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El aflo 2011 ha sido un afio de especial relieve para el Instituto Canario de
Investigacion del Cancer (ICIC). Hemos celebrado el décimo aniversario de su
fundacion, por Javier Dorta y Nicolds Diaz-Chico. No fueron muchos los que
creyeron que esta audaz iniciativa, perviviria de forma autbnoma durante 10 afios. A
lo largo de esos afios, se ha creado un masa critica de doctores y licenciados
investigadores y de técnicos de laboratorio, con proyectos de alta calidad,
financiados, que han permitido situar a nuestro instituto, dentro del panorama
espafol de la investigacion oncoldgica, en una posicion privilegiada. De hecho se
han realizado méas de 75 contratos y se han financiado 110 proyectos cientificos lo
gue ha dado lugar a mas de 650 publicaciones indexadas, 11 patentes, la lectura de
37 tesis doctorales y mas de 700 comunicaciones a congresos.

La realizacién anual de reuniones y congresos estables como los Congresos YCIC,
los Simposios sobre Test Predictivos, los Cursos sobre “Principio Generales del
Céancer”, y otros, han generado una amplia actividad de encuentros y discusiones
sobre nuevos proyectos y, en definitiva, tal expansién del horizonte investigador que
ha movilizado a otras instituciones investigadoras, concretados actualmente en la
realizacion de proyectos cooperativos, dentro de nuestro ambito atlantico. Tal como
los Proyectos Biopolis y Biopharmac, junto a las Universidades de La Laguna, Las
Palmas de GC., y las Portuguesas de Azores y Madeiras, en los que el ICIC ha
servido de catalizador de las iniciativas de investigacion en farmacos con capacidad
antitumoral derivados de la biodiversidad macaronésica.

Esta actividad investigadora ha venido a desarrollarse tras un importante esfuerzo
econdmico dirigido a la formacion. La Fundacién del ICIC (FICIC) ha generado
iniciativas, como el Curso de experto universitario en Oncologia Molecular, Cursos
de formacion de técnicos de laboratorio y una intensa actividad de formacion
pregrado y postgrado. Esta actividad formativa, junto con el desarrollo de la
actividad investigadora, han permitido también que jévenes investigadores formados
en el seno del Instituto hayan podido integrarse en el primer proyecto empresarial de
biotecnologia oncolégica de Canarias, la empresa CEAMED,SA. Esta iniciativa
empresarial, ha obtenido durante el afio 2011 créditos del CDTI, que han permitido
atraer mas inversores privados a una exitosa ampliacion de capital. Actualmente
CEAMED cuenta con patentes relevantes en investigaciéon oncolégica, siendo la
Fundacion del ICIC uno de los mayores accionistas de la empresa.

Sin embargo, nada de esta ingente actividad investigadora hubiera tenido sentido
sin un despliegue divulgador paralelo sobre aspectos relevantes de la enfermedad,
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fundamentalmente, relativos a la prevencién primaria y secundaria, dirigido a la
poblacién en general y a los pacientes con cancer y sus familiares, de nuestra
region. Asi el ICIC se ha caracterizado por una extremada sensibilidad social, que se
ha plasmado en el programa Canarias Contra el Cancer. Durante estos 10 afios de
vida y desarrollo, la FICIC ha venido divulgando los conceptos de la prevencion del
cancer y su tratamiento por la geografia de Canarias. Comenz6 ya su andadura en
sus primeros afos de vida en la mayoria de las islas de nuestra region, y se han
extendido a la totalidad de ellas en los ultimos afos, colaborando con
ayuntamientos, asociaciones de pacientes y de vecinos, centros de recreo,
empresas y universidades populares. Y han destacado en esta labor, sobre todo, los
profesionales oncoélogos del Hospital Universitario Dr. Negrin, Dres. Pedro Lara y
Marta Lloret.

Esta dedicacion altruista a la sociedad ha repercutido también, de forma muy
favorable, en la consolidacion del Instituto como un agente relevante en la
comunidad oncoldgica canaria. Destacado ha sido el programa estable desarrollado
en Gran Canaria en los ultimos 8 afios en el que el ICIC ha contado con la
colaboracion de numerosos ponentes de reconocido prestigio y de una audiencia
numerosa, en torno al centenar de personas en cada una de las casi 30
conferencias impartidas. Las charlas han estado avaladas por la ULPGC como
asignaturas de libre configuracion, con una sede habitual en el Club de Prensa “La
Provincia”. En la provincia de Santa Cruz de Tenerife, esta actividad se ha
desarrollado en visitas itinerantes por los pueblos, en los centros mencionados, por
los Dres. Javier Dorta y Rafael Zarate, habiendo recorrido, en este afio que
resumimos, diez centros sociales, con éxito probado en cuanto a asistencia y
participacion ciudadana.

Otro de los hitos de este afio de celebracion del décimo aniversario de la creacion
del ICIC es el desarrollo de un volumen especial de nuestra revista digital
Biocancer.com, denominado Investigacion Oncoldgica en Canarias. 10 afios del
ICIC. En este volumen de Biocancer.com se recoge de forma sucinta la actividad
investigadora de algunos de los grupos que conforman, desde su creacion, el
Instituto Canario de Investigacion del Cancer. Si bien la relevante produccion
cientifica del Instituto ha quedado ampliamente recogida en las memorias que con
periodicidad anual publicamos, hemos querido plasmar esa actividad, a través de la
vision que los propios investigadores tienen de las aportaciones cientificas que han
realizado en los ultimos afos. Estas aportaciones han sido posibles gracias al apoyo
econdmico obtenido a través de las convocatorias de diversa indole que ha
promovido nuestra institucién en los ultimos 10 afos. Es reconfortante observar la
diversidad de temas incluidos en el presente volumen de Biocancer.com, que
representa de forma inequivoca la vocacion multidisciplinar que desde su inicio
animo la politica de apoyo a la investigacion del Instituto. Asi, podemos disfrutar de
la excelente calidad de las lineas de investigacion en nuevos farmacos y en la
evaluacion de su actividad bioldgica, del apasionante desarrollo de lineas en relacion
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con epidemiologia, incluyendo los relacionados con medio ambiente y cancer sino
también en estimulantes proyectos en relacion con enfermedades relacionadas con
el cancer y la participacion de centros de Venezuela. Finalmente, son varios los
proyectos de impacto clinico en relacion con aspectos moleculares de la respuesta a
hormonas quimioterapia o radioterapia. Es nuestro deseo que de la lectura de las
revisiones que componen el presente volumen de Biocancer.com, pueda el lector
recoger ideas que, puedan ser de utilidad para sus propias investigaciones y desde
luego mostrar la dedicacion de este Instituto y sus miembros al desarrollo de la
investigacion oncolégica en Canarias.

Esta ingente labor no podria haberse llevado a cabo sin la ayuda estable de los
Cabildos de Tenerife y Gran Canaria que han supuesto la base de la financiacion
estable del ICIC. A lo largo de los afios, la colaboracion de las Universidades y
Hospitales canarios, asi como de la Agencia Canaria de Investigacion, Innovacion y
Sociedad de la Informacion (ACIISI) ha sido, también, vital para nosotros. Dentro de
las instituciones financieras, tanto La Caja de Canarias y, mas recientemente, de
CajaCanarias, a través de sus respectivas “obra social” han financiado proyectos
especificos a desarrollar por el ICIC. Finalmente, las aportaciones privadas han sido
de gran ayuda a la hora de desarrollar objetivos concretos de la investigacion.

Este nuevo afo, 2012, en el que publicamos la memoria de 2011, se presenta con
muchas mas dificultades que el anterior. Con grandes limitaciones en las
subvenciones y recortes generalizados en los programas regionales y nacionales de
ayuda a la investigacion. Esta dramatica situacion obliga a la FICIC a trabajar con
mas austeridad, si cabe aun, en sus proyectos, generando objetivos que permitan
desarrollar actividades investigadoras mas eficientes. La busqueda de financiacion
privada sera probablemente la mejor forma de mantener los altos niveles de
actividad cientifica en estos afos dificiles, sirviendo en este caso la FICIC como
excelente plataforma para prestar servicios de gestion.

Frente a este escenario dificil podemos, sin embargo, asegurar con certeza, que la
actividad social de Canarias Contra el Cancer, junto a los cursos formativos
“Principios Generales del Cancer” y las reuniones de Jovenes Investigadores YCIC,
se mantendran firmes dentro de la planificacion del FICIC. No debemos olvidar que
las épocas de crisis lo son también de oportunidades.

Pedro C. Lara
Director del ICIC
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El ICIC ha nacido para dar respuestas cientificas a los problemas especificos de Canarias
en relacion con la prevencion, el diagnéstico y el tratamiento del cancer. A continuacion se
recogen los objetivos estratégicos y especificos que nos guiaran en 2011.

2.1. Objetivos Estratégicos Generales

1. Potenciar la investigacion en cancer en toda Canarias, aprovechando y mejorando los
recursos humanos y materiales con que cuentan los grupos que actualmente investigan
en cancer y proporcionar unas condiciones atractivas para que nuevos grupos se
sumen a la investigaciéon en cancer.

2. Unir las fuerzas de las investigaciones basicas, clinica, transnacional y poblacional en
un esfuerzo continuado que permita realizar en Canarias el mejor diagndéstico y las
terapias innovadoras de mayor calidad para el cancer.

3. Generar recursos educativos para mejorar el nivel de comprension de los origenes,
evolucion y perspectivas de tratamiento del cancer, de modo que puedan realizarse
campanfas de prevencion del cancer que resulten efectivas en Canarias.

4. Desarrollar nuevas fuentes de riqueza en Canarias basadas en el conocimiento, con el
apoyo a la industria generada desde la Fundacién Canaria (FICIC) para el desarrollo de
nuevos farmacos antitumorales y para la gendmica aplicada.

2.2. Objetivos Especificos

Especificamente, la declaracion de intenciones y objetivos de los fundadores del ICIC se
habian propuesto los siguientes objetivos especificos:

1. Generar recursos didacticos que simplifiquen la comprension del cancer por toda la
poblacion, utilizando las nuevas tecnologias y especialmente Internet para hacer llegar
la educacion sobre cancer a los ultimos rincones de Canarias.

2. Potenciar la prevencién del cancer mediante la realizacibn de campafias de
concienciacion ciudadana sobre la adquisicion de habitos de vida sanos en relacion con
el cancer, en colaboracién con las consejerias de Sanidad, Educacion e instituciones
publicas o privadas con fines similares.

3. Formar mas y mejores investigadores y técnicos de laboratorio en el campo del cancer,
e integrarlos para crear grupos de investigacion competitivos a nivel nacional e
internacional que trabajen sobre los tipos de cancer mas frecuentes en las lIslas
Canarias.

4. Potenciar la interrelacion entre grupos canarios de investigacion, y de éstos con los
centros mas avanzados de investigacion del cancer en todo el mundo.

5. Establecer una linea de colaboracion cientifica permanente con Latinoamérica, en
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especial con los paises donde hay mayor presencia canaria.

6. Potenciar los estudios sobre la incidencia del cancer en Canarias, en particular con
metodologias de epidemiologia molecular que aborden:

* Los tipos de cancer con incidencia mas inquietante.
* Los tipos de cancer con incidencia familiar.
* Los tipos de cancer en franca expansion en la actualidad.

7. Potenciar el desarrollo de técnicas de diagndstico molecular y de imagen aplicables a
los pacientes de cancer de Canarias.

8. Contribuir con las metodologias necesarias para que en los grupos de investigacion
clinica asociados al ICIC puedan participar en ensayos internacionales de terapias
innovadoras para el cancer.

2.3. Implantacién social del ICIC. Nuevas estrategias.

Con la renovacion de la Junta directiva de ICIC aprobada por unanimidad en la asamblea
del 13 de Noviembre de 2008, podemos y debemos ser fieles a todos los objetivos
anteriores, profundizando en la mision que este Instituto tiene para con los pacientes, sus
familias, la sociedad y los investigadores de toda Canarias. En las préximas lineas se
resumen algunas de las iniciativas que complementaran las actualmente puestas en
marcha por los diversos estamentos de nuestra institucion.

Con respecto a los pacientes hemos de promover una mas estrecha colaboracién con las
asociaciones de enfermos de todas las islas, intentando unificar criterios de accion y
tratando de acoger el maximo numero de pacientes de las mas diversas patologias. Este
hecho, sin duda proveera de mayor impacto social a nuestro Instituto.

Con respecto a sus familias y la sociedad en general, potenciaremos aun mas el
programa de Canarias Contra el Cancer, extendiéndolo a las islas en las que actualmente
tenemos una menor presencia y unificando los contenidos, de forma que podamos contar
con un material didactico y de divulgacién, que sirva de soporte a los conceptos y
directrices que en opinion del Instituto seran importantes para mejorar los conocimientos
gue la poblacién canaria tiene sobre la prevencion, diagndstico y tratamiento del cancer.

Con respecto a la Universidad y las empresas, estimularemos de forma preferente el
desarrollo de iniciativas de los jévenes investigadores que puedan tener una
consolidacion universitaria, pero sobre todo empresaria. CEAMED SA, empresa
vinculada a FICIC, puede ser un buen compafiero de viaje para aquellos joévenes
investigadores, que tengan buenas ideas, que quieran comenzar una andadura como bio-
emprendedores y necesiten apoyo desde el punto de vista empresarial para
desarrollarlas, aunque las perspectivas econdmicas del pais no animen mucho para esta
meta.

Finalmente desarrollaremos los aspectos que tienen que ver con la mas importante de las
misiones que tiene el ICIC, promover la investigacion y la formacion en cancer en
nuestras islas.
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Para lograr estos objetivos, es preciso que el ICIC realice una argumentacion poderosa
gue convenza a las fuerzas sociales y politicas de Canarias que:

1. EI'ICIC reune las condiciones para liderar la lucha contra el cancer en la region. Asi, ha
sido identificado por el Parlamento de Canarias en una votacién unanime de apoyo al
ICIC, aunque no se ha traducido en una financiacién regular.

2. El ICIC tiene el proposito de acercar el laboratorio a la cama del paciente, y poner la
investigacién al servicio de la atencion de los canarios que padecen cancer.

3. Los recursos que capte el ICIC para investigar problemas de cancer en Canarias
revertirdn de inmediato en la mejora de la salud de la poblacion.

4. El ICIC funciona con los principios de austeridad y de optimizacion de recursos para
conseguir los fines propuestos, por lo que se trata de crear una estructura eficiente que
nos haga progresar en la lucha contra el cancer, sin duplicar recursos ya existentes en
los hospitales o en las universidades.

Probablemente este conjunto de acciones, mejoraran la presencia del ICIC en la
sociedad, permitiendo llevar a cabo actuaciones encaminadas a incrementar la
implicacion econdémica de la sociedad canaria con el Instituto, movilizando asi recursos
econdmicos, politicos y sociales que permitan cumplir con su objetivo de liderar la lucha
de “Canarias Contra el Cancer”.

Por otro lado, este afio 2011 se ha comenzado a equipar laboratorios propios del ICIC en
las dependencias del Parque Cientifico y Tecnolégico de Tenerife, sitos en la Torre Agustin
Arévalo, antiguamente conocida como Torre de Quimicas, en los espacios Innovaparq
ULL para ofrecer la realizacion y capacidad cientifica necesaria para el desarrollo de
proyectos de investigacion y determinacion de bioactividades.
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Canarias tiene problemas especificos en relacion con el cancer que justifican la existencia
de un instituto que aborde en profundidad estos temas. Por otra parte, Canarias ha
experimentado un acelerado crecimiento econémico en los ultimos lustros. A pesar del
esfuerzo realizado por las administraciones publicas en materia de ensefianza e
investigacion, el area de investigacion sobre el cancer no ha recibido el impulso que se
requiere para un adecuado estudio de los problemas especificos existentes en Canarias
en relaciébn con el cancer. El Instituto Canario de Investigacion del Céancer (ICIC;
www.icic.es) arrancdé en 2001 como una asociacion de investigadores canarios que,
siendo conscientes de los problemas del cancer en Canarias, han decidido organizarse a
nivel regional para afrontar el reto de investigar sus causas.

3.1. Bases juridicas del ICIC

El ICIC fue creado al amparo de la Ley Canaria de Asociaciones (Ley 191/64, de 24 de
Diciembre y normativa complementaria). La sede fiscal del ICIC radica en el Servicio de
Oncologia del Hospital Universitario Ntra. Sra. de La Candelaria.

Inicialmente el ICIC se constituyd como una corporacién cientifica, no lucrativa y de
caracter permanente, formado por investigadores basicos y clinicos del cancer (médicos,
bidlogos, farmacéuticos, psicélogos, socidlogos, etc.), con actividad profesional en sus
respectivas especialidades en la Comunidad Autbnoma Canaria y se acoge
expresamente al régimen juridico de la Ley de Asociaciones.

El ICIC tiene caracter multidisciplinar, pues incluye hasta siete profesiones relacionadas
estrechamente con alguna faceta del cancer (médicos, biélogos, quimicos, veterinarios,
psicologos, economistas y farmacéuticos).

El ICIC tiene un ambito de actuacion regional, y caracter multicéntrico, pues actualmente
cuenta con mas de 420 investigadores de los cinco mayores hospitales de Canarias, las
dos universidades, dos centros privados y dos institutos de investigacion preestablecidos.

Durante 2004 el ICIC llevo a cabo la adaptacion de sus Estatutos a la Ley 4/2003, que
supusieron la incorporacién de nuevos capitulos. Las modificaciones fueron aprobadas
en la Asamblea Extraordinaria del 5 de noviembre del 2004 (boletin 36), quedando
redactados como se refleja en el Anexo B de este documento.

Dentro de las bases juridicas cabria mencionar el acuerdo por unanimidad del pleno del
Parlamento de Canarias por el que se insta al Gobierno de Canarias a apoyar las
actividades del ICIC, por su extraordinario valor politico y social y por representar un
formidable apoyo moral a quienes hemos emprendido esta singular aventura.
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3.2. Estructura del ICIC

El ICIC es un instituto multicéntrico, con laboratorios y personal asociado en las
unidades de investigacion de los hospitales universitarios canarios, en distintos
departamentos de ambas Universidades canarias, en el Instituto Universitario de
Bioorganica “Antonio Gonzalez’(IUBO-AG), en el Instituto de Productos Naturales y
Agrobiologia del CSIC de La Laguna (IPNA-CSIC), en el Instituto Universitario de
Enfermedades Tropicales y Salud Publica de Canarias (IUETSPC) y en instituciones
privadas.

El ICIC no arranca con edificios o bienes de investigacion propios, sélo trata de organizar
y apoyar econdémicamente la investigacion sobre el cancer que se hace en diferentes
lugares de Canarias. El ICIC no arranca con personal propio, sélo integra los
investigadores del campo del cancer que pertenecen a otras empresas o instituciones.

No obstante, se ha disefiado para 2011 poseer y equipar laboratorios propios para el
desarrollo de proyectos cientificos y el estudio de bioactividades, tales como antitumoral,
antibidtica y antiparasitaria, en las dependencias actuales que el ICIC arrienda en el
Parque Cientifico y Tecnolégico de Tenerife, sitos en la Torre Agustin Arévalo,
antiguamente conocida como Torre de Quimicas, en los espacios Innovaparg ULL.

La estructura funcional del ICIC se basa en:

a) Los Miembros del ICIC, cuya condicion se alcanza por ser investigador del cancer en
algunas de sus facetas en Canarias y solicitando su inclusion en el ICIC.

b) Los Miembros del ICIC se organizan a su vez en Grupos de Investigacion del ICIC,
formados por un investigador principal, que debe tener financiacion propia y haber
contribuido con alguna publicacion o patente en el éarea del céancer, y sus
colaboradores, todos ellos pertenecientes al ICIC.

c) Los Grupos de Investigacion del ICIC se reunen por areas de afinidad en las
Secciones del ICIC, que actualmente son ocho: Biologia del Cancer, Nuevos
Antitumorales, Prevencion del Cancer, Patologia Molecular, Diagnéstico Avanzado (por
imagen), Cirugia del Cancer, Epidemiologia del Cancer y Nuevas Terapias. Se esta en
estudio y se valorara una redefinicion de las secciones del ICIC que puedan adaptarse
mejor a las nuevas condiciones de la asistencia y la investigacion oncoldgicas en
Canarias.

d) Los miembros de ICIC se retnen en la Asamblea del ICIC, formada por todos sus
miembros, que elige a la Direccion, aprueba los presupuestos, modifica los Estatutos
del ICIC y acepta a nuevos miembros.

e) La Direccion del ICIC, es elegida por la Asamblea del ICIC y estd formada por el
Presidente, el Director, el Secretario y el Tesorero. Las funciones de la Direccion del
ICIC estan atribuidas a cada cargo en los estatutos del ICIC y se reparten de acuerdo
con las preferencias y habilidades de los diferentes cargos.

f) Los cuatro miembros de la Direccion del ICIC y los Jefes de las Secciones del ICIC
constituyen el Consejo del ICIC, méximo 6rgano rector del ICIC entre asambleas.
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3.3. Gerencia de la Fundacién ICIC

En 2004 se constituye ante Notario la Fundacion Canaria del Instituto Canario de
Investigacion del Cancer (FICIC) que incluye al ICIC, y se cursa su registro ante el
Registro Canario de Fundaciones. La organizacién del ICIC via su Fundacién (FICIC)
otorga una mayor eficacia de gestion y mayor atractivo para la captacion de fondos pues
ofrece incentivos fiscales a la participacién privada en actividades de interés general
reguladas en la Ley 49/2002 de 23 de diciembre, de Régimen Fiscal de las Entidades sin
Fines Lucrativos y de los Incentivos Fiscales al Mecenazgo y desde su gerencia se
tramitan todas las tareas econdmicas y de gestion del instituto y fundacion.

3.4. Comisioén Cientifica del ICIC

Las actividades cientificas del ICIC estan disefiadas y apoyadas en decisiones emanadas
de la Comision Cientifica del ICIC formada por prestigiosos investigadores de nivel
internacional que trabajan en los principales institutos del cancer de Espafia, Francia,
México y los Estados Unidos.

La Comision Cientifica tiene como misién fundamental analizar las actividades cientificas
del ICIC y disefiar las estrategias a corto, medio y largo plazo para el ICIC, incluyendo las
lineas de investigacién que se deben potenciar y la prioridad con que se deben llevar a
cabo.

Composicion de la Comision Cientifica del ICIC:

Miguel Angel Fernandez Brafia (Universidad San Pablo-CEU, Madrid)

Sergio Moreno (Centro de Investigacion del Cancer. CSIC, Salamanca)

Jorge Garcia (Universidad Central de Venezuela. Caracas. Venezuela)

Nubia Mufioz (International Agency for Research of Cancer. OMS. Lyon. Francia)
Manuel Perucho (The Burnham Institute. La Jolla. California. EEUU)

El acto formal de constitucion de la Comision Cientifica del ICIC tuvo lugar durante la |
Conferencia Atlantica del Cancer, concretamente el 11 de febrero de 2002 a las 15:30
horas en el Hotel Fuerteventura Princess.

La reunion comenzo con la disertacion de Javier Dorta sobre los motivos de la génesis y
desarrollo del proyecto ICIC, asi como de los pasos dados desde su nacimiento. Continu6
con una extensa explicacion a cargo de Nicolas Diaz Chico sobre la estructura, objetivos,
funcionamiento y financiacion del ICIC.

Los participantes departieron durante mas de una hora sobre distintos aspectos relativos a
la estructura y prioridades del ICIC, elogiando el nivel de desarrollo y organizacion
alcanzados en tan solo un afio de trabajo.
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3.5. Directrices de la Comisién Cientifica

Entre las recomendaciones emanadas de la Comision Cientifica son destacables las
siguientes:

1. Fijar para los primeros afios de vida del ICIC objetivos relativamente sencillos de
conseguir, con objeto de proyectar hacia la Sociedad Canaria una imagen de éxito.

2. Evitar dispersar los escasos recursos disponibles concentrandolos en los aspectos que
puedan resultar de mayor impacto social:

» Epidemiologia del cancer y registros poblacionales de tumores.
» Campaifias de habitos de vida sanos en relacion con el cancer.

» Herramientas educativas que propaguen la educacion sobre el cancer
entre ciudadanos y pacientes.

* Formacién de investigadores y técnicos en diferentes areas en relacion con
el cancer.

3.6. Consejo del ICIC

El Consejo de Direccion del ICIC en reunidon celebrada el dia 06-03-03 en el Instituto
Universitario de Bio-Organica “Antonio Gonzéalez” de la Universidad de La Laguna, aprobo
el nombramiento de los Jefes de las Secciones a los siguientes miembros del ICIC:

Seccion de Biologia Tumoral:

-Dr. José Ignacio Frias Viera, Prof. Titular de Bioquimica, Dpto. de Bioquimica,
Universidad de La Laguna.

Seccion de Nuevos Antitumorales:

- Dr. Francisco Toledo Marante, Catedratico EU de Quimica Organica, Departamento de
Quimica, Campus de Tafira, Universidad de Las Palmas de Gran Canaria.

Seccion de Cirugia del Cancer:

- Dr. Victor Vega Benitez, Médico Adjunto del Servicio de Cirugia, Hospital Universitario
Insular de Gran Canatria.

Seccion de Diagnadstico por Imagen:

- Dra. Carmen Rosa Hernandez Socorro, Jefe Clinico del Servicio de Rayos del Hospital
Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.

Seccion de Patologia Tumoral:

- Dra. Maria del Carmen Maeso Fortuny, Médico Adjunto del Servicio de Anatomia
Patolégica del Hospital Universitario Virgen de La Candelaria.
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Seccion de Radiobiologia y Radioterapia:

- Dra. Marta Lloret Sdez-Bravo, Médico Adjunto del Servicio de Oncologia Radioterapica,
Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.

Seccion de Nuevas Terapias en Oncologia:

- Dr. Norberto Batista Lopez, Prof. Titular de Medicina (Oncologia Médica), Hospital
Universitario de Canarias, Facultad de Medicina, Universidad de La Laguna.

Seccion de Epidemiologia del Cancer:

- Dr. Antonio Cabrera de Leon, Prof. Titular de Medicina Preventiva, Universidad de La
Laguna, Unidad de Investigacion del Hospital Universitario Virgen de La Candelaria.
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La estructura del ICIC como Asociacion de Investigadores y su Fundacion no estan
vinculadas al presupuesto de una administracion publica concreta, y la financiacién se
debe buscar continuamente entre un conjunto amplio de instituciones, entidades publicas
y privadas, empresas e industria farmacéutica, que posibiliten la consecucion de un
presupuesto que permita desarrollar sus objetivos.

La financiacion del ICIC se puede dividir en dos apartados de modo que se abarque con
claridad cual es el origen de los fondos y la contribucién en la practica de cada institucion,
entidad o empresa:

4.1. Financiacion indirecta

El ICIC se pone en marcha con grupos de investigacidbn que trabajan en las dos
universidades canarias, en cuatro hospitales publicos, en dos hospitales privados, en dos
institutos universitarios (IUBO-AG, IUETSPC y ULL), en el Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas (IPNA-CSIC) y en la empresa “Centro Atlantico del
Medicamento” CEAMED.SA. La inmensa mayoria de los 420 miembros del ICIC no tiene
nomina en el mismo, de modo que consideramos la aportacion de las mencionadas
entidades como financiacion indirecta del ICIC y altamente irreemplazable.

La direccién del ICIC ha sido hasta ahora enteramente altruista, sin que ninguno de sus
miembros haya ingresado cantidad alguna de los fondos del ICIC en concepto de pago
por sus muchas horas de trabajo.

El ICIC se pone en marcha en un conjunto de instalaciones y laboratorios existentes en
las mencionadas entidades, por lo que su dotacidn y mantenimiento corresponden
también al capitulo de financiacién indirecta.

En este momento resulta ocioso cuantificar a cuanto asciende la financiacion indirecta,
pues seria preciso conocer cuanto gana cada miembro del ICIC, qué parte de su actividad
dedica al ICIC, ademas de cuantificar la inversion en instalaciones y en su mantenimiento.

No obstante, no es 0cioso preguntarnos cuanto costaria arrancar de cero un instituto que
tuviera los mismos recursos, actividades y objetivos del ICIC, sé6lo por tratar de saber
cuanto nos estamos ahorrando, seguramente el ICIC no costaria menos de:

- Entorno a 6.000.000 € en obra civil.
- No menos de 3.000.000 € en equipamiento general y cientifico
- Entorno a 500.000 € en mantenimiento y gastos generales.
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4.2. Financiacion directa

La financiacion directa se refiere a los recursos que consigue anualmente el ICIC para el
desarrollo de sus objetivos y que no estan cubiertos por la financiacion indirecta. En este
epigrafe se refleja la distribucion real del presupuesto que maneja el ICIC, presentando en
el apartado de Previsto las cantidades que provienen de los convenios y remanentes de la
Asociacion ICIC y los nuevos convenios reseflados de la Fundacion ICIC y en Real la

cantidad precisa disponible y consumida.

4.2.1. Ingresos 2011

28

Méas de 2.000.000 € en néminas de profesionales vinculadas mas o menos
estrechamente al ICIC.

INGRESOS PREVISTO REAL
1|Cabildo Gran Canaria 150.000,00 €] 150.000,00 €
2|ACIISI 124.000,00 €] 127.129,13 €
3[Proyecto BIOPHARMAC 2011 204.948,57 €| 160.837,96 €
4]Ingreso Programa 13 47.535,28 €| 47.535,28 €
5|Intereses C/C 600,00 € 986,92 €
6| Ingr.gastos gestion proyect 1.500,00 € 0,00 €
7|Proyectos en curso 71.250,00 €| 106.148,78 €
8[Donaciones La Caja de Canarias 8.000,00 € 8.000,00 €
9|Donaciones CajaCanarias 30.463,00 € 18.826,19 €

10|Donaciones IMETISA 150.000,00 €| 113.976,07 €
11|Donaciones otros 14.537,00 € 11.925,00 €
12|Remanente 2010 8.137,89 € 0,00 €

TOTAL INGRESOS 810.971,74 €| 745.365,33 €




4.2.2. Gastos 2011

GASTOS PREVISTO REAL

1|Personal Investigador FICIC 509.468,85 € 495383,04
2|Personal Administrativo 29.640,00 € 31.234,70 €
3|Formacioén 6.000,00 € 3.652,97 €
4|Gasto Funcionamiento 19.500,00 €[ 22.752,69 €
5[Gasto de Viajes 7.500,00 € 9.169,48 €
6[Publicaciones 6.000,00 € 6.557,20 €
7|Gastos representacion 2.000,00 € 457,42 €
8|Pagina web icic y Biocancer 11.340,00 € 10.080,00 €
9|C Canaria contra Cancer 8.000,00 € 5.174,79 €
10|Gastos Act.Cient- Asambl 4.000,00 € 0,00 €
11|Apoyo B.T. y Reg Tumore 3.000,00 € 3.000,00 €
12|{Programa captacion fondos 4.000,00 € 0,00 €
13[{Proyecto I+D+I-ICIC 124.522,89 €| 102.057,82 €
14|Apoyo a Grupos ICIC 75.000,00 € 70.693,26 €
15|otros gasto 1.000,00 € 608,24 €
TOTAL GASTOS 810.971,74 €| 760.821,61 €
TOTAL GASTOS 810.971,74 €| 760.821,61 €
TOTAL INGRESOS 810.971,74 €| 745.365,33 €
INGRESOS-GASTOS=SALDO 0,00 €] -15.456,28 €

4.2.3. Previsién de ingresos para 2012

Los ingresos del ICIC previstos para el afio 2012 son los que se presentan a continuacion:

PRESUPUESTO FICIC 2012
INGRESOS PREVISTO
1| Cabildo de Tenerife-IMETISA 150,000.00
2| Cabildo Gran Canaria 50,000.00 €
3| FICIC-Aportacion Empresas-Part(cajas) 38,000.00 §
4] Proyecto BIOPHARMAC 2011 17,974.33 €
3| Proyectos en curso 65,750.00 §
6| Intereses C/C 500.00 ¢
I
TOTAL INGRESOS 322,224.33 €§
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4.2.4. Presupuesto de gastos para 2012

El presupuesto de gastos para 2012 se ha distribuido de la siguiente manera:

GASTOS PREVISTO |

1| Direccion -Gerencia 57,049.32

2| Personal Administrativo 28,800.00]

3|Personal Investigador FICIC 22,000.00|
4| Gasto Funcionamiento 13,000.00
S|Alquiler y seguro 16,637.72
6| Pagina web icic y Biocancer 7,560.00
7| Formacién 3,000.00
8| Gasto de Viajes 3,000.00
9| Publicaciones 5,000.00
10{C Canaria contra Cancer 4,000.00
11| Gastos Act.Cient- Asambl 24,000.00
12{Apoyo B.T. y Reg Tumare 2,000.00
13| Proyectos ICIC 49,338.96
14{ Programa captacion fondos 2,500.00
15{Proyecto BIOPHARMAC 2009 17,974.33
16| Proyectos en curso 65,750.00
17| otros gastos 614.00

TOTAL GASTOS 322,224 .33 §

El presupuesto de gastos ha sido disefiado para atender las necesidades para el
desarrollo de los fines fundacionales, que se resumen en los siguientes puntos:

- Formar investigadores y técnicos de laboratorio en el campo del cancer.

- Apoyar con personal y material a los Grupos de Investigacion ICIC para potenciar la
investigacion sobre cancer en las Islas Canarias.

- Potenciar la interrelacion entre Grupos canarios de investigacion y de éstos con los
centros mas avanzados de investigacion en cancer de todo el mundo.

- Establecer una linea de colaboracion cientifica permanente con Latinoamérica, en
especial con los paises donde hay mayor presencia canaria.

- Estudiar los problemas especificos del cancer en Canarias.
- Introducir técnicas de diagndstico molecular aplicables a los pacientes de cancer en
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Canarias.

- Realizar campafas de concienciacion ciudadana sobre la adquisicion de habitos de
vida sanos en relacion con la prevencién del cancer.

4.3. Convenios Firmados

4.3.1. Convenio de colaboracion 2011 La Caja Insular de Ahorros de Canarias-ICIC

Fruto de la colaboracion que mantiene la Obra Social de la entidad La Caja Insular de
Ahorros de Canarias con el Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC), ayer se
ha firmado en Las Palmas de Gran Canaria un convenio de colaboracion por el cual esta
entidad financia con un importe de 8.000€ el desarrollo de actividades cientificas y
divulgativas del ICIC. Agradecemos enormemente el apoyo que nos viene prestando esta
entidad a través de su Obra Social, especialmente en estos afios de dificultados
econdmicas.

Momentos de la firma de este acuerdo de colaboracion. De izq. a dcha. en ambas tomas Dr. Nicolas Diaz
Chico (Vicepresidente de la Fundacion ICIC), don Juan Manuel Suarez del Toro (Presidente de la Caja
Insular de Ahorros de Canarias) y Dr. Pedro Lara Jiménez (Director del ICIC).

4.3.2. Convenio con CajaCanarias

CajaCanarias Vida y Pensiones con la participacion del ICIC organiz6 una campafia
comercial de oferta de un seguro médico para mujeres denominado ‘Vida Mujer que
cubre un posible diagndstico de cancer femenino.

CajaCanarias, a travées de su compafia de Vida y Pensiones, ha iniciado la
comercializaciéon a través de su red de oficinas de un nuevo seguro de vida orientado a la
mujer denominado ‘Vida Mujer’, que incorpora la posibilidad de cobrar el capital
asegurado en caso de diagnostico de cancer especifico femenino (mama, ovario,
endometrio y cérvix uterino).

La contratacion de este producto esta ligada a un proyecto solidario de colaboracién con
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el Instituto Canario de Investigacién del Cancer (ICIC), mediante el cual esta entidad
aseguradora destinara 1 euro por cada nueva pdliza de vida contratada en su campafia
del afio 2011. Eta donacién servira para contribuir a la importante labor que desempefia

este centro de investigacion cientifico en la prevencion, el diagndstico y el tratamiento del
cancer en Canarias.

vigaypensio-nEs g o8 s - 4

Y ADEMAS UN MP3
e - DE REGALO PARATI

'} Seamgre, EA. o OF:
Soq. oo pacte o B, SCONTAEANTES DEL 31 0F DCEMFE CE 7011, LUAME LN WF3 DE2 0O

Copia de cartel publiciatario empleado en esta campafia comercial del seguro Vida Mujer

Asimismo, para esta campafa comercial también se editdé por parte del ICIC un decéalogo
informativo para los posibles clientes interesados en este seguro, que se incluyo junto con
la documentacion de la oferta comercial. En este decalogo, refundido de las directrices

europeas en la lucha contra el cancer, se recogen los puntos principales a aplicar para la
prevencion y lucha contra esta enfermedad.
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DECALOGO CONTRA
EL CANCER

INSTITUTO CANARIO DE INVESTIGACION DEL CANCER f!"!’l‘-’.:l:‘.l‘t.‘..l’.a’_,l|

SIEMPRE PARA TENERLO EN CUENTA

El cancer se puede _  posible cuando las
evitar = PREVENCION edidas anteriores
PRIMARIA: no han sido seguidas
1. No fume. = Diagnostico precoz

7. Seamoderadoenel 0 PREVENCION
consume de alcohol. SECUNDARIA-

3. Evite la exposicion 7. Visite a su médico si
excesiva al sol. En nota algnn ganglio
especial, coidado con mma flcera gue no :
los nifios. Use cremas cura, nn lonar gue
de alta proteccion cambia de aspecto,
solar. ma hemorragia

4. Siga una DIETA Extrana.
SATUDABLE 8. Acuda a smmeédico si
[alimentos ricos en percibe problemas
fibra: frmtas, verdoras, Pe[‘gistenteﬁ
ensaladas ilegnm]:ms, {ronguera, tos,
Sl cambios intestinales

. ; hmate al maximo el o urinaries, perdida
L;i illle](_}R consnme de carnes de peso).
= rojas. Coma pescado ¥ 9. Examj
/ L t amine sns pechos
;‘:I_RI‘LL'ZI carnes hiancas). regu.larmentepv siga

5. Evite el sobrepeso v los pmgramaf:de
la ohesidad. Fealice mamografias si ene
ejercicio mas de 45 afios.

LA PREVENCION Y regularmente.

10.Hagase revisiones

PR *'_" CTICA DE 6. Evite la exposicion v el ginecolégicas o de
HABTITOS D 4 prostata regulares.
\ . sustamcias gue pueden Participe en las

SALUDABLES Provocar cancer P

Es importante prevencion de cincer
. . de cuello nterino o

diagnosticar la —
enfermedad lo antes

Copia de decélogo contra el cancer editado por ICIC, también disponible en su pagina web, tanto en
espafiol como en inglés (www.icic.es).

4.3.3. Convenio con IMETISA

La Fundacion Canaria del Instituto Canario de Investigacion del Cancer y el Instituto
Médico Tinerfefio S.A., en su propdésito de contribuir a la mejora de la calidad de vida de
los ciudadanos de Canarias, necesitados de atancion sanitaria, convinieron y firmaron en
abril 2011 un convenio de colaboracion mediante el cual IMETISA apoya econdmicamente
el desarrollo de actividades y fines fundacionales del ICIC, principalmente actividad
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investigadora en el campo de la oncologia. Dicho acuerdo de colaboracion tiene una
validez anual prorrogable y se ha estipulado una ayuda para 2011 por valor de 150.000€.

ICIC agradece enormemente esta ayuda que ha permitido durante ocho meses del afio
2011 llevar a cabo muchas de las actividades investigadoras y divulgativas que
regularmente realiza este instituto.

4.3.4. Convenio con el Excmo. Cabildo Insular de Gran Canaria

Asimismo, La Fundacion Canaria del Instituto Canario de Investigacion del Cancer y el
Excmo. Cabildo Insular de Gran Canaria, mantuvieron en 2011 su convenio de
colaboracion firmado el 11 de septiembre 2008 que permitid una ayuda por valor de
150.000€. Esta inestimable ayuda ha contribuido de forma muy significativa al desarrollo
de su actividad fundamental, que es la investigacion y divulgacion de una de las
enfermedades que mas incidencia tiene en nuestro territorio insular, el cancer.

Las actividades llevadas a cabo dentro de este proyecto ejecutado en el afo 2011
contemplaron las siguientes areas principales: a) financiacion de proyectos de
investigacion e investigadores sobre cancer en Canarias; b) campafas de prevencion y
divulgacion; c) cursos formativos; d) politica de comunicacién, ICIC-FICIC en Internet y
las Redes sociales.

Una vez mas, ICIC agradece profunda y sinceramente el apoyo continuado del Cabildo
Insular de Gran Canaria que ha permitido culminar muchas de las actividades
investigadoras y divulgativas que regularmente realiza este instituto.

4.3.5. Donaciones privadas

El ICIC esta muy agradecido a la entidad La Caixa, por su aportacién durante el afio 2011
de 900 euros para los realizar las actividades de nuestra Institucion.

De igual manera el ICIC agradece a The Swallows, Los Cristianos, Tenerife, y a la Sra. y
Sr. Carole y Mike Hart por la donacion recibida en 2011 por importe de 3.500€ para el
desarrollo de las actividades de la Fundacién ICIC. Asi como otras muchas aportaciones
anonimas recibidas.

Foto del acto de entrega del talon bancario de la donacién de The Swallows al ICIC.
De izqu. a drcha. Sr. y Sra. Hart y Dra. Vilar.
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5.1. Curso de Epidemiologia Molecular

La formacion es una de las apuestas fuertes del Instituto Canario de Investigacion del
Céancer para avanzar en el conocimiento y contribuir a la preparacién de los diferentes
expertos en esta enfermedad.

Asi, en colaboracion con la Universidad de Las Palmas de Gran Canaria y el Instituto
Canario de Investigacion del Cancer se organiz0 y celebré el 18 de febrero el curso
titulado “Epidemiologia Molecular” resultando un rotundo éxito de participacion e
intercambio de informacion y conocimiento.

Universidad de Las Palmas de Gran Canaria
Instituto Canario de Investigacién del Cancer

Curso de epidemioclogia molecular
18 de febrero de 2011
Salon de Grados de la Facultad de Medicina

09:30 - 10:15 h " Descifrando las bases genéticas de la susceptibilidad al cancer "
Dr. Javier Benitez
Head Human Cancer Genetics Programme
Spanish National Cancer Cenire (CNIO)
Director Spanish Genotyping Centre (CEGEN}-Madrid

10:15- 11:00 h " Papel de los biomarcadores de exposicion en la investigacion
sobre las causas ambientales del cancer "
Dr. Miguel Porta Sema
Catedratico de Medicina Preventiva y Salud Piblica
Universidad Auténoma de Barcelona

11:00- 11:45 h “El importante problema de la diabetes en Canarias™
Antonio Cabrera
Director del CDC de Canarias
Ul Hospital Universitario de La Candelaria, Tenerife
Universidad de La Laguna

12:00 - 12:15 h Café

12:15-14:00h
Presentacion de Tesis Doctoral: “Microsatélites polimdrficos del receptor de
andrégenos y la enzima aromatasa: su relacion con el cancer de mamay la
resistencia a insulina®.
D* Ana Gonzalez Hemandez
Ul Hospital Universitario de La Candelaria, Tenerife
Instituto Canario de Investigacion del Cancer {ICIC)

"UMIVERSIDAD DE LAS PALMAS
DE GRAN CAMARIA



5.2 VIl Curso de Principios Generales del Cancer

Igualmente, en 2011 se organizo6 y ejecutd también el VIII Curso Principios Generales del
Cancer (Programa en el anexo E.l.), celebrado durante los dias 12 sept-2 oct. 2011 en el
Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin en Las Palmas.

La Formacién general en Cancerologia, siguiendo las recomendaciones de la Union
Europea y de los programas docentes en cancer de USA, trata de desarrollar en
profundidad aspectos generales del cancer, como biologia molecular, carcinogénesis,
prevencion, diagndéstico y generalidades de los tratamientos oncologicos, de soporte y
calidad de vida. La aplicacion de los conceptos generales en los casos particulares debe
llevar a una aproximacién practica y razonada al manejo de situaciones clinicas concretas
en los enfermos con cancer. En este curso nos enfrentamos a un nuevo reto pues la
docencia alcanzara un mayor grado de integracion al desarrollarse conjuntamente teoria y
practica, incrementando la optimizacion de los recursos temporales y de infraestructura
disponibles. Esta integracion tedrico-practica en nuestro Hospital, es de elevada utilidad a
meédicos en formacion especializada que pudieran estar interesados en mejorar su
formacion general en las enfermedades neoplasicas.

El curso se desarrollé en bloques teorico-practicos de 3 horas diarias incluyendo los
descansos necesarios. El formato se disefid6 en unidades de contenido de
aproximadamente 30-45 minutos.

MOSFITAL UNIVEESITARIO DF GRAN CANARIA DE. NEGRIN
12 DE SEPFPTIEMBRE- 2 DE OCTUBRE DE 2011

v I I I C L R 5 (
Principios Generales del Cancer

AUDITORIO DEL HOSPITAL
de 08:00 a 11:00 am
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La puesta en marcha de una estructura organizativa para la coordinacion y organizacion
de los actos de la camapafia de divulgacion Canarias contra el Cancer liderada por la Dra.
Marta Lloret, ha permitido una planificacion mas acertada y se han conseguido buenos
nameros de sesiones de nuestra camparfa de divulgacion.

Animamos una vez mas a todos los miembros del ICIC a proponer actos de divulgacion
Canarias Contra el Cancer en sus respectivos ambitos de influencia o a generar material
divulgativo para su empleo en los distintos actos de esta campafa.

Las presentes directrices, permitiran una mayor sencillez y operatividad a la hora de
invitar a ponentes y organizar actos Canarias Contra el Cancer, a la vez que favoreceran
la posibilidad de recompensar modestamente el esfuerzo que los miembros ICIC realizan
con la organizacion de estos cursos.

Sera imprescindible la autorizacion expresa de la Directora del Programa para la
organizacion de cualquier acto que lleve el nombre Canarias Contra el Cancer o Instituto
Canario de Investigacion del Cancer.

6.1. Charlas Divulgativas Canarias Contra el Cancer en el Club de Prensa Canaria,
Las Palmas

Un afio mas se ha organizado la VIII edicién de Canarias Contra el Cancer en el Club
de Prensa Canario, en Las Palmas de Gran Canaria.

Entre febrero y junio se realizaron 5 jornadas, con una periodicidad mensual,
impartiéndose en total nueve conferencias de diversa temética. En esta edicion se han
mantenido y actualizado tematicas generales de alto interés y tratadas en otras ediciones,
pero que se mantienen pues constituyen la base fundamental y necesaria para el
conocimiento de esta enfermedad y como reaccionar ante ella y que muestran la filosofia
de nuestra campafa de Canarias contra el Cancer.

Hay que destacar para todas las conferencias la presencia de un publico muy numeroso
remarcando la asistencia fundamentalmente de alumnos universitarios quienes en el
futuro tendran papeles representativos en actividades de divulgacion en sus diferentes
ambitos profesionales, principalmente clinicos y de investigacion, quienes recibieron toda
esta informacién que con seguridad trasmitirdn en tareas futuras y practicaran para evitar
la aparicion de esta enfermedad.
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Programa detallado de las Jornadas realizadas en Gran Canaria
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10 de febrero (19:00 h)
Presentacion
Dra. M. Lloret y Dr. P. C. Lara
¢, Qué debemos saber del cancer?

Dr. P. C Lara. Oncologia Radioterapica ULPGC/Jefe de Servicio de Oncologia
Radioterapica H. Dr. Negrin

Contaminacién ambiental y cancer
Prof. L.A. Henriquez. Prof. Asociado Dpto. Toxicologia ULPGC

38



10 de marzo (19:00 h)
Presentacion
Dra. M. Lloret y Dr. P. C. Lara
Nutricion y Cancer
Dra. A. Villegas.
Camparia de Prevencién del Cancer Colorrectal
Dra. T. Barata. Coordinadora del Programa de Screening del Servicio Canario de Salud

14 de abril (19:00 h)
Presentacion
Dra. M. Lloret Saezy Dr. P. C. Lara
Tabaco y Cancer
Dr. M.A. Ponce. Servicio de Neumologia, H. Dr. Negrin

12 de mayo (19:00 h)
Presentacion
Dra. M. Lloret Saezy Dr. P. C. Lara
Vacuna contra el cancer: HPV y cancer de cérvix
Dr. O. Arencibia. Dpto. de Ginecologia Oncoldgica del H. Materno-Infantil
Camparia de Prevencion de Cancer de Mama
Dra. T. Barata. Coordinadora del Programa de Screening del Servicio Canario de Salud

16 de junio (19:00 h)
Presentacion
Dr. P. C. Lara y Prof. N. Diaz Chico
Prevencion del Cancer de Prostata
Dr. R. Marrero. Servicio de Urologia del H. Dr. Negrin
Sol y Salud: relacién con el cancer

Dr. G. Carretero. Jefe de Servicio de Dermatologia del H. Dr. Negrin. Prof. Dermatologia
de ULPGC

6.2. Actos divulgativos en Centros Publicos de Salud.

En 2011 se ha comenzado con una nueva linea de informacién y divulgacion del
conocimiento de la enfermedad, acudiendo a los Centros de Salud y dando charlas a los
profesionales de la medicina (médicos, enfermeras, sanitarios, etc.) sobre aspectos que
les puede interesar sobre el cancer, para mejor informacion a sus pacientes

39



Entre las charlas que se han realizado, éstas se han llevado a cabo en los siguientes
centros:

Centro de Tamaraceite, Dr. Pedro C. Lara 17 octubre 2011
Centro de Canalejas, Dra. Pinar 4 noviembre 2011
Centro de Lomo Blanco, Dra. M. Lloret 23 noviembre 2011

6.3. Actos de Canarias Contra el Cancer en Tenerife

En Tenerife también se organizaron actos de Canarias contra el Cancer, en la localidad
de Buenavista del Norte y en Icod de los Vinos, siendo Rafael Zarate la persona que ha
asumido la coordinacion de los mismos. La participacion ha sido destacable, apoyando la
realizacion de estas jornadas que con seguridad seguiran siendo demandadas por la
poblacién en los préximos afios.

Siguiendo los objetivos generales de informar a la sociedad acerca de los aspectos mas
relevantes del cancer, se organizé el acto Canarias Contra el Cancer en la Sociedad
Centro Icodense en Icod de los Vinos, el 13 de Mayo a las 19:30 horas. Agradecemos la
disponibilidad y organizacion de los directivos de esta sociedad quienen facilitaron nuestra
presencia en este municipio.

En esa ocasién participaron dos ponentes: el Dr. Javier Dorta, Presidente de la Fundacion
ICIC y Jefe del Servicio de Oncologia del Hospital Universitario Nuestra Sefiora de La
Candelaria de Tenerife y el Dr. Rafael Zarate, Director-Gerente de la Fundacién ICIC.

En el diptico adjunto se presenta el programa de conferencias impartidas

Acto divulgativo CANARIAS CONTRA EL CANCER
Programa
CANARIAS
19:30 Presentacion
CO NTRA 19:35 ¢ Qué debemos conocer
il sobre el cancer?
EL CANCER Dy Dot e oneonan

20:20 Nutricion y Cancer
Dr. Rafael Zarate (investigador ICIC)

Debate

Lugar: Sociedad Centro Organiza: Instituto Canario de
Investigacion del Cancer

Icodense (Casino) g _
Con la colaboracién de la Sociedad [C IC
ICOd de IOS VinOS Centro Icodense (Casino)

Fecha: 13 mayo 2011 . Sociedad Centro leodense
Hora: 19:30 horas

TODOS LOS PUBLICOS (ENTRADA LIBRE)
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La asistencia fue muy atractiva contandose con la presencia de unas 35 personas que
tras escuchar detenidamente las presentaciones animaron el turno de preguntas-debate
con multiples interrogantes, indicando el alto interés en los temas tratados y queriendo
conocer como comportarse ante esta enfermedad.

Imagen de los ponentes durante el espacio de preguntas-debate tras la jornada en Icod de los Vinos
(de izqu. a drcha. Dr. Dorta y Dr. Zarate)

Asimismo, en el municipio de Buenavista del Norte con el apoyo del Ayuntamiento y sus
trabajadores, se realizé otro acto de Canarias contra el Cancer celebrado en la Sala El
Granero, en la Plaza de los Remedios, el 4 de noviembre 2011 a las 20:00 horas.

Nuevamente, participaron el Dr. Javier Dorta, Presidente de la Fundacion ICIC y Jefe del
Servicio de Oncologia del Hospital Universitario Nuestra Sefiora de La Candelaria de
Tenerife y el Dr. Rafael Zarate, Director-Gerente de esta Fundacion, presentando las
charlas que aparecen en el diptico adjunto.

. . CANARIAS CONTRA EL CANCER
Acto divulgativo

Programa

CA NARIAS 20:00 Presentacion
CONTRA 20:05 ; Qué debemos conocer

” sobre el cancer?
EL.CANCER o e Dt .

20:55 Alimentacién y Cancer
Dr. Rafael Zarate (investigador ICIC)

21:00 Debate
Lugar: Sala El Granero

Plaza de Los Remedios
Lugar: Sala El Granero Buenavista del Norte
Plaza de los Remedios Organiza: Instituto Canario de
Buenavista del Norte Investigacion del Cancer
- H Con la colaboracion del Excmo.
Fecha: 4 noviembre 2011 o e N ICIC
Hora: 20:00 horas

TODOS LOS PUBLICOS (ENTRADA LIBRE)
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Se consiguié un aforo completo de la sala ElI Granero, contandose con la asistencia de
unas cincuenta personas, contando con la presencia del joven alcalde de este municipio
D. Antonio Gonzalez Forte y el concejal del area de Bienestar Social, Vivienda, Sanidad,
Educacioén, Juventud, Igualdad, Deportes, Festejos y Participacion Ciudadana D. Esteban
Lorenzo, quienes junto con le resto de asistentes y durante el tiempo de debate-
preguntas, interpusieron infinidad de cuestiones, lo que demostré el gran interés de la
jornada y la concienciacion de los ciudadanos de este municipio ante esta enfermedad y
sobre las pautas para afrontar la misma.

Imagen de un momento del tiempo de debate tras la presentacion de las charlas en Buevanista del
Norte

En relacion a las islas no capitalinas, Canarias Contra el Cancer colaboré con la
asociacion lanzarotefia AFOL (Asociacion de Familiares Oncohematolégicos) en las
jornadas que se organizaron el 31 de marzo para conmemorar el dia mundial del cancer
de colorrecto.

Participaron las Dras. Pinar y Barata con las siguientes conferencias:

e ¢ Qué debemos saber del Cancer? Dra. B. Pinar (Prof. Asociado ULPGC, Servicio
de Oncologia Radioterapica del Hospital Dr Negrin).

e Diagnostico Precoz en Cancer colorrectal. Dra. T. Barata (Coordinadora del
Programa de Screening del Servicio Canario de Salud)

42



7.1. 7th Meeting of the Young Cancer Investigators of the Canary Islands (7thYCIC).
4th Meeting of the Young Biomedical Investigators of the Macaronesia (4thYBIM)

Vista parcial de la Sala de Conferencias en el Ex-convento Santo Domingo (en La Laguna) durante el 7th
Meeting YCIC

7.1.1. El Ex-Convento Santo Domingo.

El complejo histérico-arquitectonico-cultural que conforma el Ex-convento de Santo
Domingo en La Laguna, sirvio de sede para la séptima edicion del YCIC 2011. Algunas de
las instalaciones de esta joya de la arquitectura colonial fueron generosamente cedidas
por el Excmo. Ayuntamiento de La Laguna para desarrollar el encuentro cientifico que
reline cada afo a los jovenes investigadores del cancer en Canarias.

La sala de conferencias en la “antigua biblioteca” situada en la primera planta y los
pasillos que dan al fabuloso patio canario del edificio, donde se llevaron a cabo las
sesiones de posteres, conformaron el enclave donde se desarrollaron las exposiciones
cientificas, tanto orales como escritas, que se presentaron en este encuentro.
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A pesar de los dias de frio insdlito en Tenerife (un dia antes de empezar el evento nevé en
cotas sorprendentemente bajas en muchas de las islas) y de la humedad torrencial que
nos azotd, conseguimos crear un ambiente agradable y acogedor que favoreciera la
interaccion entre los participantes (gracias también a las 4 pequefias estufas que
estuvieron encendidas incesantemente en la sala).

El servicio de catering contratado para ofrecer las pausas de café y los almuerzos de
trabajo a los participantes del congreso, se montd en una de las dependencias del
segundo nivel y contribuyeron a dar oportunidad a todos de discutir sobre el material
cientifico presentado por los participantes.

Vista parcial del patio interior del Ex-convento Santo Domingo desde la primera planta.

7.1.2. Encuentro Biopharmac.

Este afio 2011 se ha organizado el encuentro de jévenes investigadores enmarcado
dentro del proyecto europeo BIOPHARMAC que trata de resolver la transferencia de
conocimiento y tecnologia al sector empresarial. Una de las actividades de dicho proyecto
es la realizacion de encuentros transnacionales entre los investigadores, inversores y
empresarios de la Macaronesia para favorecer el desarrollo de la industria biotecnolégica
y farmacéutica basada en el conocimiento, la investigacion y el desarrollo (1+D) en el
ambito de la biodiversidad Macaronésica.

Nuestro encuentro anual YCIC encajaba bien con la filosofia de este Encuentro
Biopharmac, titulado en esta ocasion “De la Molécula al Farmaco” y se celebr6 con la
participacion activa de los colegas portugueses, recuperando la parte “YBIM” (Young
Biomedical Investigators of the Macaronesia) que no se celebré en la anterior reunion de
20009.

El encuentro transnacional comenzé el miércoles 16 con diferentes ponencias, mesas
redondas con empresarios e inversores, y varios foros de presentacion de ideas por parte
de bio-emprendedores de la regién. En todas ellas, qued6é patente el potencial que
tenemos en las islas en cuanto a personal cualificado y con ideas factibles para
desarrollar, al igual que se tuvo constancia de las limitaciones y los puntos a corregir y
mejorar.

Durante la manana y la tarde del jueves 17 tuvo lugar un work-shop donde se presentaron
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diferentes aspectos de la investigacion relacionada con trasladar el conocimiento quimico
y biotecnoldgico a la aplicacion empresarial en el ambito de la industria farmacéutica.
Todos los ponentes que expusieron sus charlas eran procedentes de las Universidades y
dieron su vision de la situacion actual en que nos movemos, desde la investigacion mas
bésica hasta la puesta en el mercado de un producto.

7.1.3. Acto Inaugural

El acto inaugural de esta edicion no tuvo participacion politica y fue el Dr. Sergio Moreno,
director cientifico de los encuentros YCIC, el que abri6 el encuentro recordando el espiritu
con el que se empezaron estas reuniones anuales y haciendo hincapié en la importancia
de la interaccion entre los diferentes grupos de nuestra region tan disgregada fisicamente.

Recordo el rigor con que las reuniones se han venido desarrollando, con la introduccion,
por primera vez en Espafia, de que toda la actividad cientifica tuviera lugar enteramente
en inglés. Seguidamente, dio la palabra al primer moderador, Dr. Miguel Fernandez Brafia,
de la sesion inaugural de quimica.

Acto inaugural del 7th YCIC a cargo del Dr. Sergio Moreno
(Director del comité cientifico, asesor del ICIC)

7.1.4. Actos cientificos del 7th YCIC

La parte cientifica del 7th YCIC / 4th YBIM se desarrollé conforme al programa previsto
(Anexo F.l.), elaborado por la Comision Cientifica del evento compuesta por Rafael
Zarate, Sergio Moreno y Nicolas Diaz Chico.

Este afio, los jovenes investigadores convocados fueron todos aquellos contratados por
FICIC con fondos propios o con fondos de la ACIISI quienes llevan a cabo sus respectivos
proyectos de investigacion. A ellos se los invitd a participar presentando sus trabajos, en
forma oral y en inglés, como parte de la evaluacion de los mismos para la renovacion de
sus contratos. También se presentaron 42 trabajos en formato pdster que se recogen
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junto con los resumenes de las presentaciones orales en el Libro de resumenes del
congreso.

Un hecho a destacar por su relevancia cientifica dentro del programa de este afio es la
lectura y defensa de la tesis doctoral de Raquel Ramirez Moreno contratada por la
Fundacién ICIC con fondos de la ACIISI. La tesis fue presentada en Tenerife siendo
alumna de la Universidad de Las Palmas, dando todo un ejemplo de la cooperacion entre
ambas universidades, sin duda catalizada por la interaccion y colaboracién previa
existente entre los miembros del ICIC pertenecientes a ambas instituciones.

Como todos los afios, la comision cientifica invitd a varios investigadores expertos en
diversas areas de cancer que son referentes a nivel mundial y cuya investigacion puntera
destaca en primera linea internacional. En esta ocasion fueron invitados Miguel Xavier
Fernandes de la Universidad de Madeira, experto en modelizacién molecular y estudios
in silico, Atanasio Pandiella del Centro de Investigacion del Cancer de la Universidad de
Salamanca, experto en la caracterizacion funcional de moléculas implicadas en la génesis
y progresion de diferentes tumores solidos humanos, Germéan Rodriguez del Josefine
Nefkes Institute de Holanda, Isabel Tapia del Karoliska Institute de Suecia y Manuel
Perucho del Burnham Institute for Medical Research en La Jolla (EEUU), los tres
expertos en la inestabilidad gendmica del cancer, Hugo Marsiglia del Gustave Roussy de
Paris y José Luis Lépez Torrecilla de la Universidad del Hospital Gral Universitario de
Valencia, expertos en tratamiento de cancer con técnicas radioterapicas. Ademas del
magnifico cuadro de invitados externos, también se invité a Alicia Boto del IPNA-CSIC,
Raquel Marin de farmacologia de la facultad de medicina de la ULL y a Mario Diaz del
departamento de fisiologia de la ULL quienes expusieron sendas conferencias sobre sus
areas respectivas de investigacion relacionadas con cancer.

Las sesiones cientificas, en su conjunto resultaron enormemente instructivas para los
participantes, suscitandose interesantisimas discusiones sobre los resultados y sobre las
hipotesis defendidas por los ponentes, a las que contribuyeron muchas observaciones
realizadas por los presentes en los actos.

7.1.4.1. Los jovenes investigadores del ICIC

Joévenes Investigadores del ICIC llegando a Tenerife procedentes de Gran Canaria.

El rigor en el seguimiento y evaluacion del trabajo realizado por los jovenes contratados
por la Fundacién FICIC, ya sea con fondos propios o de la ACIISI, quedd patente en la
brillante participacion de jovenes investigadores del ICIC en este 7th encuentro YCIC. Los
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trabajos presentados a evaluacion para la renovacion de sus contratos fueron de gran
calidad y la defensa publica de los mismos, no deja lugar a dudas de la valia de nuestros
jovenes investigadores.

Investigadores ICIC durante los debates

La primera sesion, dedicada a nuevos compuestos con propiedades antitumorales, fue
mas escueta que las sesiones quimicas de otros afios debido al horario dedicado en la
tarde del jueves tras el encuentro Biopharmac. La participacion estudiantil en esta sesion
transcurrio a cargo de Miguel Arruda de la Universidad de Azores, quien presentd los
trabajos de fitoquimica y bioactividad que se estan llevando a cabo en su grupo de
investigacion, haciendo especial hincapié en la importancia de los productos naturales
como fuente de nuevas moléculas bioactivas.

Patricia Martin e Ina Hildebrandt exponiendo sus trabajos

La mafana del segundo dia comenzo con la participacion de Patricia Martin que explico
los ensayos que realizan en su grupo para detectar inhibidores de la enzima
Topoisomerasa Il (diana terapéutica en cancer) y como esos ensayos sirven para detectar
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potenciales compuestos antitumorales. A continuacion, Belinda Rivero expuso el trabajo
realizado en la Unid. de Investigacion del Hosp. Universitario de Nstra. Sra. de La
Candelaria para optimizar el método de deteccion de ciertas mutaciones muy importantes
en cancer como son BRCAl1 y BRCA2. Seguidamente, Ina Hildebrandt explicé a la
audiencia los resultados que se han obtenido en el estudio de la actividad transcripcional
mediada por el receptor de estrogenos en funcién de la estructura quimica de varios
derivados de tamoxifeno. Por ultimo, Luis Alberto Henriquez presentd sus ultimos
resultados muy interesantes sobre la prediccion de la respuesta a la radioterapia en
cancer de mama.

Belinda Rivero y Luis Alberto Enriquez exponiendo sus trabajos

Tras la primera sesion de poster, la mafiana continué con el simposio de biologia
molecular que inicié Cristina Ramos, exponiendo su interés en el estudio del gen
PTCH1, implicado en el desarrollo de carcinoma de células basales. Posteriormente,
Jorge Marrero despleg6 una interesante evaluacion bioldgica del primer derivado de
tamoxifeno fluorescente que funciona como agonista o antagonista del receptor de
estrogeno, dependiendo del contexto en que se aplique. Seguidamente, Ruyman
Santana expuso los resultados obtenidos en el analisis del papel del estradiol en el
transcriptoma del higado de rata y el estimulo de la hormona de crecimiento. Continuo la
sesion con la exposicion de Susana Beceiro, quien explicé su trabajo en relacién a la
identificacion de genes reguladores del proceso de inflamacion y el estudio de la
implicacion de LXRs en la regulacion del metabolismo del colesterol y los procesos
inflamatorios. Por dltimo en esa mafana, Cristina Bilbao mostré resultados muy
prometedores en el estudio que relaciona la inestabilidad gendémica medida en los
microsatélites y los componentes de reparacion de las roturas de banda doble del ADN.

El sdbado por la mafana, fue presentado a cargo del Dr. Pedro Lara el trabajo
desarrollado por el reciente doctorado Fausto Fontes (contratado por la Fundacién ICIC) y
que trat6 sobre la implicacidon de la MVP en la respuesta al tratamiento con radioterapia.
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Jorge Marreo, Susana Beceiro, Ruyman Santana y Cristina Ramos

A

Cristina Bilbao durante el turno de debate posterior a su presentacion

7.1.4.2. Los investigadores invitados

El primer investigador invitado que tomo la palabra después de finalizar el work-shop del
biopharmac el jueves por la tarde, fue el Dr. Miguel Xavier Fernandes, quien dirige el
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laboratorio de modelizacion molecular del Centro de Quimica de Madeira en la
Universidad de Madeira. Miguel expuso el método que desarrollan en su laboratorio para
descubrir inhibidores de la enzima P-gp, principal causante de los fenédmenos de
resistencia a farmacos, utilizando un modelo farmacoforo que es capaz de rastrear y
descubrir con gran éxito potenciales candidatos de entre los miles de compuestos de una
base de datos.

Miguel Xavier Fernandes (de la Universidad de Madeira) durante el turno de debate posterior a su
presentacion moderado por Miguel Fernandez (Univ. San Pablo CEU)

La sesion de nuevos compuestos bioactivos del jueves se cerré con la intervencion de la
Dra. Alicia Boto Castro, quien explicé una serie de procesos quimicos secuenciales,
limpios y eficaces para la conversion directa de reactivos facilmente asequibles en
compuestos con gran potencial bioldgico.

Alicia Boto Castro (IPNA-CSIC Tenerife) durante un momento de su presentacién

En la mafiana del viernes las charlas plenarias de los investigadores invitados recayeron
en los doctores Raquel Marin y Mario Diaz, quienes ofrecieron un brillante colofén a los
simposios en que se dividieron las exposiciones de la mafiana.
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Raquel Marin (ULL) durante un momento de su exposicion

Raquel explicé el interesante tema que envuelve el papel de los estrogenos en la
proteccion neuronal frente a enfermedades degenerativas como el Alzheimer, y presenté
los recientes hallazgos de su grupo en este campo, aportando la primera evidencia de
receptores de estrogenos “Raft-located” en neuronas y la caracterizacion de su
mecanismo de accion.

Durante la dultima intervencidon de la mafiana, Mario explic6 los mecanismos de
sensibilizaciébn a calcio inducidos por andrdogenos en contraposicion a la alteracion
homeostética del calcio intramolecular en tejidos del musculo liso de intestino.

Mario Diaz (ULL) durante su exposicion

Durante la tarde del viernes, se concentraron las ponencias de los invitados externos,
comenzando por el Dr. German Rodriguez que siendo joven investigador del ICIC se
encuentra actualmente haciendo investigacion posdoctoral en el Instituto Josephine
Nefkes de Rotterdam, Holanda, quien presenté el trabajo que esté llevando a cabo en su
investigacion en relacion a la identificacion y caracterizacion de micro RNAs como
marcadores de respuesta a tamoxifeno.
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German Rodriguez (Instituto Josephine Nefkes, Rotterdam)
en dos momentos de su exposicion

A continuacion, el Dr. Atanasio Pandiella hizo un instructivo repaso sobre el sistema
neuregulina/Erb, implicado en cancer y las interesantes aproximaciones que su grupo ha
llevado a cabo en este sistema, combinando la accion de varios inhibidores de la enzima

HER como quimioterapicos de relevancia en el tratamiento de cancer de mama Her2
positivo.

Atanasio Pandiella (Universidad de Salamanca) en un momento muy explicito de su charla

Durante la siguiente sesién la Dra. Isabel Tapia explicé los hallazgos que en su grupo de
investigacion han encontrado sobre la implicacion del gen DYX1C1 en la degradacion de
los receptores de estrégeno y su relacion con el cancer de mama y colon.

Isabel Tapia (Karoliska Institute, Suecia) durante su presentacion
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El dltimo conferenciante de la tarde antes de la Asamblea General del ICIC fue el Dr.
Manuel Perucho, quien tratd las alteraciones epigenéticas de ADAMTS como posibles
biomarcadores de metastasis en cancer de colon.

Manuel Perucho (Sanford-Burnham Medical Research Insttute (SBMRI), La Jolla,

California Houston)

La primera sesion de la mafiana del sabado se dedic6 a los invitados del area de
investigacion clinica. El primer invitado fue el Dr. Hugo Marsiglia, quien expuso los
altimos avances del tratamiento radioterapico aplicado y los protocolos Optimos de
actuacion en diferentes tipos de cancer.

Hugo Marsiglia antes de comenzar su charla junto con el moderador de su sesion Pedro Lara

La sesion la cerro el Dr. José Lépez Torrecilla, con una brillante intervencion en la que
resumié los ultimos avances en IMRT, IGRT, braquiterapia unidas a terapias con
nanoparticulas o genes, que contribuyen a mejorar el control local y la supervivencia de
pacientes con cancer de prostata.
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José Lopez Torrecilla durante su exposicion

7.1.4.3. La Tesis Doctoral de Raquel Ramirez

Como brillante colofon del encuentro de jovenes investigadores, en la segunda sesion del
sdbado tuvo lugar la defensa publica de la tesis doctoral de Raquel Ramirez Moreno
contratada por la Fundacion ICIC con fondos de la ACIISI. El tribunal que evalué su
trabajo lo formaba Manuel Perucho, Atanasio Pandiella, Isabel Tapia, Leandro Fernandez
y Cristina Bilbao. En primer lugar, Raquel expuso un resumen del trabajo realizado
durante su investigaciébn en relacibn a las alteraciones genéticas y epigenéticas
observadas en cancer de endometrio. Después de la magnifica exposicion de Raquel que
todos coincidieron en elogiar, se abrio el turno de debate y defensa propiamente dicha,
estableciendose un debate muy interesante en el cual la doctoranda participo
demostrando su madurez investigadora y el amplio conocimiento de las investigaciones
en el area. Finalmente el tribunal le concedié por unanimidad la maxima calificacion:
Sobresaliente Cum Laude.

Raquel Ramirez durante la defensa de su tesis doctoral y en el momento en el tribunal le otorgé la maxima
calificacién de sobresaliente Cum Laude
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7.1.4.4. Las sesiones de poésteres

Grupo de participantes en la Sesion de pésteres del 7th YCIC

Dos de los premiados por sus trabajos en formato poster

Las sesiones de posteres fueron organizadas durante la degustacion de café y pastas en
los intermedios entre conferencias y simposios. Este afio se presentaron 42
comunicaciones tipo poster que se expusieron en los pasillos de la planta alta que dan al
patio interior del ex-convento Sto. Domingo. De nuevo, la alta participacion de
investigadores en este tipo de comunicaciones y las interesantes discusiones generadas
en torno a ellos, indica el enorme interés de los mas jovenes en presentar sus trabajos en
eventos como éste, asi como la importantisima cantera de investigadores que participan
en el ICIC.

Las tres ocasiones dedicadas a las sesiones de poéster resultaron algo escuetas para
darse las interacciones deseadas ya que tuvimos algunos retrasos que menoscabaron
dichas actividades. A pesar de ello, se formaron animados corros de discusion entre los
participantes y los investigadores invitados. No cabe la menor duda que se consiguieron
los fines cientificos del 7th YCIC, en particular fomentar la interaccion entre los
prestigiosos cientificos visitantes y los jovenes investigadores del ICIC, quienes mostraron
frecuentemente su agradecimiento por los consejos y criticas constructivas sobre sus
trabajos y se sentaron las bases para la estimulacion y desarrollo de redes de

55



investigadores. Asi, de las sesiones de pdsteres han emergido, como en afos anteriores,
proyectos de colaboracion entre los grupos dispersos del ICIC en diferentes centros de
trabajo, y también con los ilustres profesores visitantes.

7.1.5. Los premios a las comunicaciones orales y escritas.

Este afio se entregaron 8 premios de 200 euros cada uno durante el 7th YCIC todos ellos
para las presentaciones tipo poster. Estos premios fueron sufragados en parte por la
empresa MELCAN SLU (1000€) y en parte por la empresa Roche (500€). Dos de ellos,
se entregaron durante la cena de clausura del viernes ya que fueron a parar a dos
jovenes investigadores de la Macaronesia; Freddy Rodrigues de la Universidad de
Madeira y Gisela Nascimento de la Universidad de Azores, que por razones logisticas
tenian que viajar temprano el sdbado. El resto de premios se entregaron durante el acto
de clausura del sabado y recayeron en Almudena Valenciano Folgado del hospital Dr.
Negrin de Las Palmas; en Gema Guedes Cruz del Instituto Universitario de Bio-Orgéanica
Antonio Gonzalez (IUBO-AG) de La Laguna, Oliver Quevedo de la Unid de Investigacion
del Hosp. Universitario de La Candelaria, Sara Rubio del departamento de Bioquimica y
Biologia Molecular (Unidad asociada al CSIC) de la ULPGC, Mercedes de Mirecki del
departamento de Fisiologia de la ULPGC y Carlos J. Mateos de la empresa CEAMED
SA.

Sara Rubio tras recibir su premio de manos de Juan Ruiz Alzola.

7.1.6. El comité organizador.

Como es habitual en la organizacion de estos encuentros de jévenes investigadores que
promueve el ICIC, son los propios jévenes los que organizan los eventos, encargandose
de elaborar un programa asesorados por el comité cientifico, hacer las invitaciones
formales a los invitados, buscar y gestionar la sala, el alojamiento, los pasajes, las
comidas, cenas, etc. Los organizadores también se encargan de recibir los resimenes de
los trabajos presentados y elaborar el libro de resimenes que es un documento de trabajo
muy Util para establecer el contacto entre los diferentes grupos de investigacion, tanto por
su contenido como por su formato (con paginas de notas en cada presentacién). Otra de
las misiones de los organizadores es la de comunicaciones con la prensa, carteo
protocolario con los politicos, certificados de asistencia y participacion, etc.

El equipo organizativo de este afio lo compusieron los doctores Nabil el Jaber Vazdekis,
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Borja Guerra Hernandez, Elisa Pérez Sacau y Rafael Zarate Méndez. Ademas, el
equipo siempre cuenta con la inestimable ayuda de Santiago Fernandez de La Puente
en la parte de facturacion y contabilidad.

Parte del comité organizador del 7thYCIC:

Borja Guerra, Santiago Fdez, Nabil el Jaber y Elisa Pérez.

Scientific Committee

Chairpersons:
Sergio Moreno, CIC (CSIC), Rafael Zarate, FICIC, Nicolas Diaz Chico, ULPGC, ICIC

Committee members
Pedro C. Lara, Hosp. Dr. Negrin, ICIC
Nicolas Diaz Chico, ULPGC, ICIC
Rafael Zarate, FICIC
Miguel Fernandez Brafia, CEU (Madrid)
Elisa Pérez Sacau, CEAMED SA, ICIC
Sergio Moreno, CIC (CSIC)

Local Organizing Committee
Rafael Zarate, FICIC
Elisa Pérez, CEAMED SA; ICIC
Nabil El Jaber, FICIC
Borja Guerra, FICIC
Santiago Fernandez, FICIC
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7.1.7. La clausura. Homenaje a los 10 afios del ICIC y a Javier Dorta.

Este afio el Instituto Canario de Investigacién del Cancer cumple 10 afios desde que se
creod y por ello se solap6 el acto de clausura con un pequefio homenaje a la trayectoria del
ICIC y en particular al Dr. Javier Dorta.

La mesa presidencial del acto de clausura del encuentro de jovenes investigadores y el
homenaje a los 10 afios del ICIC estuvo presidida por don Fernando Clavijo, Alcalde de
La Laguna y compuesta por don Juan Ruiz Alzola, Director de la Agencia Canaria de
Investigacion, Innovacion y Sociedad de la Informacion (ACIISI), don Carlos Alonso,
Vicepresidente del Cabildo Insular de Tenerife, dofia Maria Luisa Zamora Secretaria
primera del Parlamento de Canarias, don Juan Antonio Nufiez Director del Parque
Cientifico Tecnologico de Tenerife (PCTT), doctores Pedro Lara y Javier Dorta Director
del ICIC y Presidente de la Fundacién ICIC, respectivamente.

Pedro Lara presentando los 10 afios del ICIC

El presidente de la mesa Fernando Clavijo, dio la palabra en primer lugar al Director del
ICIC Pedro Lara quien expuso los logros del ICIC en estos 10 afos. Presentd con
abrumadora contundencia los éxitos conseguidos en este periodo de tiempo en diferentes
frentes, como son: formacion de cientificos con diferentes cursos, master, etc, divulgacion
a la sociedad a través del programa Canarias Contra el Cancer, produccién cientifica en
diferentes foros, libros y revistas de primer nivel mundial, promocion de la investigacion
con apoyo econOmico a grupos y contratacion de personal investigador, proyectos de
investigacién en los que ha participado, generacion de una empresa farmacéutica que
explote los resultados mas interesantes, etc.

A continuaciéon tomo la palabra Cristina Bilbao como representante de los jovenes
investigadores. Con un discurso maduro y objetivamente contrastado sobre la situacion de
la investigacion en Canarias y la precaria situacion laboral de los jovenes que trabajan en
ciencia (Anexo F.llI). Cristina remarcé la falta de coherencia entre lo que promulgan los
politicos sobre el cambio hacia un modelo econdmico basado en el conocimiento y la falta
de acciones efectivas e inversion necesaria para hacer efectivo dicho cambio.
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Cristina Bilbao habla en representacion de los Jovenes Investigadores

Seguidamente fue el turno de Juan Ruiz Alzola quien hizo alusién a las palabras de
Cristina Bilbao leyendo un preparado discurso en el que realizé un andlisis de la politica
actual en materia de investigacion, detallando las causas de fracaso y las situaciones
ideales que deberian darse para mejorar.

Carlos Alonso continud la ronda de intervenciones reiterando algunos de los puntos
discutidos por Juan Ruiz pero aplicados a las acciones que el Cabildo de Tenerfie ha
llevado a cabo en el area de I+D, haciendo mencién especial al proyecto CYBITEN como
ejemplo.

Las intervenciones politicas concluyeron con la intervencién de Maria Luisa Zamora quien
declaré la importancia de apoyar todas estas iniciativas destinadas a investigar una
enfermedad tan extendida.

Después de los densos discursos de caracter politico, tuvo lugar la entrega de los premios
a los mejores trabajos presentados en formato pdster. Seguidamente, Elisa Pérez,
Secretaria saliente del ICIC, inicié un breve acto de homenaje a los 10 afos del ICIC, que
debido a la falta de tiempo se redujo a un recorrido fotografico de los principales
responsables de la puesta en marcha y desarrollo del ICIC en estos 10 afios de historia.
Posteriormente, rindié un emotivo homenaje a D. Javier Dorta (con sorpresa para €l) por
su fantastica e inestimable labor como presidente del Instituto durante esta década.

A continuacién, tomoé la palabra el homenajeado D. Javier Dorta, quien explic6 como
surgio el ICIC ante la necesidad de organizar la disgregada investigacion que se realizaba
en nuestro archipiélago y unificar objetivos, recursos, personal, proyectos, etc. para lograr
una investigacion efectiva de calidad, estructurada desde lo mas basico hasta la cama del
paciente.

Para finalizar, Fernando Clavijo retom0 la palabra para dar por clausurado el acto.

Javier Dorta recibe el premio-homenaje por los 10 afios del ICIC
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7.2.

IX Jornadas Autondmicas Sobre Cancer de Mama y Ginecolégico

IX Jornadas Autonémicas de la Asociacion de Cancer de Mama y Ginecolégico. “Doctor
¢ Qué efectos secundarios tienen mis tratamientos?”. 5 y 6 de Octubre de 2011. Los
estudiantes obtuvieron el reconocimiento de 10 horas lectivas por la ULPGC.
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IX JORNADAS AUTONOMICAS SOBRE CANCER DE MAMA Y GINECOLOGICO
HOMENAJE A LA CIUDAD DE LAS PALMAS “CULTURAL Y CIENTIFICA”

DOCTOR ¢ QUE EFECTOS SECUNDARIOS TIENEN MIS TRATAMIENTOS?
5y 6 de Octubre 2010
Salon de Actos del Edificio de Humanidades de la Universidad
de las Palmas de Gran Canaria
Calle Pérez del Toro 1 (Obelisco)



ASOCIACION CANARIA DE CANCER DE
MAMA Y GINECOLOGICO
Universidad de Las Palmas de Gran Canaria
Instituto Canario de Investigacion del Cancer

PROGRAMA

MIERCOLES 5 DE OCTUBRE

15:00 HRS. ENTREGA DE DOCUMENTACION E IDENTIFICACIONES

15:00 HRS. ACTO INAUGURACION DE LAS JORNADAS

Sr. Presidente del Gobierno de Canarias

Sr. Rector Magnifico de la ULPGC

Sra. Consejera de Sanidad y Consumo del Gobierno de Canarias

Sr. Alcalde del Excmo. Ayuntamiento de Las Palmas de Gran Canaria
Presidente del Excmo. Cabildo Insular de Gran Canaria

Presidente de la Fundacion del ICIC

Director del I.C.I.C.

Presidenta de la A.C.C.M.

16:30 hrs.  “EL ICIC: DIEZ ANOS DE INVESTIGACION Y DIVULGACION SOBRE EL

CANCER”

Dr. Nicolas Diaz Chico

Catedratico de la Universidad de Las Palmas de Gran Canaria
Vicepresidente de la Fundacion del Instituto Canario de
Investigacion del Cancer

17:00 hrs. “CONTAMINANTES AMBIENTALES Y CANCER”
Dr. Luis Dominguez Boada
Profesor Titular de Toxicologia de la ULPGC
Grupo de Investigacion en Medioambiente y Salud

17:30 hrs. COFFEE BREAK

18:00 hrs.  “LA COMUNICACION EN EL PROCESO ONCOLOGICO”
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D2 Nuria Cuadrado Calvo
Supervisora de Enfermeria Hospital del Dia del HUGCDN

18:20 hrs. “COMO TRASMITIR LAS MALAS NOTICIAS. CALIDAD DE VIDA
DE LA PACIENTE”
Dr. Manuel Ojeda
Médico del Servicio de Cuidados Paliativos del HUGCDN.
18:50 hrs.  “LA ONCOLOGIA EN EL SIGLO XXI. BUENAS NOTICIAS PARA EL
PACIENTE ONCOLOGICO”
Dr. Pedro Lara Jiménez
Director del I.C.I.C.
Jefe de Servicio de Oncologia Radioterapica del HUGCDN
Profesor Titular de la ULPGC

19:20 hrs. COLOQUIO

JUEVES 6 DE OCTUBRE

16:30 hrs.  “LO QUE EL PACIENTE DEBE SABER SOBRE EFECTOS
SECUNDARIOS DE LOS TRATAMIENTOS ONCOLOGICOS”

Dr. Javier Dorta Delgado
Presidente de la Fundacion ICIC
Exjefe de Servicio de Oncologia del Hospital de La Candelaria, Tenerife

17:00 hrs. RECONSTRUCCION MAMARIA: AQUI Y AHORA
Dr. Javier Ferndndez-Palacios Martinez
Presidente de la Sociedad Canaria de Cirugia Plastica Reconstructiva
y Estética.

17:30 hrs. “CANCER Y SEXUALIDAD”
D2 Adoracion Gil Bolafios
Fisioterapeuta Suelo Pélvico
Servicio de Rehabilitacion del HUGCDN
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17:50 hrs. COFFEE BREAK

18:20 hrs.  “MENOS AGRESIVIDAD E IGUAL EFICACIA: HACIA UN FUTURO
MEJOR PARA LAS PACIENTES CON CANCER DE MAMA”

Dr. José Schneider Fontan.

Catedratico de Obstetricia y Ginecologia de la Universidad de Cantabria.
Jefe de Servicio de Obstetricia y Ginecologia del Hospital Universitario
Marqués de Valcecilla. Santander.

18:50 hrs. COLOQUIO

POR PRIMERA VEZ Y CELEBRANDO CONJUNTAMENTE EL X ANIVERSARIO DEL
INSTITUTO CANARIO DE INVESTIGACION DEL CANCER Y DE LA ASOCIACION
CANARIA DE CANCER DE MAMA Y GINECOLOGICO:

LA MUSICA ES ARMONIA, LA MUSICA ES CLAMOR,
LA MUSICA NOS IMPULSA PARA AFRONTAR EL DOLOR.

LA MUSICA ES ESPERANZA, FE Y RENOVACION
Y HOY LO CELEBRAMOS
iCON UNOS BOLEROS DE AMOR!

COLABORACION ESPECIAL:

19:15 hrs. “LOS BOLEROS DE SIEMPRE: EN LA VOZ DE CARMEN”

Artista invitada anual de la Radio Television Cubana al Festival de
Boleros de Oro en CUBA

20:00 hrs. CLAUSURA

Sra. Teniente Alcalde del Excmo. Ayuntamiento de Las Palmas de G.C.
Sr. Consejero de Politica Social del Excmo. Cabildo Insular de G.C.

Sra. Vicepresidenta del Excmo. Cabildo Insular de Gran Canaria

Sra. Concejal de Asuntos sociales del Excmo. Ayto. de Las Palmas G.C.
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Sra. Consejera de Igualdad del Excmo. Cabildo Insular de G.C.

Sra. Concejal de Igualdad del Excmo. Ayuntamiento de Las Palmas G.C.
Sra. Directora del Servicio Canario de la Salud

Director del I.C.1.C.

Presidente de la Fundacion del I.C.1.C.

Presidenta de la A.C.C.M.

7.3. Ciclo de Conferencias Divulgativas “De la Naturaleza al Farmaco”

En colaboracion con la Academia Canaria de Ciencias se realizaron unas jornadas
divulgativas entre los dias 24 y 26 de Mayo de 2011, celebradas en el salon de actos del
Instituto Universitario de Bio-Orgénica “Antonio Gonzalez”. En esa ocasion los ponentes
fueron el Dr. Marcelino del Arco Aguilar del Departamento de Biologia Vegetal de la
Universidad de La Laguna, la Dra. Ana Estévez Braun del departamento de Quimica
Organica de la Universidad de La Laguna/ Instituto Universitario de Bio-Organica “Antonio
Gonzélez™-ULL y el Dr. Javier Dorta Delgado, Presidente de la Fundacion ICIC y Jefe del
Servicio de Oncologia. Hospital Universitario Nuestra Sefiora de la Candelaria.

En el siguiente diptico se observan con mas detalles las jornadas llevadas a cabo.

DE LA NATURALEZA AL FARMACO

Dia 24: Dr. Marcelino del Arco Aguilar “La biodiversidad floristica canaria y su potencial como
fuente de productos naturales”. Dpto. Biologia Vegetal-ULL

Dia 25: Dra. Ana Estévez Braun "Productos Naturales como fuente de inspiracién de nuevos
farmacos”. Dpto. Quimica Organica. Instituto Universitario de Bio-Organica “Antonio Gonzalez”-ULL

Dia 26: Dr. Javier Dorta Delgado "Los Productos Naturales como Farmacos Antitumorales y
prevencion del Cancer”. Dpto. Oncologia. Hospital Universitario Nuestra Sefiora de la Candelaria-ULL.

Los participantes que lo soliciten recibirsn un Certificado de Asistencia: 922 31 85 78 24, 25 y 26 de Mayo de 2011
Instituto Universitario de Bio-Organica “Antonio Gonzalez” 19:00-20:00 horas
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7.4. VIl Simposio de Hormonoterapia en Cancer de Préstata

El ICIC ha colaborado, junto con el Colegio de Médicos de Las Palmas de Gran Canaria,
en la realizacion de estas jornadas desarrolladas en el Salon Lanzarote de las
instalaciones del colegio de Médicos de dicha provincia el dia 4 de Junio de 2011.
Agradecer la colaboracion de todos los profesionales (miembros del ICIC y médicos
asistentes) quienes han participado en este evento y han hecho realidad la realizacion del
mismo.

PROGRAMA

DIRECTORES

Dra. Marta Lloret
Dr. Pedro Lara Jiménez

9.30 Horas: Inauguracion del acto (Dr. Marrero).

12 Mesa redonda: (9.30-11.00 h)
Moderador: Dr. Lara

- Estudio de Masa Osea. Conclusiones. (Dra. Ojeda)

- Evolucion de los pacientes de alto riesgo tratados con radioterapia y hormonoterapia de
larga evolucion (Dra. Riveros, MIR Oncologia Radioterapica).

- Discusion

11:00-11:30: Descanso y café

22 Mesa redonda: (11.30-13.00)
Moderadores: Dr. Chesa Ponce, Dr. Déniz

- Comparacion de los hallazgos de prostatectomia radical con los de la biopsia
prostética (relacion con la invasién perineural) (Dr. Jiménez y Dr. Sanchez Bordon,
MIR Urologia).

- Dosimetria en un paciente prostatectomizado (Dr. Rodriguez, Oncologia
Radioterapica).

- Novedades en estadificacion en Cancer de Prostata: Biopsia de Ganglio Centinela (Dr.
Navarro, Urologia Hospital Insular).
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13:00h: Discusion y conclusiones. Propuesta temas para 2010

14:00-16:00: Comida de trabajo

16:00-18:00: Reunidon Miembros Directiva ICIC

PONENTES

Dr. Pedro Lara Jiménez. Jefe Servicio Oncologia Radioterapica. H. Dr. Negrin. ULPGC.
Dra. Marta Lloret Saez-Bravo. Oncologia Radioterapica. H. Dr. Negrin. ULPGC.
Dr. Nicolas Chesa Ponce. Jefe de Servicio de Urologia. H Insular. ULPGC.
Dr. Francisco Déniz. Jefe de Servicio de Urologia. H. Dr. Negrin.
Dra. Soledad Ojeda. Unidad Metabolismo Oseo. H. Dr. Negrin
Dra. Alba Riveros Pérez. MIR Oncologia Radioterapica. H. Dr. Negrin.
Dr. Pablo Jiménez. MIR Urologia. H. Dr. Negrin.
Dr. Santiago Sanchez Borddn. MIR Urologia. H. Insular.
Dr. Navarro. Urologia. H. Insular
Dr. Juan Ignacio Rodriguez Melcon. Oncologia Radioterapica. H. Dr. Negrin.
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7.5. 1l Foro INNOVACCION

El Programa TF Innova 2008-2011 tiene como objetivo principal desarrollar una cultura de
la innovacion en la isla de Tenerife como eje de la mejora de la competitividad fomentando
la capacitacion de agentes implicados en el sistema local de innovacion, la difusion social
de la I+D+i y la creacion de infraestructuras para la I+D+i.

Tras el éxito de la primera edicidn, el Programa TF Innova 2008-2011 en colaboracion con
el Parque Cientifico y Tecnolégico de Tenerife, organizé el Il Foro InnovAccion, si cre@s
puedes, que se celebrd los dias 24 y 25 de marzo de 2011, en el Recinto Ferial de
Tenerife, con el objetivo de presentar la cultura de la innovacion, el desarrollo tecnologico,
la emprendeduria tecnoldgica y la creatividad como estrategias que repercuten en el
aumento de la competitividad y en el beneficio y sostenibilidad de la sociedad insular.

Esta dirigido, principalmente, a empresas con interés en conocer cOmo innovar, empresas
innovadoras y/o de base tecnologica, emprendedores, investigadores, inversores,
estudiantes, AEDL y personas que promueven la innovacion en el ambito local.

Durante la celebracion del Foro, se dispuso de un amplio espacio de exposicion, donde
hubo stands o puntos de informacion de los principales actores de promocion de la
innovacion y de internacionalizacion, cluster en fase de consolidacion, infraestructuras
para la I+D+i y centros de excelencia, todos ellos al servicio de empresas y
emprendedores de la isla.

Asimismo, existian escaparates tecnoldgicos y un aula de exposiciones comerciales para
que emprendedores y empresas dieran a conocer sus prototipos, inventos o desarrollos
tecnolégicos en vias de comercializacion o los que ya se estén comercializando.

El evento incluyo, ademas, la celebracion del Il Foro de Inversion TF Invierte, que permitio
poner en contacto a promotores de proyectos empresariales intensivos en conocimiento
con inversores de capital riesgo y otras entidades de financiacion.

La Fundacion del Instituto Canario de Investigacion del Cancer (FICIC) ha participado en
el Il Foro de Innovacion celebrado en Santa Cruz de Tenerife los dias 24 y 25 de Marzo de
2011. En el stand asignado a la FICIC, situado en la zona de excelencia del Foro, se
presento informacién relacionada con la extensa actividad que lleva a cabo el ICIC.

RN | E— n n
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1123475678 9101112713

--------

EXCELENCIA
CAPACIDADES
g
_S3avaiovdvo

Plano del Il Foro TF InnovAccidn. Zona de Excelencia a la izquierda de la imagen donde fue asignada la
Fundacion ICIC.
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Asi por ejemplo, los invitados pudieron observar informacion relacionada con nuestra
Campafa Canarias contra el Cancer, jornadas que realiza el ICIC en colaboracién con
ayuntamientos y asociaciones de toda Canarias y donde, se pretende dar a conocer
mediante divulgacion, la realidad del cancer, habitos saludables de vida o prevencion
precoz de la enfermedad. Igualmente, se present6 informacion de la Empresa CEAMED
S.A., empresa creada en el seno del ICIC, que pretende dar salida al mercado a farmacos
antitumorales, partiendo del gran conocimiento y trabajo acumulado en el ICIC. De la
misma manera, uno de los aspectos plasmados en el stand fue la relativa a los proyectos
en los que ha estado o esté actualmente inmerso el ICIC. Proyectos financiados bien por
Instituciones Regionales como el Gobierno de Canarias, o bien por Instituciones Europeas

como la Unién Europea con sus Fondos FEDER, como el actualmente en vigor
BIOPHARMAC.

INSTITUCIONES PROYECTOS
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Carteles informativos de las actividades realizadas, patrocinadores, participacion en proyectos, y jornadas

Canarias Contra el Cancer, en los que participa la Fundacién ICIC, desplegados en el Il Foro InnovAccion,
celebrado en Tenerife Marzo 2011.
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Con respecto el proyecto BIOPHARMAC, de los que son socios el Cabildo de Tenerife, La
Fundacion ICIC, la Universidad de La Laguna, Universidad de Madeira y Universidad de
Azores, indicar que el proyecto tiene como objetivo global el resolver la transferencia de
conocimiento y tecnologia al sector empresarial. Una de las actividades de dicho proyecto
es la realizacibn de encuentros transnacional entre los investigadores, inversores y
empresarios de la Macaronesia para favorecer el desarrollo de la industria biotecnolégica
y farmacéutica basada en el conocimiento, la investigacion y el desarrollo (I+D) en el
ambito de la biodiversidad Macaronésica. Durante dicho encuentro, y en el ambito del
proyecto tuvieron lugar diferentes ponencias, mesas redondas con empresarios e
inversores, y varios foros de presentacion de ideas por parte de bioemprendedores de la
region. En todas ellas quedd patente el potencial que tenemos en las islas en cuanto a
personal cualificado y con ideas factibles para desarrollar, al igual que se tuvo constancia
de las limitaciones y los puntos a corregir y mejorar. lgualmente se celebré en el seno del
proyecto, y dentro del encuentro cuyo titulo fue “De la Molécula al Farmaco” el encuentro
de jévenes investigadores de la Macaronesia.

Con todos estos datos y aprovechando la celebracion del 1l Foro de InnovAccion 2011, se
pretendi6 dar a conocer a los asistentes los aspectos mas importantes del proyecto
BIOPHARMAC, y aquellos aspectos diferenciales que hacen que el desarrollo de este
proyecto sea importante para la region Macaronésica:

e Integracion de la investigacion, desarrollo e innovacion en una Red Transnacional
aplicada a la industria biotecnoldgica y farmacéutica de la Macaronesia

e Apoyo a la I+D de excelencia en el ambito de la Biodiversidad Macaronésica

e Impulsar la Biotecnologia y Farmacia como sectores econdmicos estratégicos para
las regiones de Canarias, Madeira y Azores

e Facilitar la conversion de la I1+D de universidades y centros de 1+D en innovacion
empresarial

De manera anéloga, durante el Foro se intentd establecer algun contacto con inversores o
empresarios del sector Biotecnoldgico o Farmaceéutico, que permitan en el futuro la
creacion de empresas con base tecnoldgica, tanto en Canarias como en la Macaronesia.

A modo de resumen, se detallan los aspectos mas destacables del proyecto
BIOPHARMAC, que se dieron a conocer a los asistentes al 1l Foro InnovAccion:

1. Promover la 1+D de excelencia del sector biotecnoldgico y farmacéutico de
la Macaronesia.

2. Transferir el conocimiento y la tecnologia de las areas de la Biotecnologia y
Farmacia al tejido empresarial.

3. Constituir una Red de Cooperacién Transnacional de Universidades, centros
de I+D, inversores e industrias biotecnologicas y farmaceéuticas de la
Macaronesia.

4. Potenciar la creacion de nuevas Empresas de Base tecnoldgicas (EBT) del
sector de la Biotecnologia y Farmacia que esperen desde la Macaronesia.
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7.6. 1°' Atlantic Biotechnology Conference

7.6.1. Acto de Presentacion Oficial previo al comienzo de la conferencia

El acto de presentacion oficial ante los medios de comunicacion de la 12 Conferencia
Atlantica de Biotecnologia (1st Atlantic Biotechnology Conference), tuvo lugar en el Salon
Noble del Cabildo de Tenerife y contd con la estimable presencia del Excmo. Presidente
del Cabildo insular de Tenerife D. Ricardo Melchior.

Mesa del acto de presentacion: Rafael Zarate Méndez, Nicolas Diaz Chico, Ricardo Melchior Navarro,
Catalina Ruiz Pérez y Antonio Garcia Marichal

Durante la presentacion de hizo alusion a la veintena de ponentes, todos ellos cientificos
procedentes de Alemania, Paises Bajos, Portugal y Espafia que participaran en el evento
cientifico. Igualmente, se mencioné que la Fundacion ICIC serd la organizadora del
evento y que dicho evento se enmarca dentro del proyecto europeo Biopharmac, donde el
Cabildo de Tenerife actua como jefe de filas. El presidente de la institucién insular, Ricardo
Melchior, apunté que Canarias "tiene la suerte de contar con investigadores capaces de
asumir este importante reto". El objetivo de este congreso cientifico es proporcionar una
formacion especializada acerca de los ultimos avances en el sector de la biotecnologia,
tanto a personas, cientificos, como a jévenes investigadores titulados en biologia y otros
campos afines, como farmacia, quimica, medicina, ingenieria quimica o veterinaria. El
desarrollo de farmacos procedentes de productos naturales y con aplicacion
anticancerigena, es una de las principales lineas de investigacion en la actualidad. Las
conferencias correran a cargo de profesores de universidades de Alemania, Paises Bajos,
Portugal y Espafa. El inglés sera el idioma comun que emplearan los asistentes a este
congreso para el que todavia ayer quedaban plazas por cubrir.

El proyecto Biopharmac, cofinanciado en un 85% por la Union Europea, a cargo del
Fondo Europeo de Desarrollo Regional y enmarcado dentro del Programa de
Cooperacion MAC 2007-2013, cuenta con cinco socios: el Cabildo de Tenerife (con una
participacion del 37,44%), la Universidad de Madeira 812,82%), la Universidad de Azores
(10,26%), la FICIC (31, 15%) y la Universidad de La Laguna (8,33%). Biopharmac nacio
con diversos objetivos como, promover la [+D de excelencia del sector biotecnologico y
farmacéutico de la Macaronesia; transferir el conocimiento y la tecnologia de las area de
la Biotecnologia y Farmacia al tejido empresarial; constituir una red de cooperacion
transnacional de universidades, centros de I+D, inversores e industrias biotecnoldgicas y
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farmacéuticas de la Macaronesia y potenciar la creacion de nuevas empresas de base
tecnolégicas (EBT) del sector de la Biotecnologia y Farmacia que operen desde la
Macaronesia. Asimismo, el gerente de la Fundacién ICIC, Rafael Zarate, explicé que
biotecnologia e industria farmacéutica "son los dos pilares del proyecto”. Por su parte, el
consejero delegado de Innovacion del Cabildo de Tenerife, Antonio Garcia, subray6 que
entre las contribuciones de la institucion insular al proyecto Biopharmac, estan los
parques cientificos y tecnoldgicos de Tenerife, "que pondran a disposicion de innovadores
y de empresa un suelo de mas de 600.000 metros cuadrados en distintos
emplazamientos de la Isla".

7.6.2. Acto Inaugural de la 1°' Atlantic Biotechnology Conference

El Puerto de la Cruz acogio desde el 27 hasta el 30 de septiembre la 12 Conferencia
Atlantica de Biotecnologia, que reunié a expertos nacionales e internacionales en el
desarrollo de farmacos, principalmente procedentes de productos naturales.

Alrededro de un centenar de estudiantes universitarios, graduados y posgraduados en
biologia, farmacia, quimica, medicina, ingenieria quimica o veterinaria, tomaron parte en
este encuentro, que formd parte del proyecto europeo Biopharmac. El acto de apertura
de la conferencia, que tuvo lugar en el Hotel Las Aguilas, conté con la presencia del
presidente del Cabildo de Tenerife, don Ricardo Melchior, acompafiado por el Rector de la
Universidad de La Laguna, don Eduardo Domenech, el presidente de la Fundacion ICIC,
don Javier Dorta, entre otras autoridades.

Despues de ponderar la labor investigadora llevada a cabo por distintos centros de
investigaciéon de la isla, Melchior afirm6é que “ha llegado el momento de que las
investigaciones realizadas en beneficio de toda la sociedad puedan ser transferidas a la
industria; que esos biofarmacos y productos naturales que ayudan a solventar
enfermedades como el cancer, puedan pasar a la siguiente fase”, esto es, su utilizacion
por la mayoria de la humanidad, que es el gran objetivo del proyecto Biopharmac. Por su
parte Javier Dorta explicO que esta iniciativa de la FICIC trata de poner en valor “el
aprovechamiento de las plantas tan diversas que tiene nuestro territorio para la
fabricacion de productos farmacéuticos”. De este modo, la conferencia permitirh conocer
“los avances registrados en campos como el de los farmacos antiparasitarios o los nuevos
productos dirigidos a dianas terapéuticas, junto a la hormonoterapia, sobretodo de
tamoxifeno y la aparicion en el mercado de otros productos antihormonas que favorecen
el cese del crecimiento celular, por ejemplo en el cancer de mama” afiadio.

Biopharmac persigue el desarrollo de las industrias biotecnolégicas y farmacéuticas
basadas en el conocimiento y la biodiversidad de la macaronesia. En este sentido, trata
de desarrollar redes transregionales y transnacionales de cooperacién en las ramas
citadas. El objetivo es incrementar la [+D+i en la Macaronesia, mediante la cooperacion
dentro de la region y dirigida ademas al aumento de nuestro conocimiento en la
biotecnologia y la industria farmacéutica, mediante la explotacion de nuestra extensa y
rica biodiversidad. Esto contribuiria al desarrollo industrial de estas disciplinas, apostanto
por la transferencia de resultados de [+D a las empresas y su explotacion para la
generacion de puestos de trabajo y riqueza.
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Momento de la Inauguracion de la 1st Atlantic Biotechnology Conference.
(izqu. a drcha. Consejero de Innovacion Antonio Garcia Marichal, Rector de la Universidad de La
Laguna, Eduardo Domenech, presidente del Cabildo Insular de Tenerife,Ricardo Melchior , Presidente de la
FICIC, Javier Dorta y organizador de la conferencia Rafael Zarate

Formacion y cualificacion

Una de la ideas fuerza de Biopharmac es apostar por la formaciéon y cualificacion de
investigadores, verdaderos generadores de conocimiento y desarrollo, imprescindibles
para el impulso de esta industria. Asi, la FICIC disefid y organizé la 12 Conferencia
Atlantica de Biotecnologia, centrandose en los productos naturales, farmacos de alto
interés por la valiosa y extensa biodiversidad de la regidén. De este modo, el fin de este
congreso es proporcionar una formacion especializada tanto a personal cientifico como a
estudiantes universitarios, graduados y posgraduados en biologia, farmacia, quimica,
medicina, ingenieria quimica o veterinaria, acerca de los ultimos avances en el sector de
la biotecnologia, a través del desarrollo de farmacos, principalmente procedente de
productos naturales.

El programa formativo disefiado incluy6é la exposicion de 23 ponencias, a cargo de
expertos nacionales e internacionales, provenientes de universidades de Alemania,
Paises Bajos, Luxemburgo, Portugal y Espafia, quienes abordaron temas de gran
actualidad e interés, junto a representantes de tres empresas biotecnoldgicas, dos
canarias y otra de Holanda.

7.6.3. Actos Cientificos

La primera jornada de actos cientificos incluyd aspectos de quimica sintética y
computacional de los productos naturales y farmacos. En la primera sesion el Dr.
Fernandez Brafia nos introdujo en el mundo del grupo quimico sulfonamida,
acercandonos y mostrando su importancia en la fabricacion de compuestos antitumorales,
antibidticos o antimalaricos, ademas de presentar futuras perspectivas en sintesis
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orgénica de dicho grupo.

Dr. Miguel Fernandez Brafia en un momento de su charal

Seguidamente, el Dr. McNaughton-Smith presentd las diversas estrategias que deben
aplicarse en la fabricacibn de compuestos antitumorales producidos en el pasado,
comparados con los mas novedosos empleados actualmente y como los nuevos
tratamientos que se estan usando en la hoy en dia ayudan en muchas ocasiones a
superar las propias limitaciones de muchos farmacos.

Dr. Grant McNaughton-Smith en un momento de su charal

El tercer ponente del dia, el Dr. Jiménez, mostr6 como las infecciones bacterianas en
acuicultura resultan en importantes pérdidas econdmicas, asi como una limitacién para el
desarrollo de la misma. En su charla, el Dr. Jiménez, presentd la importancia de los
compuestos denominados sideroforos, compuestos sintetizados por las bacterias para
llevar a cabo el proceso infeccioso. A partir del conocimiento adquierido en su grupo sobre
estos compuestos y su mecanismo de accion, se han disefiado estrategias sintéticas para
la fabricaion de estos compuestos que sirven para luchar y contrarrestar las diferentes
infecciones que afectan a la industria de la acuicultura.
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Dr. Carlos Jiménez en un momento de su presentacion

La Dra. Boto, cientifica del Consejo Superior de Investigaciones Cientificas, nos acerco
magistralmente al desarrollo de farmacos con variadas actividades bioldgicas, a partir de
productos naturales haciendo uso de herramientas de sintesis organica. En una segunda
parte de la charla, la Dra. Boto presentd, ante la audiencia, algunos ejemplos realizados
en su laboratorio, donde se mostraron la preparacion de compuestos citotoxicos mediante
la aplicacion de diferentes herramientas de sintesis quimica a partir de aminoacidos y
carbohidratos.

Dra. Alicia Boto en un momento de su presentacion

Por dltimo, y para finalizar la jornada el Dr. Fernades de la Universidad de Madeira,
presentd varias herramientas en quimica computacional usadas en su laboratorio para el
estudio tedrico para el desarrollo y descubrimiento de farmacos. El uso de estas
herramientas, a partir de datos conocidos, permiten identificar qué hipotéticas moléculas o
receptores son los candidatos potenciales para llegar a ser o bien farmacos o bien dianas
moleculares de un farmaco, en un determinado estudio de actividad bioldgica.

74



Dr. M. Fernandes, Dra. A Boto y Dr. G. McNaughton-Smith intercambiando impresiones durante un
descanso

Las sesiones correspondientes al segundo dia abarcaron aspectos de biotecnologia de
productos naturales, metabolomica o el uso de modelos animales para la realizacion de
ensayos de actividades bioldgicas.

La primera charla matutina corrié a cargo del Dr. Robert Verpoorte, experto internacional
en metabolomica e investigacion en metabolitos secundarios de origen vegetal. EI Dr.
Verpoorte presentd a los presentes como la metabolémica se ha convertido en una
herramienta importantisima en las Ultimas décadas para la investigacion en productos
naturales. La identificacion de metabolitos secundarios de origen vegetal se basa en el
uso de herramientas analiticas potentes que puedan ser reproducibles, como la
resonancia magnética nuclear, combinado con protocolos de extraccion eficaces,
presentando la determinacion de nuevos disolventes naturales formados por pos
polisacaridos y pequefios acidos organicos presentes en la naturaleza y que explican
muchas respuesta a hechos bioldgicos hasta ahora no conocidas.

g |

Dr. Robert Verpoorte en un momento de su presentacion

Posteriormente, la Dra. Silke Wenzel, del Instituto Helmhotz de Biotecnologia
Farmacéutica presentd el grupo bacteriano de las Myxobacterias, productoras de una
gran variedad de productos naturales con variadas actividades biolégicas, como
antitumorales y antibidticas. La presentacion se enfocé a como mediante el uso de
herramientas de biotecnologia, gendmica, modificaciones de rutas metabdlicas y
protocolos de extraccion eficaces, se pueden disefar y obtener diferentes compuestos
naturales hasta ahora aislados del grupo de las myxobacterias, destacando las epotilonas,
potente antitumoral comercializado recientemente.

75



El Dr. Herman Spaink, de la Universidad de Leiden, nos presento el pez cebra, atractivo
modelo animal que debido a sus caracteristicas estructurales y bioldgicas durante el
desarrollo embrionario ha sido utilizado ampliamente en investigacion biomédica, sobre
todo desde el punto de vista del funcionamiento del sistema inmune. El Dr. Spaink nos
mostro el desarrollo de tecnologia robotica usando embriones del pez cebra, aplicada a la
investigacion en productos naturales y descubrimiento de farmacos mediante screening
masivos, y como el pez cebra es un excelente modelo en la investigacion del cancer.

Dr. Herman Spaink en un momento de su presentacién

A continuacion el Dr. Nelson Simoes, de la Universidad de Azores, nos llevé al mundo de
las plagas vegetales que azotan Azores, como por ejemplo el gusano Psudolaetia
unipuncta. El estudio de bacterias patdbgenas de insectos, como Xenorhabdus
nematophila ha permitido identificar varios clones de bacterias productoras de numerosas
proteinas toxicas que actian como agentes insecticidas naturales. Estas proteinas son
normalmente proteasas, que inducen paralisis de los insectos e incluso apoptosis.
Muchas de estas proteinas se han producido de manera recombinante para su posible
produccion industrial como insecticidas comercializables en el futuro. La comprension del
mecanismo de accion de los genes necesarios para la sintesis de las toxinas sera muy util
para la salud de las plantas y del hombre.

Seguidamente, la Dra. Raquel Marin, de la Universidad de La Laguna, indagd en las
patologias de las enfermedades neurodegenerativas y qué factores influyen en las
mismas. El mantenimiento de la estructura de la membrana lipidica es crucial para el
buen funcionamiento de las neuronas. La interaccion de ciertas proteinas neuronales con
la fraccion lipidica de las células es muy importante para un buen funcionamiento celular,
para el crecimiento, diferenciacion o conexiones sinapticas. Un desequilibrio en la
membrana celular influye en el desarrollo de enfermedades como el Alzheimer o
Parkinson debido a una mala comunicacion proteinas-lipidos. La identificacion de lipidos
de membrana y su accidon e interaccién con proteinas dara luz a los mecanismos
fisiopatoldgicos presentes en muchas enfermedades.
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Dra. Raquel Marin en un momento de su presentacion

La dltima charla de la segunda sesion corrié a cargo del Dr. Mario Diaz de la Universidad
de La Laguna. El tamoxifeno, un modulador selectivo de receptores de estrogenos,
utilizado en terapia antitumoral, presenta numerosos efectos secundarios indeseables. El
Dr. Diaz mostré los mecanismos moleculares que llevan a estos efectos secundarios y las
nuevas aproximaciones en relacion a la sintesis de derivados del tamoxifeno originadas
en su grupo de investigacion que permitan conocer mejor el mecanismo de accion del
mismo y como evitar los efectos secundarios que se presentan con su uso.

i

Dr. Mario Diaz durante la ultima charla de la segunda sesion

El inicio del tercer dia de sesiones se inicié con la actuacion del Dr. Amancio Carnero,
del Instituto de Biomedicina del CSIC de Sevilla. El Dr. Carnero nos adentré en el mundo
de la ruta de sefalizacion de la fosfoinositida 3-kinasa/Akt, cuya activacién es una de los
eventos genéticos mas frecuentes en cancer en humanos. Apoyado por técnicas de
ensayos celulares monitorizados, se ha podido evaluar una coleccion de pequefias
moléculas como posibles antitumorales e inhibidores de dicha ruta de sefializacion.
Muchos de los compuestos activos pertenecen a la familia de las Pirazolopirimidina. Estos
estudios han permitido también determinar la relacion estructura-actividad de los
compuestos, lo que abre una via para la sintesis de derivados mas potentes que sean
inhibidores selectivos de la fosfoinositida 3-kinasa y demostrar también los mecanismos
de accion en células tumorales y en tratamientos in vivo en ratones. La charla finalizé
recalcando que la combinaciébn de una quimica-genética potente, con avanzados,
robustos y sensibles métodos de monitorizacion y rastreo permite no soélo descubrir
nuevas moléculas sino también nuevas posibles dianas moleculares en cancer.
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Dr. Amancio Carnero iniciando las sesiones del tercer dia.

A continuacion, el Dr. José Maria Zubeldia, nos dio a conocer lo importante que han sido
y son las plantas para la salud del ser humano. Los radicales libres producidos durante el
metabolismo celular estan involucrados en la aparicion y desarrollo de enfermedades
cardiovasculares, degenerativas o0 cancer. Estos radicales libres interaccionan con
moléculas esenciales para la vida como el ADN o proteinas y modifican su funcién y
estructura. Los antioxidantes presentes en las plantas y en general en la naturaleza son
los compuestos mas antiguos y comunmente usados en la industria alimenticia como
complemento de nuestros alimentos. La comunidad cientifica sigue estudiando sus
beneficios y los mecanismos por los cuales los antioxidantes son tan beneficiosos.

Dr. José Maria Zubeldia en un momento de su sesion del tercer dia.

Seguidamente, el Dr. Luke T. Simmons nos acerc6 al mundo de los procariotas marinos
como fuente de nuevos farmacos, a lo que hay que afiadir el inmenso desconocimiento de
los océanos desde el punto de vista de la investigacion en productos naturales. EL Dr.
Simmons mostré varios ejemplos de metabolitos marinos que estan siendo investigados
en su grupo como posibles farmacos antitumorales y los mecanismos de accion
asociados a dichos farmacos.
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Dr. Luke T. Simmons en un momento de su charla

El siguiente ponente fue el Dr. Jacob L. Morales del Instituto Universitario de
Enfermedades Tropicales y Salud Publica de la Universidad de La Laguna. El Dr. Morales,
expuso las dificultades existentes en la actualidad en la lucha contra las amebas. Estos
organismos, pueden llegar a ser parasitos del hombre afectando al sistema nervioso
central causando enfermedades en algunos casos letales. Estos organismos suelen
atacar a personas inmunosuprimidas como los enfermos de SIDA o las personas
sometidas a quimioterapia. El laboratorio del Dr. Morales centra sus esfuerzos en el
género Acanthamoeba y como haciendo uso de la tecnologia del silenciamiento de ARN
se estan buscando nuevas terapias efectivas contra este tipo de parasitos.

Un nuevo conferenciante tuvo la palabra durante la tarde del tercer dia de sesiones. Esta
vez fue el Dr. Luis Alberto del Rio, del Centro Atlantico del Medicamento. El Dr. Del Rio
acerco a los presentes la normativa, aspectos relacionados con las buenas practicas de
manipulacion y manufacturacion que son necesarias para que una empresa farmaceéutica
cumpla con las leyes vigentes y ofrezca una garantia de calidad en los productos
comercializados y sea competente en el mercado.

La ultima ponente del dia fue la Dra. Adriana Contin, de DSM Biotechnology Center,
Delft. La presentacion de la Dra. Contin versO acerca de las mejoras biotecnologicas
aplicadas a los alimentos, ya sean haciendo uso de microorganismos mejorados
genéticamente, uso de enzimas aplicadas a la alimentacion o fermentacion y produccion
de bebidas o el uso de compuestos naturales usados en la industria de la alimentacién. El
conjunto del conocimiento y la experiencia de esta compafia y los avances tecnolégicos
en robotizacién que han puesto a punto, hacen de ésta una empresa de primer orden
mundial en el &rea de ciencias de la vida y materiales.

El cuarto y ultimo dia de charlas se inicid con la participacion del Dr. Alfredo Santana del
Hospital Universitario Materno Infantil. El Dr. Santana nos introdujo en el campo de las
células madres. Durante su charla nos recalcé dos caracteristicas importantisimas de las
células madres pluripotentes inducidas (iPSCs): su pluripotencia y su capacidad para
proliferar indefinidamente en cultivos in vitro. EI hecho de que estas células deriven de piel
humana supera la barrera ética del uso de embriones para la obtencion de las mismas.
Finalmente se resaltaron las posibilidades del uso de este tipo de células en la
investigacion biomédica en lo referente a la busqueda de farmacos y el desarrollo de test
toxicolégicos y el conocimiento de mecanismo de accién o la identificacion de dianas
moleculares.

El siguiente ponente fue el Dr. Lisardo Bosca del Instituto de Investigaciones

79



Biomédicas Alberto Sols. El Dr. Bosca nos mostrd las investigaciones realizadas por su
grupo donde compuestos de origen natural como el &cido acantoico, y derivados similares
han sido evaluados como posibles farmacos antiinflamatorios. La charla mostr6 como a
partir de los datos obtenidos se puede llegar a conocer mejor el mecanismo de accién del
acido acantoico y sus derivados durante la respuesta inflamatoria innata. El acido
acantoico regula negativamente la IKK/NF-kB y MAPKs (rutas de sefializacion que
controlan la expresion de genes participantes en la respuesta inflamatoria) mediante el
incremento de la actividad PI3K, rutas de sefalizacion implicadas en la respuesta
inflamatoria. Este hecho abre una nueva puerta para la busqueda de nuevos
antiinflamatorios.

Dr. Lisardo Bosca presentando sus datos en un momento de su charla

A continuaciéon, el Dr. Antonio Castrillo del Instituto de Investigaciones Biomédicas
Alberto Sols nos, habld de los Receptores X del Higado (LXR, Liver X Receptors). Estos
receptores son factores de transcripcion dependientes de ligando, los cuales se sabe que
se activan por la accién de oxyesteroles, y controlan la expresion de genes involucrados
en la homeostasis del colesterol e inhiben la progresion de la aterosclerosis. En estudios
previos llevados por el grupo del Dr. Castrillo se ha demostrado los macréfagos LXR
limitan la expresion de genes inflamatorios como respuesta a estimulos externos. De igual
manera se ha demostrado que los macréfagos requieren la sefalizacion mediante LXR
para realizar la fagocitosis de células apoptéticas. Por lo tanto los resultados presentados
en esta charla, proponen que la activacion de LXR por las células apoptéticas es un
estimulo de feedback positivo que promueve la posterior eliminacion de células
apoptoticas y mantenimiento de la inmunidad

Dr. Antonio Castrillo en un momento de su charla
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Seguidamente, la Dra. Ana Wagner, del Complejo Hospitalario Universitario Materno
Infantil de Gran Canaria, nos acercO a la diabetes. La diabetes es una hiperglucemia
causada por una defectiva produccion o accion de la insulina. El tipo 1 se produce por una
destruccion inmune especifica de las células beta del pancreas, mientras que el tipo 2 es
una deficiente secrecién de insulina como respuesta a una resistencia a la misma. La Dra.
Wagner nos trajo dos ejemplos de como la naturaleza ofrece productos que pueden ser
usados como antidiabéticos. Uno de los ejemplos es la planta Galega officinalis, la cual es
rica en guanidina, que se conoce por sus efectos hipoglucemiante. A partir de este
compuesto se sintetizaron derivados menos téxicos y se ensayaron como farmacos
contra la diabetes tipo 2, siendo eficaz el derivado biguanidina metformina.

Dra. Ana Wagner presentando sus resultados

Casi finalizando la ultima sesion, actuo el Dr. Agustin Valenzuela, de la Universidad de
La Laguna. La charla del Dr. Valenzuela indag6 en la problemética mundial en la lucha
contra el SIDA, y como las terapias actuales contra el virus VIH-1 han fallado, ya que se
han creado resistencias a los retrovirales cominmente usados. Esto permite entender lo
importante de las investigaciones en biologia molecular y celular para conseguir obtener
nuevos farmacos antivirales o alternativas eficaces. ElI Dr. Valenzuela nos hablo
igualmente de la inmunidad intrinseca, desarrollada por los organismos infectados y que
estd constituida por factores celulares con gran actividad antireplicativa. Estos factores
estan constitutivamente expresados incluso si su induccion ocurre durante la fase de
infeccién viral. Algunos de estos factores son el TRIM (Tripartite motif proteins) o el
BST2/tetherin (bone marrow stromal cell antigen 2). Finalmente la charla presento
algunos datos de las investigaciones realizadas en el laboratorio del Dr. Valenzuela en lo
referente a la determinacién y caracterizacion de nuevos factores de restriccion.

Dr. Agustin Valenzuela en un momento
de su charla presentando sus resultados
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La dltima intervencién del Evento corri6 a cargo del Dr. Carlos Lépez-Otin, de la
Universidad de Oviedo. El Dr. Otin presentd interesantes resultados obtenidos en su
laboratorio durante los ultimos afios relacionados con la biologia de la progresién tumoral
mediada por proteasas. En estas investigaciones se han conseguido determinar y
caracterizar mas de 60 enzimas proteoliticas. Esto ha permitido el estudio mas detallado
de enzimas implicadas en la progresion del cancer pero ademas se ha visto como
muchas de estas proteasas participan en procesos patoldgicos y enfermedades tan
variadas como el envejecimiento prematuro o progeria. El Dr. Otin nos mostr6 como con
todos los datos obtenidos se esta desarrollando una base de datos internacional que
recoja todos los datos moleculares y genéticos relacionados con estas enzimas. Los datos
presentados junto con las investigaciones que se estan llevando a cabo permitiran en el
futuro el disefo de terapias mas eficaces contra no soélo el cancer sino contra otro tipo de
enfermedades.

Dr. Carlos Lépez-Otin en un momento de su charla

7.6.4. Clausura de la 1° Atlantic Biotechnology Conference

En el Acto de Clausura de la Primera Conferencia Atlantica de Biotecnologia, celebrada
en Tenerife, se dieron cita el Director de la Agencia Canaria de Investigacién, Innovacion y
Sociedad de la Informacion del Gobierno de Canarias, D. Juan Ruiz Alzola, Consejera de
Administracion Electronica y Sociedad de la Informacion del Cabildo Insular de Tenerife,
Dfa. Magaliz Lopez Garcia, Presidente y Vicepresidente de la Fundacion ICIC Cancer, D.
Javier Dorta y D. Nicolas Diaz Chico, respectivamente y D. Manuel Ortega representando
al jefe de filas de Biopharmac, Cabildo de Tenerife.

Todos los presentes destacaron en sus respectivas intervenciones el éxito del evento y la
importancia de desarrollar este tipo de actividades. Igualmente, otros aspectos que se
destacaron fueron la importante infraestructuras con la que cuenta Canarias, destacando
sus Universidades y grandes hospitales, y los espacios disponibles para albergar la futura
industria que se desarrollard como consecuencia de la transferencia de conocimiento en
[+D+i en el ambito de los productos naturales como farmacos. Otro elemento que se
resaltd como fundamental para el desarrollo de la Industria farmacéutica, y considerado
como el mas importante, son los recursos humanos, la gran masa critica de
investigadores especializados en el ambito de la Biotecnologia que posee nuestra region.
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Mesa Presidencial durante el acto de Clausura de la Primera Conferencia Atlantica de Biotecnologia

7.6.5. Comité Organizador

Como es habitual en la organizacién de este tipo de eventos, son los propios miembros
de FICIC los que se encargan de elaborar un programa asesorados por el comité
cientifico, hacer las invitaciones formales a los invitados, buscar y gestionar la sala, el
alojamiento, los pasajes, las comidas, cenas etc. Los organizadores también se encargan
de recibir los resimenes de los trabajos presentados y elaborar el libro de resimenes que
es un documento de trabajo muy util para establecer el contacto entre los diferentes
grupos de investigacién, tanto por su contenido como por su formato (con péaginas de
notas en cada presentacion). Otra de las misiones de los organizadores es la de
comunicaciones con la prensa, carteo protocolario con los politicos, certificados de
asistencia y participacion, etc.

El equipo organizativo lo compusieron los doctores Nabil el Jaber Vazdekis, Borja
Guerra Hernandez, Sara Rubio Sanchez, Cristina Bilbao, Teresa Fuentes, Elisa Pérez
Sacau y Rafael Zarate Méndez. Ademas, el equipo siempre cuenta con la inestimable
ayuda de Santiago Fernandez de La Puente en la parte de facturacion y contabilidad.

Sara Rubio, Cristina Bilbao, Teresa Fuentes, Elisa Pérez Sacau y Borja Guerra, miembros del comité
organizador
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7.7. Convocatoria de dos plazas de experto proyecto BIOPHARMAC

La Fundacion del ICIC, socio del proyecto BioPharMac (MAC/1/C104), convocd 2
contratos para Licenciados o Doctores en el afio 2011, para incorporarse como expertos
cualificados para realizar y desarrollar las labores englobadas en las diferentes
actividades del proyecto, como son “Definicién y Creacién de Redes de Investigacion en
Biotecnologia y Biofarmacia”, “Organizacion de Jornadas Técnicas para la Presentacion y
Revision de Planes Estratégicos”, “Establecer las Bases de wuna Organizacion
Macaronésica de la Industria Farmacéutica”, “Disefiar un Laboratorio Institucional para el
estudio de la Actividad Bioldgica de Productos Naturales Derivados de la Biodiversidad de
la Macaronesia” y “Disefio e imparticién de los contenidos de un curso de formacion para
investigadores de productos naturales de interés farmacéutico” y las otras actividades del
proyecto que se comparten con todos los socios del Proyecto BIOPHARMAC.

Tras la evaluacion de las candidaturas recibidas, los candidatos seleccionados en el
proceso fueron:

Dra. Sara Rubio Sanchez

Dra. Teresa Fuentes Nieto

7.8. Fuerteventura Contra el Cancer. Gala Benéfica

La Gala Benéfica tuvo lugar en el Auditorio Insular el 6 de Febrero de 2011 a las 18:00
horas, con la participacion de Instinto Cémico, Piedra P6mez, Domingo "El Colorao" y
Marivi Cabo". El precio de la entrada fue de la entrada fue 10 €.
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7.9. Simposio conjunto ICIC/MD Anderson Cancer Center (Houston)

“La meditacion es una herramienta complementaria al tratamiento médico del cancer que,
ademas de contribuir a la curaciéon emocional del paciente, mejora su sistema inmune”.
Esta afirmacion la realiz6 el Dr. Pedro Lara, Director del Instituto Canario de Investigacion
del Cancer durante la presentacion del evento que se realizo en Gran Canaria los dias 2-5
de febrero de 2011, y en cuya organizacién participaron el ICIC y el centro Milarepa con
la colaboracion del Anderson Medical Cancer Center de Houston (Texas). El evento conto
con la participacion de investigadores y médicos de prestigio internacional en las areas de
cancer, psiquiatria o psicologia.

Durante la presentacion del evento, el Dr. Pedro Lara recordd que en la lucha contra el
cancer se ha avanzado fundamentalmente en el terreno del diagnostico precoz lo que da
como resultado una mejor calidad de vida del paciente. Sin embargo, con este evento se
intenta resaltar la labor importantisima a realizar para conseguir igualmente la curacion
emocional de los pacientes, mediante la disminucién de la ansiedad, la depresion, el
estrés o el aumento del animo.

Organizacion
Promotor y Director del Congreso

Alejandro Torrealba Alvarez. Director del Centro Milarepa y de la Escuela Canaria de
profesores de Yoga.

Presidente del Comité Cientifico

Prof. Dr. Pedro Lara Jiménez. Profesor Titular de Oncologia Radioterapica. Universidad
de Las Palmas de Gran Canaria. Director del Instituto Canario de Investigacion del
Céancer

Comité Cientifico

Dra. Amina Lubrano Rosales. Jefa de Secciéon de Ginecologia y Oncoldgica Pélvica.
Hospital Universitario Materno Infantil de Gran Canaria.

Dr. Juan Francisco Vigueras Pérez. Médico internista. Profesor de la Facultad de
Medicina de la Universidad de Las Palmas de Gran Canaria.

Dr. Juan Carlos Duran Consoli. Adjunto de Cirugia Vascular. Departamento de Cirugia
Vascular Hospital Insular Las Palmas de Gran Canaria.

Prof. Dr. Luis Gonzalez de Rivera. Catedratico de Psiquiatria y Psicologia Médica,
Director del Master de Psicoterapia de la Universidad Autonoma de

Madrid.
Dr. Francisco Acosta Artiles
Psiquiatra. Responsable de Investigacion Psiquiatra del Servicio Canario de Salud.

Prof. Dr. Francisco Diez de Velazco. Catedratico de la Universidad de La Laguna,
especializado en Historia General y comparada de las religiones. Es doctor en Historia y
Licenciado en Antropologia Social y Cultural.

85



Prof. Dr. Alfonso Garcia. Antropologo y Diplomado en enfermeria. Presidente de la
Asociacion Espafiola e Internacional de Tanatologia. Director Académico del Master de
Tanatologia de la Universidad de La Laguna.

Luz Marina Alvarez Falcon. Psicéloga y profesora de Yoga. Subdirectora del Centro
Milarepa.

Asesor Creativo

Damian Perea Lezcano. Miembro de la Academia Europea de Cinematografia (EFA),
compagina su trabajo creativo con direccion y produccion del Festival Internacional de
Cine de Animacion, Efectos Especiales y Videojuegos- Animayo (Las Palmas de Gran
Canaria).

PONENTES
Dr. Tomas Alvaro Naranjo. Medico del Hospital Verge de la Cinta de Tortosa.

Prof. Francisco Javier Acosta Artiles. Especialista en Psiquiatria (2001) y Doctor en
Medicina (2004) por la Universidad de La Laguna.

Fernando Barragan Mederos. Doctor en Filosofia y Ciencias de la Educacién y profesor
de Didactica y Organizacion Escolar en la Universidad de la Laguna.

Dr. Alejandro Chaoul. Es Director del Instituto Ligmincha Texas para las técnicas
Tibetanas de Meditacion y Sanacion.

Dr. Lorenzo Cohen. Es miembro del cuerpo docente de la Universidad de Texas MD
Anderson Cancer Center en Houston, Texas.

Dr. Luis De Rivera. Catedratico de Psiquiatria y Psicologia Médica, Director del Master
de Psicoterapia de la Universidad Autonoma de Madrid, Director del Instituto de
Psicoterapia e Investigacion Psicosomatica de Madrid.

Dr. Francisco Diez de Velasco. Catedratico de la Universidad de La Laguna,
especializado en Historia General y comparada de las religiones.

Dr. Alfonso Garcia. Profesor Titular de Escuela Universitaria adscrito al area de
conocimiento de Enfermeria, Departamento de Enfermeria. Escuela Universitaria de
Enfermeria y Fisioterapia de la Universidad de La Laguna.

Dr. Marcos GOmez Sancho. Director Hospital Universitario de Gran Canaria Dr. Negrin.

Nuria Gonzalez de Zulueta. Diplomada en magisterio, con la especialidad de Educacion
Infantil”.

Isabel Hernandez Fernandez del Valle. Cursa la licenciatura de Derecho en la
Universidad Complutense de Madrid, trabajando en la Administracion General del Estado
desde el afo 1988.

Dr. Pedro Lara. Jefe del Servicio de Oncologia Radioterapica del Hospital Universitario
de Gran Canaria Dr. Negrin. Prof. Titular Oncologia Radioterapica. Dep. Ciencias
Clinicas. Facultad de Medicina, Universidad de Las Palmas de Gran Canaria.

Pedro Lopez. Arquitecto Superior, por la Escuela Técnica Superior de Arquitectos de
Madrid (1978).
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Dra. Marta Lloret. Prof Asociada de Oncologia Radioterapica. Universidad de Las
Palmas de Gran Canaria.

Prof. Stella Maris Maruso. Fundadora y directora de la Fundacién Salud, Buenos Aires.

José Maria Marquez Jurado. Secretario de la Asociacion Centro de Yoga Sivananda en
Espafia.

Prof. Juan Manuel Martin. Profesor de Fisica de la Universidad de Las Palmas.

Maestro zen Denk6é6 Mesa. Maestro de meditacion zen, director espiritual del Dojo
Zanmai San, Asociacion Zen de Tenerife, vicepresidente de la Comunidad Budista Soto
Zen.

Dr. Claudio Naranjo. Fundador de la terapia Gestalt.

Luis Paniagua. Musico, compositor, productor. Creador del proyecto “Mediterraneo” de
“Nuevas Mdusicas Ancestrales”.

Damian Perea Lezcano.

Dra. Fina Sanz. Autora de varios libros como “Psico-erotismo femenino y masculino”,
Sanz es la creadora de la Terapia de Reencuentro y Directora del Instituto del mismo
nombre.

El profesor Alejandro Choul, del MD Anderson Cancer Center, presentd a cerca de un
centenar de profesionales del Hospital de Gran Canaria Dr. Negrin, dentro de las sesiones
clinicas que celebra cada jueves la Unidad Docente, la experiencia y resultados del
programa de medicina complementaria para pacientes oncoldgicos que desarrolla este
centro hospitalario. Invitado por el Servicio de Oncologia Radioterapica, el profesor Choul
explicd las diferentes estrategias personales y herramientas que se ofrecen a estos
pacientes durante todo su proceso —en el momento del diagnéstico, en la fase de
tratamiento y durante su seguimiento posterior- para disminuir la ansiedad y el estrés.
Alejandro Choul participé en el Congreso Internacional sobre el “Encuentro entre Ciencia
y Meditacién”.

De izquierda a derecha: Alejandro Torrealba, Alejandro Choul y Pedro Lara.
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Debido a un error de edicién en la memoria del ICIC 2010, se omiti6é esta informacion de
interés. Asi, incluimos en esta memoria de 2011 la informacion correspondiente a la
gestacion, creacion y puesta en marcha del “Cluster de Biotecnologia e Industria
Farmacéutica de Canarias”, acronimo BIOTIFARM, generado y gestionado desde FICIC.

Este nuevo cluster nace con el fin de impulsar iniciativas de marcado caracter innovador,
para estimular estas areas de conocimiento en nuestra region y proyectar en el exterior la
biotecnologia y la industria farmaceéutica canarias. Gestado desde la Fundacion ICIC y
parcialmente financiado por la Agencia Canaria de Investigacion, Innovacion y Sociedad
de la Informacion, contd desde sus inicios con el apoyo del Cabildo de Tenerife, a través
del programa TF Innova y el Parque Cientifico y Tecnoldgico de Tenerife (PCTT), las
Universidades de La Laguna y Las Palmas, la empresa Centro Atlantico del Medicamento
(CEAMED S.A.).

La mision de BIOTIFARM es estimular el desarrollo de las condiciones idoneas para la
explotacion empresarial de la investigacion y la innovacion en las areas de biotecnologia y
farmacéutica en las Islas Canarias y estimular la Economia Basada en el Conocimiento y
la Competitividad en la region.

La vision de BIOTIFARM es posicionar a Canarias como un lugar solido y vanguardista
para la investigacion en biotecnologia e industria farmacéutica tomando ventaja de su
inmensa biodiversidad y su localizacion estratégica entre tres continentes, Europa, Africa
y América.

En la actualidad los miembros de BIOTIFARM abarcan empresas e instituciones
relacionadas de una u otra manera con la biotecnologia e industria farmacéutica en
Canarias:

. Fundacion Instituto Canario de Investigacion del Cancer (www.icic.es).
. Centro Atlantico del Medicamento S.A. (www.ceamedsa.com).

. Polifenoles Naturales S.L. (www.polinat.com).

. Instituto Canario de Investigaciones Agrarias (www.icia.es).

. Sam Soluciones S.L. (www.samsoluciones.es).

. Universidad de Las Palmas de Gran Canaria (www.ulpgc.es).

. Fundacion Parque Cientif. Tecnolég. Univ. Las Palmas GC (www.ulpgc.es/parque-
tecnologico).

8. Universidad de La Laguna (www.ull.es).

9. Fundacion Bioagramar (www.bioagramar.org).

10. Luciano Reveron e Hijos S.L. (www.rraloe.com).

11. Parque Cientifico y Tecnologico de Tenerife S.A. (www.pctt.es).

12. Cooperativa Farmacéutica de Tenerife S.A. (www.cofarte.es).

13. Cultivos y Tecnologias Agrarias de Tenerife S.A. (www.cultesa.com).
14. Canary Venture Partners S.L.N.E.

~NOoO o~ WNBE
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Los puntos estratégicos del cluster BIOTIFARM incluyen:

o Consolidacion del cluster. BIOTIFARM aglutina a una amplia variedad de
empresas del sector presentes en Canarias y persigue agrupar a mas empresas 0
instituciones manteniendo su hegemonia como cluster de referencia en la region.
Ademas, mantiene relaciones y sinergias y estimula la creacion de redes con otros
cluster nacionales e internacionales.

e Internacionalizacion del cluster. BIOTIFARM estimula la participaciéon de
empresas canarias en ferias y congresos internacionales del sector para acceder a
mercados estratégicos internacionales y también fomenta el desarrollo de eventos
mundiales en Canarias para atraer el interés del sector en la region y sus
posibilidades de desarrollo.

o Desarrollo de industrias biotecnologicas y farmacéuticas en las islas
canarias. BIOTIFARM fomenta el desarrollo de nuevas industrias biotecnolégicas y
farmacéuticas en Canarias, ofreciendo poner en valor la alta cualificacion y
experiencia de cientificos generados en ambas universidades canarias, apostando
también por la transferencia de conocimiento como elemento prioritario para el
desarrollo de este tipo de industrias. Sumando ademas las oportunidades que
brinda la muy poco explorada extensa biodiversidad de Canarias, asi como las
distintas politicas fiscales ofrecidas en la region, tales como la ZEC (Zona Especial
Canaria) y otros incentivos fiscales.

El Claster BIOTIFARM fue presentado oficialmente en Canarias mediante sendos actos
oficiales, uno celebrado en Gran Canaria en las dependencias del Parque Cientifico
Tecnoldgico de la Universidad de Las Palmas de Gran Canaria el dia 24 de noviembre de
2010, y en otro acto en Tenerife en el salén noble del Excmo. Cabildo Insular de Tenerife
el dia 25 de noviembre de 2010. Con estos actos se presentd oficialmente el Cluster
BIOTIFARM en la regidn para conocimiento del publico en general, empresas interesadas
y organismos publicos con interés en los sectores representados en el cluster,
biotecnologia e industria farmacéutica. La facturacion total de las empresas e instituciones
miembro de BIOTIFARM supera los 250 millones de euros, con una inversion en [+D de
aproximadamente 45 millones, que equivale al 18% de la facturacion total del clister. En
su conjunto, los socios del cluster emplean a mas de 5.500 profesionales, de los cuales
cerca de 3.000 estan directamente implicados en proyectos de I+D. Esto refleja el
potencial innovador del cluster para el desarrollo de nuevos productos y servicios que
sean un aporte importante para la economia local y autonémica.

También paralelamente a estas dos presentaciones se llevd a cabo una amplia cobertura
mediatica con mdultiples apariciones tanto en medios radiofénicos, televisivos o prensa
escrita y digital publicados.

En la pagina web habilitada de BIOTIFARM (www.biotifarm.es) se encuentra toda la
informacion del cluster destacando su acceso directo para aquellas empresas o entidades
gue deseen asociarse. Asimismo, la pagina web se presenta actualizada en ambos
idiomas, espafiol e inglés, en un intento de dar a conocer internacionalmente este cluster,
asi como facilitar la localizacion de informacion sobre las industrias biotecnolégicas y
farmacéuticas de Canarias globalmente.
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Componentes de las mesas de la presentacion oficial de BIOTIFARM en Gran Canaria (superior) como en
Tenerife (inferior), celebradas el 24 y 25 de noviembre 2010 respectivamente.

En cuanto a actividades presenciales de BIOTIFARM durante el afio 2011, el cluster
recibio invitacion para su participacion en el Foro InnovAccion celebrado en el Recinto
Ferial de Santa Cruz de Tenerife los dias 24-25 de marzo.

El Secretario de BIOTIFARM, el Dr. Rafael Zarate, represent6 al clister atendiento a los
asistentes y personas interesadas mostrando aspectos relacionados con la mision del
éste, tales como el estimulo y el desarrollo de las condiciones idoneas para el
establecimiento de la investigacién y la innovacidon en las areas de biotecnologia y
farmacéutica en las Islas Canarias y tejido empresarial para asi poder estimular la
Economia Basada en el Conocimiento y la Competitividad en la region. Igualmente se
informd a todos aquellos presentes sobre informacion relacionada de los socios que
forman el clister o las actividades y objetivos que se persiguen en el seno de éste,
animando a los curiosos su adhesion al cluster.
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Espacio disponible del cluster BIOTIFARM en el 1l Foro InnovAccion celebrado en Santa Cruz de Tenerife, el
24-25 de Marzo de 2011, el Secretario Dr. Rafael Zarate representando a éste.

Ademas, en 2011 BIOTIFARM también ha sido invitado y ha participado activamente en
diferentes encuentros con las autoridades canarias, direccidon de la Agencia Canaria de
Investigacion, Innovacion y Sociedad de la Informacion (ACIISI), en diferentes encuentros
y mesas de discusion para la definicion y edicion del Plan Canario de I1+D+I+i 2011-2014.
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Durante este afio se ha mantenido la campafia de captacion de donaciones, realizandose
diversas actuaciones. Estas actuaciones se han acometido sin apenas presupuesto para
un completo desarrollo, solo se han practicado acciones que no demandaron mucho gasto
financiero.

Se siguié manteniendo y publicitando los contenidos del enlace directo en nuestra web
(www.icic.es/donacion-cancer), ademas de conservar un banner en la pagina principal de
inicio de nuestra web que redirige a este enlace citado. Aqui el interesado encuentra la
informacion necesaria para realizar bien una Donacién Directa o a través de la Obra
Social de la entidad CajaCanarias Banca Civica. Destacar que al estar la Fundacién ICIC
acogida a la ley 49/2002 de incentivos fiscales al mecenazgo, estas donaciones son
desgravables en la declaracion del IRPF del donante, para lo cual se le facilita al
interesado un certificado de la donacion realizada.

Paralelamente, se continué con la impresion y reparto de cientos de dipticos (ver
imagenes mas abajo), que a su vez se repartian en cuantos actos publicos participd este
instituto, sobretodo en las charlas dentro de nuestra campafia de divulgacion Canarias
contra el Cancer.

Las tres metas principales:

- Abordar eficazmente la prevencién del
cancer en Canarias.

- Avanzar en el conocimiento de la biologfa .
del cdncer desde Canarias. ® —

-Implantar en nuestro archipiélago los

Durante estos anos el ICIC trabaja en:

métodos de diagndstico y los tratamientos e
- Organizacion de campanas efectivas de
divulgacion de la Prevencion del Cancer en

mas avanzados del cdncer.
nuestra regidn, “Canarias contra el Cancer”. 2/ L C
- Potenciar la'investigacion del cancer en INSTITUTO CANARIO DE

Canarias mediante Financiacion de INVESTIGACION DEL CANCER
proyectos cientificos, Programas de

Eszrgtzc:%?cIrﬁ}?c;rganizacién periodica de CANAR’AS
' CONTRA
Resumen de logros: EL CANCER

- Publicacion de unos 400 trabajos en revistas
cientificas internacionales y nacionales.

- Estimulo y participacion en la elaboracion de
11 patentes.

- Participacion en mas de 190 proyectos de
investigacion.

-Financiacion de 110 proyectos de
investigacién seleccionados.

- Contratacién de personal cientifico, 61
investigadores.

Queremos seguir avanzando y contribuyen-
do al progreso de la prevencién, investigacién y
tratamiento del cdncer en Canarias, y
necesitamos vuestra ayuda:

www.icic.es

Podemos prevenir un tercio de los
canceres.

Un gran porcentaje son tratados con
éxito, y este porcentaje aumenta si se
detectan precozmente.

La creacion del ICIC y posteriormente su
Fundacion (FICIC), ha sido bien recibida en los
circulos cientificos y sociales de Canarias vy, su
originalidad, elogiada por la comunidad
oncolégica espanola. Es una estructura
descentralizada, adaptada al territorio insular,
que pretende impulsar la investigacion en
cancer en Canarias, sin gastar dinero en
edificios, grandes equipos, pero arror:ando con
recursos humanos y economicos a los grupos
que se dedican a la investigacidn del cancer, asi
como las campaias divulgativas que el ICIC
lleva a cabo en nuestro territario.
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Donaciones

El Instituto Canario de Investigacién del Cancer y su Fundacién (FICIC), nacieron para dar respuestas
cientificas y sociales a los problemas especificos de Canarias en relacion con la prevencidn, el diagnéstico
y el tratamiento del cancer.

Entre sus objetivos y proyectos destacan:

1.- Generar recursos didécticos para facilitar la comprension del cancer por toda la poblacion, utilizando
nuevas tecnologias, especialmente Internet, para propagar la educacion sobre cancer a los ultimos
rincones de Canarias.

2.- Potenciar la prevencion del cancer mediante la realizacién de campafias de concienciacion ciudadana
sobre la adquisicién de habitos de vida sanos en relacidn con el céncer.

3.- Potenciar la investigacién en cancer en toda Canarias, aprovechando, mejorando v financiando los
recursos humanos y materiales con que cuentan los grupos que actualmente investigan en cancer,
proporcionando unas condiciones atractivas para que nuevos grupas se sumen a la investigacién en
cancer.

4 Unir las fuerzas de las investigaciones bésica, clinica, traslacional y poblacional en un esfuerzo
continuado que permita realizar en Canarias el mejor diagndstico vy las terapias innovadoras de
mayor calidad para el cancer.

5.- Potenciar los estudios sobre la incidencia del cancer en Canarias, en particular con metodologias de
epidemiologia molecular que aborden:

« Los tipos de cancer con incidencia mas inquietante.
« Los tipos de cancer con incidencia familiar.
« Los tipos de cancer en franca expansion en la actualidad.

6.- Desarrollar nuevas fuentes de riqueza en Canarias basadas en el conocimiento, con el apoyo a la
industria generada desde la Fundacion Canaria (FICIC) para el desarrollo de nuevos farmacos
antitumorales y para la gendmica aplicada.

Para que la Fundacion contindie con sus éxitos, necesitamas vuestra apoyo y estimulo, en forma de
aportacion econdmica, por muy pequeiia que esta fuere siempre serd de extrema importancia para
nosotros y nuestro proyecto.

Informacion bancaria donde realizar el ingreso de donaciones:

La Caja de Canarias Cuenta corriente niimero 2052 8126 21 4900028706
CajaCanarias Cuenta corriente nimero 2065 0002 19 2400001943 |

Para vuestro interés, informarles que los donativos realizados a las Fundaciones producen desgravacion a
los donantes, Asi, los contribuyentes del Impuesto sobre la Renta de las Personas Fisicas, tendrdn deracho a
deducir de la cuota integra el 25% del importe del donativo realizado. Ademds, las Personas Juridicas tendrdn
derecho a deducir de su cuota integra del Impuesto sobre Sociedades, el 35% del importe de la donacién
realizada. La FICIC se halla acogida al régimen especial Ley 49/2002 de incentivos fiscales al mecenazgo.

Estamos a su disposicion para cualquier consulta.

Email: gerencia@icic.es Tel: 922 568971 Web: www.icic.es

Igualmente, se consiguidé la colaboracion de distintas empresas farmacéuticas y otras,
guienes realizaron importantes aportaciones en modo de donacion, consiguiéndose unas
cuantias interesantes. En la contraportada de esta memoria aparecen los diferentes logos
de las empresas colaboradoras, asi como enlaces a éstas en nuestra pagina web.

Tras el éxito de la campafia del afio anterior a través de la Obra Social de la entidad
CajaCanarias Banca Civica entre sus clientes, denominada “Tu Eliges, Ta Decides”, que
mediante el voto a nuestro proyecto los impositores eligieron apoyar a ICIC, en los
escasos 4 meses desde nuestro comienzo en esta campafa, se consiguieron un total de
alrededor de 948 votos, lo que nos situd entre los 8-10 proyectos mas votados del total de
proyectos listados, consiguiéndose una ayuda de 30.463€.

Asi este afo, las actuaciones sobre las que se realiz6 una mayor insistencia fueron
aquellas llevadas a cabo para la captacion de ayudas a través de la Obra Social de la
entidad CajaCanarias Banca Civica “Tu Eliges, Tu Decides” entre sus clientes. Se volvi
a registrar y presentar en su segundo afo el proyecto titulado “Canarias contra el Cancer:
formacion y divulgacion” (nimero de proyecto 30534).
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En este segundo afio y para esta misma campafia, se contd con un periodo de vigencia
de 9 meses, tiempo mas amplio que nos permitié6 hacer mas llamadas y acciones para
conseguir captar un mayor numero de votos de los impositores de esta entidad. Se
realizaron envios repetidos en nuestros mailings a cientos de potenciales votantes, asi
como indicacion expresa en todos los actos divulgativos en los que participd el ICIC
invitando a los asistentes a darnos su voto. Igualmente, a través de nuestro enlace en las
redes sociales Facebook se realizaron repetidos llamamientos para el mismo fin.

Segun nos informo esta entidad financiera con concienciacion social, en el afio 2011 se
consiguieron un total de 1983 votos para nuestro proyecto, resultando en un incremento
superior al doble de los votos conseguidos en el afio anterior, indicando que las
actuaciones llevadas a cabo para la captacién de votos fueron claramente efectivas. Aun
estamos a la espera de conocer la cuantia resultante de los votos captados en la
campafia 2011 que seguramente se vera incrementada con respecto al afio anterior y una
vez mas agradecemos el apoyo de CajaCanarias-Banca Civica a nuestras actividades.
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Instituto Canario de Investigacion del Cancer
CONVOCATORIA DE BECA DE INVESTIGACION DEL CANCER ICIC - 2011

PERFIL DE LA BECA

CODIGO | Titulacién Perfil de la beca | Cuantia Periodo Grupo ICIC

requerida de al que se adscribe
disfrute

BL-1- LICENCIADO | Red 1100 €/ mes | 1-05-2011 | Dr. Pedro C. Lara,

2011 EN Macaronésica de 31-12- Hospital Dr. Negrin,
MEDICINA O | Investigacion del 2011 Las Palmas de GC
BIOLOGIA Cancer

Las beca seran renovable el 31 de diciembre de 2011,por 1 afio como maximo,

Condicionada a que existan fondos en el ICIC para 2012

1.-

La beca se asignara al grupo del Dr. Pedro C. Lara, del Hospital Dr. Negrin, Las
Palmas, con objeto de promover la organizacion de la Red Macaronésica de
Investigacion del Cancer.

Podran participar en esta convocatoria:

- Licenciados en Medicina o Biologia.

- Master en Oceanografia

- Con dominio de los idiomas espafiol, inglés.

- Con capacidad de desarrollar contactos con grupos de investigacion en
drogas derivadas de la diversidad marina en Azores, Madeira, Canarias y
Cabo Verde, y posibilidad de viajar a esos archipiélagos cuando sea
requerido.

- Conocimientos de técnicas basicas de laboratorio de biologia molecular.

- Cultivos celulares, interaccion drogas antitumorales e irradiacion

- Que ademas estén realizando activamente un programa de investigacion en
materias objeto de interés por el ICIC.

Las solicitudes de beca seran realizadas en el formulario disponible en www.icic.es
, 'y estaran avaladas por el Investigador Principal del Proyecto, que sera miembro
del ICIC con titulo de Doctor, y a quién se va a vincular el becario que resulte
elegido

El Investigador Principal y el aspirante a becario deben rellenar conjuntamente el
Formulario de Becas del Instituto Canario de Investigacion del Cancer disponible
en www.icic.es , y enviarlo junto con el CV del aspirante en cualquiera de los
formatos FISS, MEC, ACIISI u otro formato legal, por e-mail a la Gerencia del ICIC
gerencia@icic.es . Ademas deberan imprimir ambos documentos y entregarlos o
enviarlos por correo a la Gerencias del ICIC, Plaza Sixto Machado n°® 3 (ITC),
38009 Santa Cruz de Tenerife.
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El plazo de presentacion de las solicitudes serd hasta el 19 de Abril de 2011 a las
14:00 horas, GMT

La evaluacion de los candidatos se llevara a cabo por una Comisidén, que sera
nombrada por el Patronato de la Fundacién ICIC. La Comision estara presidida por
uno de los miembros del Patronato, y formada por tres vocales, de los que al
menos uno serd miembro de la Comision Cientifica del ICIC.

La asignacion de la beca por la Comision se evaluara conforme al baremo que se

publicara conjuntamente con la convocatoria, (Anexo B-1.2) y en todo caso

priorizando a los candidatos segun los siguientes criterios:

- EI CV del aspirante.

- En el caso de los licenciados, haber realizado Master en Oceanografia.

- Haber estado vinculado de manera demostrable a algun proyecto del ICIC

- Haber publicado articulos de investigacion o presentado comunicaciones
cientificas con el nombre del Instituto Canario de Investigacion del Cancer en
los créditos.

La puntuacion relativa a los méritos arriba sefialados en las convocatorias se
establece segun el baremo general para toda la convocatoria (Anexo B-1.2)

Todo aspirante seleccionado para ser Titular de la Beca ICIC 2011 se
comprometera a formarse con supervision del Investigador Principal del Proyecto,
gue debera informar cada seis meses al ICIC de sus progresos

El periodo de disfrute de las becas comenzara el 1 de mayo de 2011, y terminara
el 31 de diciembre de 2011. La beca podra ser prorrogada, en funcion de los
fondos que reciba el ICIC de las Entidades colaboradoras, hasta el 31 de
diciembre de 2012, como méximo. Esta beca no supone relacion contractual del
becario con el ICIC, ni tampoco compromiso futuro de contratacion por parte del
ICIC, o de las universidades o centros en los que se desarrolle el proyecto de
investigacion

El disfrute de una de las becas del ICIC es incompatible con el disfrute simultaneo
de otras becas de analoga naturaleza o con la percepcion de cualquier cuantia que
tenga naturaleza salarial. La becas son para dedicarse en exclusiva a las tareas
gue el IPP asigne al becario, por lo que no se permite ningun tipo de actividad
ajena a la formaciéon como investigador y universitario, con la excepcion de tareas
realizadas para las actividades, proyectos o cursos del propio ICIC, o las
propuestas por su director y libremente aceptadas por el becario

El ICIC no seleccionara para ocupar la beca de la presente convocatoria a
aspirantes con titulo de doctor que hubieran disfrutado becas de investigacion
posdoctoral durante mas de dos afos con anterioridad a esta convocatoria.

Los IPP y los becarios beneficiarios de ayudas econdmicas deberan incluir el
nombre “Instituto Canario de Investigaciéon del Cancer (ICIC)” en los titulos de
credito de la pagina frontal de las publicaciones en cuya realizacion se inviertan
fondos procedentes del ICIC (no solo en los agradecimientos), asi como
mencionar las ayudas en las memorias anuales de los centros y departamentos en
gue trabajen, y en cuantos documentos se pueda hacer referencia a la pertenencia
al ICIC.



14.-

El ICIC publicara la convocatoria de la beca en la pagina www.icic.es, junto con las
normas y baremos por las que se regira la adjudicacion de la beca. El listado de
aspirantes seleccionados se expondra en la pagina web www.icic.es Yy los
candidatos seleccionados y suplentes seran notificados por e-mail antes del 27 de
Abril de 2011.
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Se adjuntan las bases de la convocatoria que regia la convocatoria de ayuda economica
para los grupos de investigacion del ICIC para 2011, que contd con un presupuesto de
75.000¢€.

Atendiendo al llamamiento de muchos investigadores del ICIC, en esta convocatoria se
ofrecid la novedosa posibilidad de también poder llevar a cabo la contratacién de personal
investigador, tan necesario para el avance de los proyectos, asi como en anteriores
ediciones para la compra de material fungible, con la ayuda recibida por los grupos de
investigacion seleccionados.

CONVOCATORIA DE APOYO [ECONOMICO
PARA GRUPOS DE INVESTIGACION DEL ICIC 2011

Plazo de presentacion de solicitudes:
20 de mayo al 1 de junio del 2011

Las bases por las que se regira la convocatoria seran:

Los fondos de apoyo a Grupos ICIC se adjudicaran a los Investigadores Principales
de los Grupos ICIC que se hayan constituido formalmente y hayan sido aceptados
por el Consejo del ICIC. En la documentacién a presentar en esta convocatoria, los
grupos ya constituidos deben comunicar por e-mail a gerencia@icic.es la
composicién actual de investigadores del grupo para comprobar los miembros
censados y comunicar las altas y bajas en los grupos. Los grupos constaran de un
IPP con dedicacion a tiempo completo y de investigadores colaboradores (IC) que
podran tener dedicacion a tiempo parcial (TP) o tiempo completo (TC). Los
investigadores colaboradores podran figurar en un maximo de dos grupos
solicitantes con dedicacion TP o en un unico grupo con dedicacion a TC. Este
requisito sera obligatorio para tramitar la solicitud.

Las ayudas para Grupos del ICIC con cargo a esta convocatorias seran de una
cuantia maxima del 10.000 €. Las lineas prioritarias de aplicacion de las ayudas
seran las siguientes:

- Factores prondsticos moleculares del cancer

- Céancer hereditario y farmacogendmica del cancer

- Blusqueda, disefo y sintesis de nuevos antitumorales

- Actividad biolégica de nuevos antitumorales

- Epidemiologia del cancer

Los fondos asignados a los Grupos ICIC se gestionaran directamente por la
Gerencia del ICIC, sin que se acepten solicitudes de transferencias a cuentas de
los investigadores.

Los fondos concedidos a cada uno de los grupos y sus IPs seran consumidos
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obligatoriamente antes del 15 de diciembre de 2011 o tenerlo comprometido
hasta el 31 de diciembre de 2011, en particular si se ha seleccionado la opcion de
pago a personal (ver mas abajo). Aquellos grupos que no consuman la cuantia de
la ayuda concedida antes del 15 de diciembre de 2011, perderan el remanente de
la misma.

Podra invertirse el maximo de la cantidad asignada para 2011 en uno o dos de los
siguientes capitulos:, que debe sefialarse en el formulario de la convocatoria:

- Material fungible.

- Pagos a personal para desarrollo de proyectos en el grupo de investigacion,
gue seran objeto de contrato laboral o mercantil (consultar con la Gerencia de
FICIC). El plazo para la emisién de pagos a personal finalizara el 31 de
diciembre de 2011, no pudiéndose prolongar la contratacion con posterioridad a
esta fecha.

Normas especificas para 2011: Las peticiones de Material Fungible con cargo a
los presentes proyectos NO se podran realizar directamente por los investigadores.
Antes de solicitar cualquier gasto con cargo a este presupuesto debera ser
autorizada por la Gerencia, que debe dar el visto bueno antes de comprometer
gasto alguno.

Las peticiones de Equipos o Material Inventariable NO podran ser atendidas con
cargo a la presente Convocatoria.

El Investigador Principal debera rellenar el Formulario de Solicitud de Apoyo
Econdémico para Grupos ICIC (anexo n° 2), junto con su CV en cualquiera de los
formatos FIS, MEC, Carlos Il o ACIISI y remitirlos por e-mail a gerencia@icic.es.
Asimismo, deberan cumplimentar los demas formularios, firmarlos remitiendo toda
la informacién por correo electrénico y también copia impresa a Gerencia FICIC,
Plaza Sixto Machado 3, 38009 Santa Cruz de Tenerife.

El plazo de presentacion de las solicitudes estara abierto entre el 20 de mayo y 1
de junio de 2011. El resultado de la convocatoria se expondra antes del 10 de junio
en la pagina web www.icic.es.

La asignacion de fondos a los Grupos ICIC se llevara a cabo por la Comision de
Ayudas a Grupos ICIC, nombrada por la direccion del ICIC, la cual dara prioridad a
los aspirantes que presenten:

Proyectos que favorezcan la colaboracion entre investigadores de diferentes areas
de conocimiento que puedan ser complementarias entre si y entre grupos de
diversa localizacion geogréfica, que permitan la integracion territorial de la
investigacion en cancer.

Proyectos multidisciplinares, que integren varios grupos ICIC de areas diferentes
(quimica, biologia y clinica).

Proyectos presentados por los jévenes investigadores o grupos emergentes, que
puedan demostrar una participacion activa en el ICIC (publicaciones que hayan
realizado en los ultimos 3 afios con el nombre del ICIC).

Proyectos incluidos en las areas prioritarias listadas en el punto 2.

Los criterios de adjudicacion de fondos a los proyectos presentados seran:
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El CV del grupo de investigacion.

Las necesidades reales del grupo y la posibilidad de que se consolide con la ayuda
concedida.

El conjunto de la financiacion disponible por el Grupo solicitante y por el IPP,
incluyendo la que recibe del propio ICIC.

El compromiso del Investigador Principal del Grupo acerca del numero de
publicaciones que espera realizar en el afio actual con el nombre del ICIC en su
portada.

Se valorara la constatacion de la presencia del ICIC impreso en las publicaciones
logradas por el grupo solicitante, para lo que se pide envio de la caratula o texto
completo de dichas publicaciones, sobre todo para aquellos grupos que han
recibido ayudas en los afos precedentes.

Se realizara una entrevista personal a los seleccionados para la concesion final de
la ayuda para conocer con mas detalle el proyecto a realizar y las metas a alcanzar.
La Comision de Ayudas a Grupos ICIC se encargara de realizar un seguimiento del
rendimiento del apoyo economico prestado en esta convocatoria, pidiéndose al
cumplirse el periodo de la ayuda (diciembre 2011), un resumen del trabajo
realizado y los objetivos alcanzados, haciendo especial hincapié sobre la
divulgacion (articulos, tesis, congresos, etc.).

Los IPP y el personal en formacion beneficiarios de ayudas econdmicas deberan
incluir el nombre “Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC)” en los
titulos de crédito de la pagina frontal de las publicaciones en cuya realizacion se
inviertan fondos procedentes del ICIC y no solo en los agradecimientos, asi como
mencionar las ayudas en las memorias anuales del ICIC y de los centros y
departamentos en que trabajen y en cuantos documentos se pueda hacer
referencia a la pertenencia al ICIC.

Las facturas con cargo a estas ayudas deberan ser recibidas en la Gerencia de
FICIC antes del 15 de diciembre de 2011. Las cantidades gastadas fuera de ese
plazo no podran ser abonadas. Los remanentes de dinero asignado a grupos y que
no se hayan gastado o comprometido, caso de pagos a personal, pasaran al fondo
general del ICIC y dejaran de estar asignados a su proyecto.
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En este apartado se presenta la subvencidn otorgada por la Agencia Canaria de
Investigacion, Innovacion y Sociedad de la Informacion (ACIISI), para la incorporaciéon y
contratacion de personal investigador en formacion para la realizacion de tesis doctorales
en investigacién relacionada con oncologia supervisada por los investigadores principales
de los grupos de investigacion del ICIC. En este apartado se resumen las actividades
llevadas a cabo por los investigadores contratados en sus diferentes centros de
investigacion. Ademas, se presenta una memoria final del proyecto llevado a cabo por
cada investigador contratado (Anexo K), con el visto bueno del director del proyecto, que

resume dichas actividades y progresos alcanzados.

Los investigadores que obtuvieron subvencion y por tanto fueron contratados con los
fondos otorgados por la ACIISI fueron:

Investigador/a

Titulo proyecto

Investigador
Principal

Centro

Susana Beceiro
Casas

Papel de los
receptores LXR en el
control de
autoinmunidad

Antonio Castrillo
Villegas

Univ. Las Palmas GC, Laboratorio de
Fisiologia y Bioquimica

Patricia Martin
Rodriguez

Estudio de nuevos
moduladores de las
actividades de STAT
y de los receptores
para estrogenos:
potencial aplicacién
como antitumorales

Leandro
Fernandez Pérez

Fac. Ciencias Salud; Ciencias Clinicas,
Farmacologia, Univ. Las Palmas de GC

Belinda Rivero
Pérez

Estudio molecular del
cancer familiar en
Canarias

Cristina Bilbao
Sieyro

Univ. Las Palmas GC, Laboratorio de
Fisiologia y Bioquimica

Cristina Ramos
Pérez

Implicaciones del fallo
de resolucion de las
cromatidas hermanas
en la vidacel. e
identif. y caracteriz.
de inhib. quim. de la
resolucién como
potenciales
antitumorales

Félix Machin
Concepcién

Unidad Invest. Hosp. Univ. La
Candelaria

Raquel Ramirez
Moreno

Nuevas entidades
guim. con activ.
antitumoral,
antihormonal y
antiparasitaria:
Produccion y estudio
de la actividad
biolégica de nuevos
SERMs (Moduladores
Selectivos del

Juan Carlos Diaz
Chico

Univ. Las Palmas GC, Laboratorio de
Fisiologia y Bioquimica
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Receptor de
Estrégenos)

Ina Hildebrandt

Evaluacion de la activ.
estrogénica y
antiestrogénica a nivel
transcripcional de
nuevos derivados de
tamoxifeno mediante
bioensayos con la
linea celular T47DKb-
luc

Mario Diaz
Gonzalez

Dept. Fisiologia y Biofisica de
Membranas, Univ. La Laguna

Jorge N. Marrero
Alonso

Andlisis de la activ.
biologica, genémica y
no genémica de
nuevos derivados de
tamoxifeno

Mario Diaz
Gonzalez

Dept. Fisiologia y Biofisica de
Membranas, Univ. La Laguna

Ruyman Santana
Ferré

Implicacion de la ruta
JAK-STAT en la
patologia molecular
del

cancer de endometrio:
papel del
silenciamiento
epigenético de
miembros de la
familia SOCS
(Suppressor of
Cytokine Signalling)

Leandro
Fernandez Pérez

Fac.Ciencias Salud; Ciencias Clinicas,
Farmacologia, Univ. Las Palmas de GC

Monica Blanco
Freijé

Estructuras
privilegiadas y dianas
moleculares en el
disefio de farmacos
antitumorales y
antiparasitarios

Teresa Abad
Grillo

Inst. Univ. Bioorgéanica, Univ. La Laguna

Cecilia Fernandez
Echevarria

Analisis de la activ.
farmacol. de nuevos
azUcares citotoxicos
derivados de la
galactosa en cél. de
cancer de mamay en
neuronas

Raquel Marin
Cruzado

Lab. Neurobiol. Celular, Univ. La Laguna

Adriana Espinoza
Jiménez

Andlisis de la
asociacién entre la
variante 84E del gen
MC1R y la evolucién
del melanoma

Ricardo
Fernandez de
Misa Cabrera

Unidad Invest. Hosp. Univ. La
Candelaria

maligno
Idaira Dorta Estudio de Aixa Rodriguez Dpto Microbiologia y Biologia Celular,
Sanchez potenciales dianas Bello Univ. La Laguna

terapéut. en tumores
uterinos

Estos investigadores realizaron diferentes e interesantes proyectos bajo la supervision de
destacados cientificos en diferentes centros-laboratorios de investigacion. Los progresos
y resultados han sido muy atractivos y aparecen resumidos bajo los siguientes epigrafes.

NUum. de participaciones en congresos con presentaciones orales: 12
NUm. de participaciones en congresos con presentaciones tipo poster: 11
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NUm. de participaciones como asistente a congresos:

Num. de Articulos cientificos publicados:

Num. de Articulos cientifificos en vias de publicacion (en evaluacion revistas):
NUum. de Titulos de DEA o Master conseguidos por los investigadores:

Num. de Titulos de DEA o Master depositados pendientes de su defensa:
Num. de Titulos de Doctor conseguidos por los investigadores en formacion:

NP AN PR

Durante los doce meses de duracion de esta ayuda para la contratacion de investigadores
en formacion, sucedieron algunas bajas de investigadores, pues consiguieron becas-
contratos de mas larga duracién otorgados por diferentes fuentes i/o instituciones,
incluidas la propia ACIISI en su convocatoria propia de contratacion de investigadores
resuelta en 2011, bajas que fueron suplidas por nuevas altas, seleccionando para ello a
los candidatos en la lista de reserva editada tras la evaluacion de las candidaturas.

Los investigadores que comenzaron su contratacion con esta ayuda y que renunciaron a
la misma por las razones antes mencionadas fueron los siguientes:

¢ Cecilia Fernandez Echevarria que tras un mes de contratacion renuncio a la misma
y fue sustituida por Mdnica Blanco Freijo.

¢ Cristina Ramos Pérez que tras 8,5 meses de contratacion renuncio a la misma y
fue sustituida por Adriana Espinoza Jiménez e ldaira Dorta Sanchez.
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La naturaleza virtual del ICIC como red de apoyo a la investigacion del cancer en
Canarias y en el mundo, nos obliga a apoyarnos en las nuevas tecnologias de la
informacion para poder mantener un adecuado estandar de comunicacion e informacion
entre nuestros asociados e investigadores en el resto del mundo. Ademas de la ya
existente version en espafol, por los motivos antes mencionados, se ha generado y
culminado la version en inglés de nuestra web (www.ICIC.es) para asi conseguir una
cobertura global sin limitaciones del lenguaje. Nuestro portal web ofrece otros enlaces a
otras de las actividades del Instituto (ver mas abajo). Por otro lado, destacar otras
secciones de nuestra actividad como Actualidad, Cursos congresos y actividades, Actos
divulgativos, Convocatorias, etc.

El ICIC ha desarrollado un complejo proyecto, ONCONET, que abarca un conjunto de
acciones a desarrollar en un quinquenio. Algunas de tales acciones estan emergiendo
como consecuencia de la obtencion de financiacion especifica para su desarrollo. En esta
etapa nos hemos propuesto poner a punto varias paginas web, cuya filosofia y contenido
pasamos a desarrollar a continuacion:

13.1. WWW.ICIC.ES.

La simplicidad de los nombres es importante a la hora de recordar una pagina
determinada. ICIC es hoy por hoy un nombre conocido en el mercado oncologico de habla
hispana. A la hora de ponerle una terminacién nos encontramos con que las opciones
ICIC.com, ICIC.net e ICIC.org ya estaban ocupadas, por lo que optamos por ICIC.es, que
es mas caro y dificil de tramitar, sin que ofrezca esa imagen de mundializacion que nos
hubiera gustado. El tiempo dira si hemos acertado con el nombre. ICIC.es sera la pagina
de los asuntos internos del ICIC, y desde la que se repartira el juego a las otras tres
paginas, con salida hacia onco.net. En ICIC.es colgamos todo lo que se refiere a los
estatutos, socios, boletines, convocatorias, actividades, convenios, noticias, eventos, etc.

Nuestra pretension es que los miembros del ICIC tengan ICIC.es como la pagina frontal
por defecto, esto es, la pagina que se abre cuando se entra en internet. Para ello
trataremos de que en ella encuentren las principales direcciones que le interesen con
universidades, centros de cancer, etc. También crearemos buzones y chats para que los
miembros del ICIC se comuniquen entre ellos.

Una idea que estamos elaborando es la de usar ICIC.es como bolsa de trabajo, en la que
se crucen ofertas y demandas de investigadores y de técnicos, con CV disponibles bajo
palabra clave, para asegurar la privacidad. En fin, es una idea emergente, de modo que
estamos recibiendo sugerencias acerca de la posibilidad de potenciar su interés, unico
camino que conduce al éxito.

En nuestro portal web, que recibe mas de 30.000-40.000 visitas anualmente, se incluyen
inmediatamente informacion puntual de eventos a realizar, asi como la mayoria de las
actividades llevadas a cabo por el instituto y en muchas de ellas se hace referencia al
Cabildo de Gran Canaria, figurando su logotipo y acceso en la seccién de Entidades
colaboradoras.
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13.2. WWW.BIOCANCER.COM.

Biocancer.com es la pagina que aloja la revista virtual “Biologia y Clinica del Cancer”. El
ICIC ya ha gestionado el ISSN que permitira usar la revista para la difusion de contenidos
formativos con las mismas consideraciones de validez que una revista impresa. Se
presento a principios de 2003, con un elenco de colaboradores de talla mundial.

La revista virtual BIOCANCER ya tiene elaborada toda su estructura cientifica, y se puede
visitar en www.biocancer.com.

A la revista virtual “Biologia y Clinica del Cancer” deberiamos darle la oportunidad de que
sea el vehiculo de formacion esencial para el mundo hispano parlante. Esto requiere una
gran fuerza impulsora, para lo que se necesita aunar las voluntades que eleven el
proyecto a la categoria para la que ha sido concebido, lo que seguramente desbordara las
posibilidades del ICIC de generar contenidos.

Confiamos en los muchos amigos del ICIC vy, sobre todo, en la Comisién Cientifica del
ICIC para lograr ese futuro. Asimismo, biocancer.com aspira a ser el vehiculo de difusion
de contenidos formativos en Oncologia de la Red de Centros de Cancer.

En este afio 2011 y con motivo de la Celebracion del Décimo Aniversario del ICIC, se
editdé un namero especial que recoge de forma sucinta la actividad investigadora de
algunos de los grupos que conforman desde su creacion el ICIC. Si bien la relevante
produccion cientifica del Instituto ha quedado ampliamente recogida en las memorias que
con periodicidad anual publicamos, hemos querido plasmar esa actividad, a través de la
vision que los propios investigadores tienen de las aportaciones cientificas que han
realizado en los ultimos afios. Estas aportaciones han sido posibles gracias al apoyo
econdémico obtenido a través de las convocatorias de diversa indole que ha promovido
nuestra institucion en los ultimos 10 afios. Asi, en un formato que en términos de
publicacién podriamos encuadrar dentro de una revision, los grupos de investigacion nos
describen la evolucidon de su investigacion, los hallazgos mas importantes y el impacto
gue en futuras investigaciones han tenido sus propios resultados.

Es reconfortante observar la diversidad de temas incluidos en el presente volumen de
Biocancer.com, que representa de forma inequivoca la vocacion multidisciplinar que
desde su inicio animoé la politica de apoyo a la investigacion del Instituto. Asi, podemos
disfrutar de la excelente calidad de las lineas de investigacion en nuevos farmacos y en la
evaluacion de su actividad bioldgica, del apasionante desarrollo de lineas en relacion con
epidemiologia, incluyendo los relacionados con medio ambiente y cancer sino también en
estimulantes proyectos en relacién con enfermedades relacionadas con el cancer y la
participacion de centros de Venezuela. Finalmente, son varios los proyectos de impacto
clinico en relacion con aspectos moleculares de la respuesta a hormonas quimioterapia o
radioterapia.

Es nuestro deseo, que de la lectura de las revisiones que componen el presente volumen
de Biocancer.com, pueda el lector recoger ideas que, puedan ser de utilidad para sus
propias investigaciones y desde luego mostrar la dedicacion de este Instituto y sus
miembros al desarrollo de la investigacion oncolégica en Canarias.
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13.3. WWW.KANCER.COM.

El cometido de www.kancer.com es servir de pagina de referencia a la formacién reglada
de posgrado, es decir, para los estudios de doctorado, los titulos de Master y Experto, y
otros cursos establecidos conforme a programas de colaboracion con el ICFEM, las
universidades, el Servicio Canario de Salud. Sera ofrecida a la Red de Centros de Cancer
como vehiculo para la organizacion de cursos reglados en linea. Hemos elegido el
nombre un tanto informal o desenfadado de www.kancer.com para quitar dramatismo a la
“palabra de seis letras” y darle un caracter mas actual y atractivo para el publico joven al
gue va dirigido. Esta pagina alcanzo las primeras 1.000 entradas en solo 20 dias, sin ser
anunciada ni referenciada, solo por servir de base a los cursos de Oncologia Molecular y
Biologia Molecular, lo que demuestra el extraordinario interés de este tipo de herramientas
docentes. Se accede a una parte de su contenido por medio de claves, de modo que se
asegura la propiedad intelectual de los materiales y su utilizacion por los profesores y los
alumnos de los cursos. Otros contenidos serdn abiertos, si asi lo deciden los profesores.

No tenemos ninguna duda que pronto serd una pagina extremadamente util para todo el
gue quiera saber de cancer siguiendo cursos reglados. En particular, la formacion de
técnicos de laboratorio puede encontrar aqui un vehiculo de difusion sin precedentes. En
la actualidad es la pagina que aloja la oferta formativa de la Red de Centros de Cancer, lo
gue ha multiplicado el nimero de visitas que recibe diariamente.

13.4. ICIC en las redes sociales

Para aumentar nuestra presencia e incrementar nuestra apuesta por la divulgacion,
también se ha diseflado y puesto en funcionamiento una cuenta en Facebook
(www.facebook.com/pages/Fundacion-Instituto-Canario-de-Investigacion-del-Cancer-
FICIC/243394052364797), que comenzd en el afio 2010 y se dio continuidad en 2011,
para aprovechar el potencial que ofrecen las redes sociales para hacer llegar nuestros
objetivos, mensajes, actividades y la decidida apuesta por luchar contra esta enfermedad,
principalmente con la prevencidn como herramienta, a todos los seguidores e interesados
en el ICIC.

13.5. El ICIC en la Prensa

El ICIC ha tenido en 2011 una extraordinaria acogida por parte de la prensa escrita, asi
como por la television y la radio, lo que ha creado un ambiente muy favorable en torno a
la institucion.

En la pagina www.icic.es existe una seccidn que recoge las noticias mas relevantes
relativas a la presencia del ICIC en la prensa escrita del archipiélago, asi como enlaces a
entrevistas en radio y television.
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La asignatura Canarias Contra el Cancer impartida en el Club de Prensa Canaria ha sido
motivo para que el ICIC ocupe continuamente un lugar destacado en la informacion
cientifica, y sea el mas conocido de los Institutos de Investigacion de Canarias al menos
en Gran Canaria.

En conjunto, las actividades cientificas, formativas y de difusion del ICIC han sido
recogidas con mucho interés por los medios de comunicacion, a quienes debemos una
imagen muy positiva, que esta calando en la sociedad canaria.
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El ICIC inici6 su camino en primera instancia como Asociacion, lo que limitaba sus
posibilidades de interactuar econdmica y mas eficazmente con la sociedad. Para superar
este escollo y para conseguir mayor capacidad de ejecucién y recepcion de donaciones,
se constituyo en 2004 la Fundacion Canaria del Instituto Canario de Investigacion del
Céancer (FICIC), creada al amparo de la Ley de Fundaciones Canarias (Ley 2/1998) y esta
acogida al régimen especial Ley 49/2002 de incentivos fiscales al mecenazgo.

14.1. Constitucion y Estatutos.

La Fundacion ICIC quedo inscrita en el Registro Canario de Fundaciones con fecha 4 de
noviembre de 2004. Esta inscripcidon representa un hito en la historia del ICIC, que desde
Su constitucion tratd de adoptar esa estructura. Han tenido que pasar cuatro afos y tres
modelos de Fundacién hasta conseguir el objetivo de inscribirla. Los Estatutos de la FICIC
figuran en el Anexo C de este documento.

La inscripcion de la FICIC permite acciones para las que la estructura de Asociacion sin
animo de lucro limitaba al ICIC. Por ejemplo, es posible recibir mas donaciones de
empresas Yy particulares, pues el tratamiento fiscal para quienes sean donantes de la
Fundacién es mas benévolo que para quienes donen a las asociaciones.

La estructura de Fundacion abre paso a la posibilidad de emprender acciones
empresariales, que también figuran entre las vocaciones abiertamente expuestas del ICIC
desde sus comienzos. Finalmente, la estructura de Fundacion simplifica muchos tramites,
como la aceptacion de subvenciones oficiales, para las que necesitabamos aval bancario
como Asociacion. Este aval sera en adelante innecesario, pues como Fundacion tenemos
el aval permanente del Gobierno de Canarias, patrono mayor de todas las fundaciones
canarias.

La Fundacién y la Asociacion ICIC coexistiran durante algunos afos, pues existen
convenios vigentes como Asociacion que no se pueden traspasar a la Fundacién. Eso
supone una complejidad importante en la estructuracién de la burocracia interna, pero no
ha sido posible solventarla aunque se ha conseguido la efectividad perseguida.

14.2. Modelo Organizativo.

La creacion de la FICIC supone una nueva oportunidad de reorganizaciéon de las
actividades del ICIC. El modelo funcional adoptado se resume en el siguiente esquema:
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Fundacion Instituto Canario de Investigacion del Cancer
{FICIC)

COMISION CONSEJO
CIENTIFIcA  [€=>| PATRONATO  |4=| gnci0ECONOMICO

v

DIRECTOR GERENTE
PROYECTOS DE PROYECTOS
FORMACION EMPRESARIALES
CANARIAS CONTRA PROYECCION
EL CANCER EXTERIOR

INSTITUTO CANARIO DE INVESTIGACION DEL CANCER

La estructura esta basada en un Patronato pequefio, formado por las personas que han
dirigido el ICIC hasta ahora, con una fuerte vocacion ejecutiva, con cargos de Presidente,
Vicepresidente y Secretario y asignacion de un Director-Gerente para culminar y ejecutar
las tareas de la Fundacion e Instituto.

El Patronato se apoya en dos 6rganos asesores, cuyos presidentes son vocales del
Patronato en tanto ejerzan como tales: la Comisién Cientifica, compuesta por cinco
cientificos de talla mundial, uno por cada gran area de actividad del ICIC; el Consejo
Socioeconoémico, constituido por un namero no limitado de personalidades de la vida
publica y empresarios que quieran colaborar con los fines del ICIC.

La FICIC tiene cinco areas de actividad, que han resultado evidentes a lo largo de sus
afos de historia. El area mas importante es, naturalmente, la investigadora, que mantiene
la estructura actual disefiada desde la Asociacion ICIC. Pero la FICIC asume las otras
funciones que ha venido ejerciendo el ICIC:

- Proyectos de Formacién, que se ocuparan de gestionar la estructura formativa
desarrollada en los afios anteriores. Al frente del mismo, la FICIC ha puesto al Dr.
Pedro Lara.

- Proyectos Empresariales, que gestionaran la empresa para la Investigacion y
Desarrollo de Antitumorales de Canarias, el Centro Atlantico del Medicamento, S.A.,
Cancer y cuantos proyectos empresariales puedan desarrollarse en el futuro.

- Proyectos Sociales, que gestionara la proyeccién social de la FICIC, asumiendo los
cursos y actividades destinadas a promocionar la idea de que el cancer se puede
prevenir y tratar con eficacia en la poblacion canaria, tales como nuestra campafa
Canarias contra el Cancer.
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Proyeccidon Exterior, que gestionard la actividad de ICIC mas all4 de las fronteras del
estado espafiol, particularmente en Iberoamérica. Existen proyectos importantes con
Argentina, Uruguay y Venezuela.

14.3. Cargos de la Fundacion ICIC.

El Patronato de la Fundacion ICIC quedd constituido de la manera siguiente, tras la
celebracién de la ultima reunién del mismo celebrada en Octubre de 2010.

Presidente: D. Francisco Javier Dorta, Jefe de Servicio de Oncologia del Hospital
Universitario Nuestra Sefora de La Candelaria, Santa Cruz de Tenerife.

Vicepresidente: D. Bonifacio Nicolas Diaz Chico, Catedratico de Fisiologia de la
Universidad de Las Palmas de Gran Canatria.

Secretario: D. Antonio Cabrera, Profesor Titular de Salud Publica de la Universidad de
La Laguna.

Vocales del Patronato:

D. Orlando Falcén, Oncoginecoélogo del Hospital Universitario Materno-Infantil de Gran
Canaria, Las Palmas de Gran Canaria.

D. José Regidor Garcia. Rector de la Universidad de Las Palmas de Gran Canaria
D. Eduardo Domenech Martinez. Rector de la Universidad de La Laguna.

D. Angel Gutiérrez Ravelo, Catedratico de Quimica Organica de la Universidad de La
Laguna.

Dia. Marta Lloret. Oncologia Radioterapica. Hospital Universitario Doctor Negrin. Las
Palmas de Gran Canaria.

D. Sergio Moreno. Investigador del Centro de Investigacion del Cancer (Univ. de
Salamanca-CSIC).

D. Pedro C. Lara Jiménez. Director del Instituto Canario de Investigacion del Cancer y
jefe del Servicio de Radio-Oncologia del Hospital Dr. Negrin, Las Palmas de Gran
Canaria.
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Anexos Documentales



La produccion cientifica que se resume a continuacion abarca las publicaciones (articulos,
libros y capitulos de libros), proyectos de investigacion concedidos, patentes y tesis
dirigidas durante 2011 y aquellas publicaciones de finales de 2010 que no fueron incluidas
en el anuario del afio pasado.

Destacaremos que este afio hemos omitido las aportaciones a congresos y que los datos
se exponen en base a lo que nos han enviado los interesados, por lo que las ausencias,
son atribuibles a que al cierre de la publicacion no se habia recibido la informacion
procedente de los autores.

El listado de articulos cientificos y capitulos de libro publicados se presenta por orden
alfabético del primer autor de la publicacion.
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Proyectos de Investigacion Financiados

Titulo: Estudio COPI-URO: Contaminantes Organicos Persistentes, Insulin Growth
Factor y Cancer de vejiga: Estudio de casos y controles hospitalarios.

Entidad financiadora: F.U.N.C.1.S. (Pl 55/07)

Cuantia: 20.000 euros

Duracion: Enero de 2008 hasta: Enero 2010

Investigador responsable: Luis Dominguez Boada

Titulo: Estudio de polimorfismos en genes asociados con cancer de vejiga en
pacientes que sufren esta enfermedad. Asociacién con tumorigénesis y exposicion
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a contaminantes toxicos persistentes (CTPs) existentes en el medio ambiente de
las Islas Canarias.

Entidad financiadora: FUNCIS [Pl 35/08]

Cuantia: 18.000 euros

Duracion: 01/01/09 hasta: 01/01/11

Investigador responsable: Pilar FernAndez Valeron

. Titulo: Desarrollo de nuevos, mas seguros y mas efectivos compuestos
antileucémicos.

Entidad financiadora: Ministerio de Educacion y Ciencia.

Cuantia: 81.070 €

Duracién: 2007-2010

Investigador responsable: Francisco Estévez Rosas

. Titulo: Nuevos compuestos antileucémicos.

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion
Cuantia: 84.700€

Duracién: 2010-2013

Investigador principal: Francisco Estévez Rosas

. Titulo: Laboratorio para la evaluacion farmacolégica de compuestos quimicos
(BIOPHARM-ULPGC).

Entidad financiadora: MICINN — FEDER INFRAESTRUCTURA 2010

Cuantia: 89.000 euros

Duracion: desde: 2010 hasta: 2012

Investigador responsable: Leandro Ferndndez Pérez

. Titulo: Estudio de nuevos moduladores de receptores para estrogenos
Entidad financiadora: ACIISI

Cuantia: 40.000.euros

Duracién: desde: 2011 hasta: 2013

Investigador responsable: Leandro Fernadndez Pérez

. Titulo: Estudio de nuevos moduladores de las actividades de STAT y de los
receptores para estrogenos: potencial aplicacion como antitumorales.

Entidad financiadora: MICINN — Referencia: SAF2009-13296-C02-02

Cuantia: 73.000.euros

Duracién, desde: 2010 hasta: 2012

Investigador responsable: Ana Estévez Braun (coordinador)- IP subproyecto:
Leandro Fernandez Pérez

. Titulo: Implicacién de la ruta JAK-STAT en la patologia molecular del cancer
endometrio: papel del silenciamiento epigenético de miembros de la familia SOCS
(suppresor of Cytokine Signalling).

Entidad financiadora: FUNCIS (PI 41/09)

Cuantia: 17.000.euros

Duracion:  2010-2012

Investigador principal: L. Ferndndez Pérez

. Titulo: Alteraciones en la funcionalidad e interacciones de residentes de lipid rafts y
proteinas de sefalizacion en enfermedades neurodegenerativas.
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Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion. SAF2010-22114-C02-02.
Cuantia:100.000¢€.

Duracién: desde 2011 hasta 2013.

Investigadora principal: R. Marin Cruzado.

10.Titulo: Proyecto estructurante Nanomac (Nanociencia, Nanotecnologia y Materiales

Avanzados (NANOMAC).

11.Titulo: Desarrollo de nuevos procesos cataliticos dirigidos a la sintesis de moleculas

bioactivas.

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion (CTQ2008-06806-C02-
02/BQU)

Cuantia: 156.453,00 €

Duracion: desde 2009 hasta 2011

Investigador principal: Dr. Fernando Garcia Tellado

12.Titulo del proyecto: Sintesis orientada a la diversidad de motivos estructurales con

actividad liberadora de NO.

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion (2009UY0009)

Cuantia: cantidad abierta segun tiempo de estancia del investigador invitado
Duracion: desde 1-01-2010 hasta 31-12-2011

Investigador responsable: Dr. Fernando Garcia Tellado

13.Titulo del proyecto: Proyecto Estructurante en Ciencias Marinas.

Entidad financiadora: Agencia Canaria de Investigacion y Sociedad de la
Informacion —ACIISI-.

Cuantia: 19.200 €

Duracién: Desde 1/1/2011 Hasta: 31/1/2011 N° total meses: 12
Investigador responsable: Maria Soledad Izquierdo Lépez.

14.Titulo del proyecto: Estructuras privilegiadas y dianas moleculares en el disefio de

farmacos antitumorales y aniparasitarios (SAF2009-13296-C02-01).
Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion
Investigadora responsable: Dra. Ana Estévez Braun

Cuantia: 242.000,00 €

Duracién: 2010-2012

15.Titulo del proyecto: Desarrollo de una quimioteca de nuevos productos terpénicos

como antagonistas CCRS con actividad anti-VIH (SIDA).
Entidad financiadora: FUNCIS 45/09

Investigador responsable: Angel Gutiérrez Ravelo.
Cuantia: 7000 €

Duracion: 7 de mayo 2010- 7 de mayo 2011

16.Titulo del proyecto: Preparacion de derivados dibenzofuranicos prenilados y otros

policétidos con actividad antitumoral.

Entidad financiadora: FICIC- ICIC

Investigador responsable: Angel Gutiérrez Ravelo.
Cuantia: 5.000,00 €

Duracion: junio 2011- noviembre 2011



17.Titulo del proyecto: Disefio y sintesis de nuevos agentes intercalantes tipo 5-triazol-
naftalimidas.
Entidad financiadora: FICIC-ICIC
Investigador responsable: Ana Estévez Braun.
Cuantia: 5000 euros
Duracién: Junio 2011 — Noviembre 2011

18.Titulo del proyecto: Valoracion clinica de los efectos del plasma autélogo pobre en
plaquetas sobre la prevencion de la fistula broncopleural y el dafio pulmonar en
pacientes sometidos a cirugia de reseccion pulmonar
Entidad financiadora: MSPSI
Investigador responsable: N. Santana
Cuantia: 42.753 €
Duracion: 1-2012 a 12-2014

19.Titulo del proyecto: Valoracion del efecto protector del ozono sobre el rechazo
cronico en el trasplante pulmonar experimental
Entidad financiadora: ISCIII (Instituto de Salud Carlos IlI)
Investigador responsable: N. Santana
Cuantia: 12.000 €
Duracion: 2011-2012
20.Titulo del proyecto: Desarrollo de un producto antiparasitario natural para uso
ganadero.
Entidad financiadora: Consej. Empleo, Industria y Comercio, Dir. Gral. Industria,
Gob. Canarias.
Investigador responsable: Rafael Zarate Méndez
Cuantia: 100.000 €
Duracién: 2010-2012

21.Titulo del proyecto: Desarrollo de la industria biotecnoldgica y farmacéutica basada
en el conocimiento y en la investigacion y el desarrollo (1+D) en el ambito de la
biodiversidad macaronésica (BioPharMac, MAC/1/C104)
Entidad financiadora: Unidon Europea
Investigador responsable: Rafael Zarate Méndez
Cuantia: 243.000 €
Duracién: 2009-2012

22.Titulo del proyecto: Valoracion clinica del efecto de los ultrasonidos pulsatiles sobre
la consolidacion de las fracturas costales.

Entidad financiadora: SEPAR (EC 07-90024)
Investigador responsable: N. Santana
Cuantia: 12.000 €

Duracion: 9-2007 a 6-2012

23.Titulo del proyecto: Ensayo Clinico aleatorizado del efecto de la Ozonoterapia en el
tratamiento de la hernia de disco candidata a cirugia
Entidad financiadora: FIS EC 07-90024
Investigador responsable: B. Clavo
Cuantia: 68.946 €
Duracion: 9-2006 — 30-06-2011
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24.Titulo del proyecto: Red de desarrollo de farmacos antitumorales de Canarias:
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Eficacia biologica en terapia combinada

Entidad financiadora: FUNCIS, en Programa Canario de Promocion de Redes de
Investigacion en Biomedicina y Ciencias de la Salud (InRedCan) ( Pl 06-1)
Investigador responsable: P. Lara

Cuantia: 60.000 €

Duracion: 2008-2011

Tesis Doctorales dirigidas

Titulo: Contaminantes Toxicos Persistentes: Nivel de exposicion de la poblaciéon
Canaria a través del consumo de productos lacteos.

Doctorando: Maira del Pino Almeida Gonzélez

Universidad: Las Palmas de Gran Canaria

Directores: Pérez Luzardo, Octavio; L. Dominguez Boada; Luis Zumbado, Manuel.
Fecha: 23/09/2010

Calificacion: Sobresaliente cum laude

Titulo: 1,4-Diinos terciarios activados. Nuevas plataformas para la generaciéon de
complejidad y diversidad estructural.

Doctoranda: Sara LOpez Tosco

Universidad: La Laguna

Directores: Fernando Garcia Tellado, David Tejedor

Fecha: 10-03-2011

Calificacion: Sobresaliente cum laude

Titulo: Biotecnologia del género Echium: aplicacion para la produccion de acidos
grasos de interés en medicina, acuicultura y nutricion.

Doctoranda: Elena Cequier Sanchez.

Universidad: La Laguna (Facultad: Quimica)

Directores: Rafael Zarate Méndez, Covadonga Rodriguez Gonzélez, Angel G.
Ravelo

Fecha: 28 de octubre de 2011

Calificacion: Sobresaliente Cum Laude



DOMICILIO SOCIAL:

Servicio de Oncologia

Edificio de Traumatologia. 32 Planta

COMPLEJO HOSPITALARIO NTRA. SRA. DE CANDELARIA.
Ctra. del Rosario, N° 45

38010. Santa Cruz de Tenerife.

CAPITULO I.- DE LA ASOCIACION EN GENERAL.

Articulo 1.- Denominacién

De conformidad con el articulo 22 de la Constitucion Espafiola se constituye la Asociacion,
no lucrativa, denominada INSTITUTO CANARIO DE INVESTIGACION DEL CANCER,
dotada de personalidad juridica propia y capacidad de obrar y que se regira por la Ley
Organica 1/2002, de 22 de marzo, reguladora del Derecho de Asociacion, la Ley 4/2003,
de 28 de febrero, de Asociaciones de Canarias, demas disposiciones complementarias y
por los presentes Estatutos.

Articulo 2.- Fines

La asociacion tiene como finalidad poner en marcha el ICIC como organismo
multicéntrico, autdbnomo en su funcionamiento, sin dependencia jerarquica, ni
presupuestaria, de institucion alguna, con una direccion que dispondra de la maxima
autonomia para su gestion.

Los fines de la Asociacion seran los siguientes:

1.- Realizar investigacion biomédica, basica y clinica, de procesos relacionados con el
cancer, del modo mas coordinado posible, atendiendo a la posible aplicacién a nivel
de diagndstico, prondstico y tratamiento.

2.- Proporcionar el necesario nexo de union e interaccion intelectual que facilite la
participacion de los investigadores basicos y clinicos de la Comunidad Autbnoma
Canaria en la investigacion del proceso tumoral.

3.- Desarrollar una intensa actividad de intercambios cientificos con investigadores y
sociedades profesionales nacionales y extranjeras, conferencias, cursos, Simposios,
congresos y actividades docentes a nivel de postgrado que permitan hacer participe
a la comunidad cientifica de los beneficios de la actividad investigadora, que
constituye el ndcleo central de la actividad del instituto.
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4.- Promocionar a nuevos investigadores en el campo del cancer.

Articulo 3.- Actividades
Para el cumplimiento de sus fines la Asociacion organizara las siguientes actividades:

» Organizar actividades cientificas y sociales relacionadas con el cancer.

* Recabar las autorizaciones oficiales pertinentes.

* Recabar los fondos econdmicos necesarios para el adecuado desarrollo de la
investigacion y celebracion de eventos cientificos.

* Realizar las invitaciones pertinentes a profesionales e investigadores locales,
nacionales y extranjeros.

* Informar a la comunidad cientifica local, nacional e internacional sobre dichas
actividades.

» Designar a los distintos miembros de los comités cientificos.

Articulo 4.- Domicilio

La asociacion tendra el domicilio social en la Unidad de Investigacion del Complejo
Hospitalario Ntra. Sra. de Candelaria, Edificio de Traumatologia, 32 planta del término
municipal de Santa Cruz de Tenerife (38010), su variacion sera comunicada al Registro de
Asociaciones a efectos de publicidad.

Articulo 5.- Ambito territorial y duracion

La Asociacion tendra como ambito territorial de actuacion .la Comunidad Autonoma

Canaria. La duracion sera por tiempo indefinido. El acuerdo de disolucién se adoptara
conforme a lo indicado en los presentes Estatutos.

CAPITULO II.-, DE LOS ORGANOS DE DIRECTIVOS Y FORMAS DE
ADMINISTRACION.

Articulo 6.- Son 6rganos de la Asociacion:

a) La Asamblea General.

b) La Junta Directiva, denominada Consejo de Direccion.
c) El Consejo del Instituto.

DE LAS ASAMBLEAS GENERALES

Articulo 7.- Caracter y composicion de la Asamblea general

La Asamblea General es el érgano supremo de la Asociacién, integrada por todos los
asociados, que adoptara sus acuerdos por el principio mayoritario o de democracia
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interna.

Debera ser convocada al menos en sesion ordinaria una vez al afio, dentro del mes de
diciembre, para examinar y aprobar la liquidacion anual de cuentas y el presupuesto, y en
sesion extraordinaria cuando asi lo acuerde el Consejo de Direccidén y cuando lo soliciten
por escrito un nimero no inferior a la cuarta parte de los asociados; sin perjuicio de los
supuestos de disolucidn establecidos en el articulo 31 de la Ley 4/2003, de 28 de febrero.
En el supuesto de que la convocatoria se efectie a iniciativa de los asociados, la reunion
debera celebrarse en el plazo de treinta dias naturales desde la presentacion de la
solicitud.

Articulo 8.- Convocatorias y Orden del Dia

Las Asambleas Generales seran convocadas por el Presidente, haciendo expresa
indicacion del orden del dia establecido por el Consejo de Direccion o por los asociados
gue hayan solicitado su convocatoria. En ambos casos, se incluiran en el orden del dia
aquéllos asuntos que propongan los asociados, cuando asi lo soliciten un namero no
inferior a veinte.

Articulo 9.- Constitucién

Las Asambleas Generales, tanto ordinarias como extraordinarias, quedaran véalidamente
constituidas, en primera convocatoria cuando concurran a ella, presentes o
representados, un tercio de los asociados, y en la segunda convocatoria cualquiera que
sea el numero de asociados concurrentes.

Los asociados podran conferir, con caracter especial para cada reunién, su
representacion a otro asociado o persona que estimen procedente, mediante escrito
dirigido a la Presidencia.

Entre la convocatoria y el dia sefialado para la celebracion de la Asamblea General en
primera convocatoria habran de mediar al menos siete dias, pudiendo asimismo hacerse
constar la fecha en la que, si procediera se reunira la Asamblea General en segunda
convocatoria, sin que entre una y otra reunién pueda mediar un plazo inferior a treinta
minutos.

Articulo 10.- Régimen de acuerdos

Los acuerdos de la Asamblea General se adoptaran por mayoria simple de los asociados
presentes o0 representados, cuando los votos afirmativos superen los negativos.
Requeriran mayoria cualificada de los asociados presentes o representados, que resultara
cuando los votos afirmativos superen la mitad, los acuerdos relativos a disolucion de la
entidad, modificacién de los Estatutos, disposicion o enajenacién de bienes, la adopcion
de una cuestién de confianza al Consejo de Direccidn y remuneracion de los miembros
del Consejo de Direccion.

Articulo 11.- Funciones de la Asamblea general

Corresponde a la Asamblea General, deliberar y tomar acuerdos sobre los siguientes
asuntos:
a) Examinary aprobar el Plan General de actuacion y la Memoria anual que le presente

129



el Consejo de Direccion.

b) Aprobar el Presupuesto anual de gastos e ingresos del siguiente afio y el estado de
cuentas del ejercicio anterior.

c) Decidir sobre la disposicion o enajenacion de bienes.

d) Elegiry separar a los miembros del Consejo de Direccion.

e) Solicitar la declaracion de utilidad publica o interés publico.

f)  Acordar la union en Federaciones o Confederaciones, asi como la separacion de las
mismas.

g) Controlar la actividad del Consejo de Direccién y aprobar su gestion.

h)  Modificar los Estatutos.

i)  Acordar la disolucién de la Asociacion.

)] Designar la Comision Liquidadora.

k)  Acordar la remuneracion de los miembros del Consejo de Direccion, en su caso.

)] Ratificar las altas acordadas por el Consejo de Direccion y conocer las bajas
voluntarias de los asociados.

m) Resolver, en ultima instancia, los expedientes relativos a sancion y separacion de los
asociados, tramitados conforme al procedimiento disciplinario establecido en los
presentes Estatutos.

n) Otras que le sean de su competencia en atencion a la normativa aplicable.

Articulo 12.- Certificacion de acuerdos

En las Asambleas Generales actuaran como Presidente y Secretario quienes lo sean del
Consejo de Direccién, siendo éstos las personas encargadas de certificar los acuerdos
adoptados por las Asambleas.

DEL CONSEJO DE DIRECCION (JUNTA DIRECTIVA)

Articulo 13.- Definicion del Consejo de Direccion (Junta Directiva)

El Consejo de Direccion es el érgano de representacion que gestiona y representa los
intereses de la Asociacion, de acuerdo con las disposiciones y directivas de la Asamblea
General. Solo podran formar parte del érgano de representacion los asociados.

Articulo 14.- Miembros del Consejo de Direccion

Seran requisitos indispensables para ser miembro del Consejo de Direccién:

a) Ser mayor de edad.

b) Estar en pleno uso de los derechos civiles.

c) No estar incurso en los motivos de incompatibilidad establecidos en la legislacion
vigente.

Articulo 15.- Convocatorias, orden del diay constitucion

Las reuniones del Consejo de Direccion se celebraran previa convocatoria del Presidente
con dos dias de antelacion acompafada del orden del dia consignando lugar, fecha y
hora.
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Se reunira por lo menos una vez al semestre y siempre que lo estime necesario el
Presidente o lo soliciten dos de sus miembros.

Para su vdlida constitucién sera precisa la asistencia de, al menos, un tercio de sus
componentes, presentes o representados; los acuerdos se adoptaran por mayoria simple
de los miembros presentes o representados, salvo aquéllos relativos a sancion o
separacion de los asociados, en los cuales se precisara mayoria cualificada de los
miembros presentes o representados.

La representacion solamente podra conferirse a otro miembro del Consejo de Direccion
con caracter especial para cada reunion y mediante carta dirigida al Presidente.

Articulo 16.- Composicién, duracién y vacantes

El Consejo de Direccion estara integrado por un Presidente, un Director, un Secretario y
un Tesorero. Dichos cargos, que seran voluntarios, tendran una duracion de cuatro afios
el de Presidente y de dos afos el de Director, Secretario y Tesorero, pudiendo ser
reelegidos.

Los miembros del Consejo de Direccion comenzaran a ejercer sus funciones una vez
aceptado el mandato para el que hayan sido designados por la Asamblea General.

Las vacantes que se produzcan en el Consejo de Direccion, antes de terminar su periodo
de mandato, seradn cubiertas por los asociados que designe el propio Consejo de
Direccion, dando cuenta de las sustituciones en la primera Asamblea general que se
celebre, y debiendo ratificarse dicho acuerdo por la Asamblea; en caso contrario, se
procedera a la eleccion del asociado que debe cubrir la vacante en la misma sesion de la
Asamblea.

Articulo 17.- Causas de cese

Los miembros del Consejo de Direccion podran ser separados de sus cargos por los

siguientes motivos:

a) Por renuncia voluntaria.

b)  Por muerte o declaracion de fallecimiento, enfermedad o cualquier otra causa que le
impida el ejercicio de sus funciones.

c) Por pérdida de la cualidad de socio.

d) Por incapacidad, inhabilitacion o incompatibilidad de acuerdo con la legislacion
vigente.

e) Por el transcurso del periodo de su mandato.

f) Por separacion acordada por la Asamblea General.

g) La comision de una infraccion muy grave, conforme al articulo 40 de los presentes
estatutos.

El Consejo de Direccion dard cuenta a la Asamblea General de la separacion de sus
miembros, debiendo ratificarse por la Asamblea cuando el acuerdo de separacion haya
sido adoptado por el motivo expresado en la letra g).

Articulo 18.- Atribuciones del Consejo de Direccion

Las facultades del Consejo de Direccion se extenderan, con caracter general, a todos los
actos propios de las finalidades de la asociacién, siempre que no requieran, conforme a
los presentes Estatutos, autorizacion expresa de la Asamblea General. En particular son
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facultades del Consejo de Direccion:

a)

b)

)
)

K)

Velar por el cumplimiento de los Estatutos y ejecutar los acuerdos tomados en las
Asambleas Generales.

Confeccionar las Memorias, cuentas, inventarios, balances y presupuestos de la
Asociacion.

Elaborar el borrador del Reglamento de Régimen Interior.

Acordar la celebracion de actividades.

Tener a disposicion de los asociados el Libro de Registro de Asociados.

Tener a disposicion de los asociados los libros de Actas y de Contabilidad; asi como
la documentacion de la entidad.

Recaudar la cuota de los asociados y administrar los fondos sociales.

Instruir los expedientes relativos a la sancion y separacion de los asociados y
adoptar, de forma cautelar, la resolucion que proceda de los mismos, hasta su
resolucion definitiva por la Asamblea General.

La direccién estratégica de las investigaciones del ICIC y su seguimiento.

La busqueda de los canales que permitan concretar el empleo de los resultados de
los trabajos para fines practicos, a nivel farmacéutico y clinico, a través del desarrollo
de patentes especificas. Los beneficios econdmicos derivados de estas actividades
deberan repercutir tanto en el instituto como en los investigadores implicados, en la
proporcion que acuerde la Asamblea, a fin de estimular en éstos tal orientacion.
Decidir y realizar, corporativamente, las bases del programa cientifico y social, de
cada una de las Reuniones que la asociacion celebre.

Llevar a cabo todas las acciones necesarias para que los fines de la Asociacion sean
cumplidos, dentro de la legalidad vigente.

Articulo 19.- Funciones del Presidente

Seran atribuciones del Presidente:

a)

Ostentar la representacion legal de la Asociacion, ante los organismos oficiales,
autoridades y sociedades cientificas, asi como en toda clase de actos y contratos y
ante toda persona o entidad publica o privada.

Convocar y presidir las reuniones del Consejo de Direccién del Consejo del Instituto
y de la Asamblea General de acuerdo con lo establecido en los presentes Estatutos.
Velar por el cumplimiento de los fines sociales.

Autorizar con su firma las actas, certificaciones y demas documentos de la
Asociacion.

Intervenir los balances contables, cobros y abonos que verifique el Tesorero

Y en general cuantas facultades se le confieran por estos Estatutos.

El presidente podra delegar sus funciones en el director del ICIC, excepto las
funciones de visado e intervencién (d, e). También podra delegar las funciones de
representacion en los coordinadores insulares

Articulo 20.- Funciones del Director

Seran facultades del Director sustituir al Presidente en caso de ausencia o enfermedad
asumiendo sus funciones, con caracter provisional, cuando el titular cesare en el cargo; y
las que le delegue el Presidente o la Asamblea General.

Corresponde al Director:

a)
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b) La coordinacion de las actividades de los proyectos del ICIC.
c) Laactividad ejecutiva en la gestion econdémica y administrativa del ICIC.
d) Las funciones que en él delegue el Presidente del ICIC.

El Director podra delegar las funciones de coordinacion (a y b) en el secretario o el
tesorero, pero no las funciones ejecutivas ni las delegadas (c, d).

Articulo 21.- Funciones del Secretario

Correspondera al Secretario:

a) Redactar y certificar las actas de las sesiones de las Asambleas Generales y del
Consejo de Direccion.

b) Llevar el libro del Registro de Asociados, consignando en ellos la fecha de su ingreso
y las bajas que hubieren.

c) Recibiry tramitar las solicitudes de ingreso.

d) Llevar una relacion del inventario de la Asociacion.

e) Tener bajo su custodia los documentos y archivos de la Asociacion.

f)  Expedir certificaciones.

g) Redactar la Memoria Anual de actividades cientificas de la Asociacién para su
presentacion en la Asamblea General

Articulo 22.- Funciones del Tesorero

Son facultades del Tesorero:

a) Tendra a su cargo los fondos pertenecientes a la Asociacion.

b) Elaborar los presupuestos, balances e inventarios de la Asociacion.

c) Firmard los recibos, cobraréa las cuotas de los asociados y efectuara todos los cobros

y pagos.
d) Llevary custodiar los Libros de Contabilidad.

DEL CONSEJO DEL INSTITUTO

Articulo 23.- Composicién del Consejo del Instituto

Estara formado por el Consejo de Direccion, un representante de cada una de las
secciones, un representante de cada uno de los proyectos, y los coordinadores insulares
del Instituto.

Articulo 24.- Funciones del Consejo del Instituto

Supervisar el desarrollo de los diversos proyectos de investigacion.

Recabar las sugerencias de los distintos grupos de investigacion.

Coordinar la colaboracion entre grupos.

Administrar los recursos del ICIC.

Evaluar, dotar, decidir y otorgar, corporativamente, cada una de las Becas, para el
mejor desarrollo de nuevas lineas de investigacion.

agrwnE

133



6. Velar por el contenido ético de todas las investigaciones propiciadas por el ICIC.

DE LA ESTRUCTURA INTERNA DEL ICIC

Articulo 25.- Organizacion de la estructura interna del ICIC

1. Los investigadores del ICIC que desarrollen proyectos conjuntos de investigacion se
constituirdan como Grupo ICIC. Los grupos ICIC constituiran el nucleo de la actividad
investigadora del Instituto. Cada investigador podra participar en un maximo de tres
grupos ICIC. Cada Grupo ICIC estara dirigido por un Investigador Principal, que lo
sera de un solo grupo. La acreditacion como Grupo ICIC sera solicitada a la
direccidon del ICIC, y sera necesario demostrar la solidez de la tarea investigadora
que se lleva a cabo por el grupo. El Consejo de direccion deberd aprobar
formalmente la condicion de Grupo ICIC, aunque puede otorgar la categoria de
“Grupo ICIC en constitucion” si esta comenzado su actividad.

2. Los grupos ICIC de actividad afin constituiran una Seccion ICIC. ElI Consejo de
Direccion nombrara un representante de cada Seccion ICIC que formara parte del
Consejo del ICIC, con voz y voto.

3. Las actividades corporativas del ICIC en el campo de la formacién, atencion a
pacientes, divulgacion y de cualquier otro tipo que no sea estrictamente de
investigacion se agruparan en Proyectos ICIC. El Consejo de Direccion nombrara al
jefe de cada proyecto, que formara parte del Consejo del ICIC, con voz y voto.

4. La coordinacion de las actividades de secciones o proyectos ICIC que se desarrollen
en las islas de Fuerteventura, Lanzarote, La Palma, la Gomera o El Hierro sera
llevada a cabo por el Coordinador Insular del ICIC. ElI Consejo de Direccidn
nombrara a los coordinadores insulares, que formaran parte del Consejo del ICIC,
con voz y voto.

REGIMEN ELECTORAL Y CUESTION DE CONFIANZA

Articulo 26.- Eleccion del Consejo de Direccién.

Los cargos directivos seran elegidos entre los asociados mediante sufragio libre, directo y

secreto. Procedera la convocatoria de elecciones en los siguientes casos:

a) Por expiracion del mandato.

b) En caso de prosperar cuestion de confianza acordada en Asamblea general
extraordinaria.

c) En caso de cese de la mayoria de los miembros del Consejo de Direccion.

Articulo 27.- Junta Electoral y Calendario

Concluido el mandato del Consejo de Direccién o aprobada una cuestion de confianza, se
constituira la Junta Electoral, que estara formada por dos asociados que, voluntariamente
se presten para esta funcion, dichos asociados no podran formar parte de alguna de las
candidaturas presentadas; caso de no presentarse voluntarios formaran la citada Junta,
los asociados de mayor y menor edad.
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Corresponde a la Junta Electoral:

a) Organizar las elecciones, resolviendo sobre cualquier asunto que atafie a su
desarrollo.

b) Aprobar definitivamente el censo electoral.

c) Resolver las impugnaciones que se presenten en relacion al proceso electoral.

Articulo 28.- Calendario Electoral

El plazo entre la convocatoria de elecciones y la celebracion de las mismas no
sobrepasard los treinta dias habiles, siendo los cinco primeros de exposicion de lista de
los asociados con derecho a voto. Los tres dias siguientes para resolver las
impugnaciones al censo y su aprobacion definitiva. Los doce dias siguientes para
presentacion de candidaturas y los cinco dias siguientes para resolver sobre la validez de
las mismas y su proclamacion definitiva.

Si no se presenta candidatura alguna, se convocaran nuevamente elecciones en el plazo
maximo de quince dias desde el momento de cierre del plazo de presentacion de
aqueéllas.

Articulo 29.- Cuestién de confianza.

La cuestion de confianza al Consejo de Direccién debera ser tratada por la Asamblea
general, siempre que hubiese sido solicitada, mediante escrito razonado, como minimo,
por un tercio de los miembros asociados.

Sera precisa para la adopcion de una cuestion de confianza que la misma sea adoptada
por la mayoria cualificada de los asociados, presentes o representados, en Asamblea
general.

Caso de prosperar, el Consejo de Direccion censurado continuara en sus funciones hasta
gue tome posesion el nuevo Consejo que resulte proclamado definitivamente en las
elecciones.

CAPITULO Ill.- DE LOS ASOCIADOS. PROCEDIMIENTO DE ADMISION Y PERDIDA
DE LA CUALIDAD DE SOCIO.

Articulo 30.- Asociados

Podran ser miembros de la Asociacion:

1. Las personas fisicas, con capacidad de obrar, no sujetas a ninguna condicion legal
para el ejercicio del derecho de asociacion.

2. Los menores no emancipados de mas de catorce afios con el consentimiento,
documentalmente acreditado, de las personas que deban suplir su capacidad.

3. Las personas juridicas.

Articulo 31.- Procedimiento de Admision

Los primeros miembros asociados del ICIC seran los componentes de la Comision
Gestora, Dres. Jesus Villar Hernandez, Bonifacio Diaz Chico y F. Javier Dorta Delgado.
Estos, una vez inscrita la asociacion, invitaran a formar parte de ella a los investigadores
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con dedicacion al campo del cancer que en ese momento trabajen en la Comunidad
Autonoma Canaria (CAC). Los investigadores que inicialmente estén interesados en
formar parte del ICIC remitiran un documento firmado manifestando su disponibilidad para
participar en su puesta en marcha.

Deberan tener la capacidad de obrar y no estar sujetos a ninguna condicién legal para el
ejercicio del derecho.

Todos los miembros de la Asociacion tendran el caracter de Investigador.

Los distintos investigadores del instituto procederan de los diferentes grupos o equipos de
investigacion, basicos y clinicos, existentes en la CAC pertenecientes, a su vez, a
distintas instituciones de las islas (SCS, Universidad, Instituciones privadas, etc.).

La condicion de asociado se adquirir4, de forma provisional, a solicitud del interesado, por
escrito, dirigido al Consejo de Direccidon manifestando su voluntad de contribuir al logro de
los fines asociativos. El Presidente o el Secretario deberdn entregar al interesado
constancia escrita de su solicitud e incluira en el orden del dia de la proxima reunion de la
Asamblea General la relacion de todas las solicitudes presentadas, correspondiendo a la
Asamblea ratificar la admision de los asociados.

Articulo 32.- Clases de Asociados

Los asociados pueden ser:

- Investigadores de Numero: cientificos de probada experiencia y capacidad en la
investigaciéon biomédica basica o clinica que desarrollen una labor en el ICIC. Se
contempla la figura del investigador emérito con la intencién de que las jubilaciones
no interrumpan bruscamente la labor de investigadores que puedan estar prestando
un servicio atil al ICIC.

- Investigadores Asociados. Cientificos de reconocido prestigio que mantienen una
relacion de colaboracion continuada desde su propia institucion, normalmente fuera
de la CAC, con algun grupo de trabajo del instituto.

- Investigadores Visitantes: cientificos de otras instituciones que temporalmente
desarrollan un trabajo de investigacion en el ICIC.

- Investigadores Fundadores: seran socios fundadores los asistentes a la Reunion
de Constitucién de la Asociacién celebrada el dia 19 de Julio de 2000 en el Hospital
de La Candelaria de Santa Cruz de Tenerife, Dres. Jesus Villar Hernandez, Bonifacio
Diaz Chico y F. Javier Dorta Delgado

- Investigadores de Honor: personalidades nacionales o extranjeras, del mundo
cientifico, sanitario o empresarial, con reconocido prestigio dentro del campo de la
oncologia o investigacion del cancer.

- Investigadores Becados doctorales y posdoctorales: Investigadores que disfrutan
de algun tipo de beca y no estan vinculados de forma contractual a institucion
alguna. El disfrute de una beca no supondra una adscripcion fija al instituto, sino que
tendran una duracién temporal de 3 6 4 afios. Los salarios de estos investigadores
se obtendran de un fondo especial de cuya obtencién, mantenimiento y distribucion
se encargara la fundacion del ICIC.

Articulo 33.- Derechos de los asociados fundadores y de numero

Los asociados fundadores y numerarios tendran los siguientes derechos:

a) Asistir, participar y votar en las Asambleas generales.

b) Formar parte de los 6rganos de la asociacion.

c) Ser informados del desarrollo de las actividades de la entidad, de su situacion
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d)
f)

g)
h)

patrimonial y de la identidad de los asociados.

Participar en los actos de la asociacion.

Conocer los estatutos, los reglamentos y normas de funcionamiento de la asociacion.
Consultar los libros de la asociacion, conforme a las normas que determinen su
acceso a la documentacion de la entidad.

Separarse libremente de la asociacion.

Ser oido con caracter previo a la adopcién de medidas disciplinarias contra él y a ser
informado de los hechos que den lugar a tales medidas, debiendo ser motivado, en
su caso, el acuerdo que imponga la sancion.

Impugnar los acuerdos de los drganos de la asociacion, cuando los estime contrarios
a la Ley o a los Estatutos.

Articulo 34.- Obligaciones de los asociados fundadores y de niumero

Seran obligaciones de los asociados fundadores y numerarios:

a)
b)

c)
d)

Compartir las finalidades de la asociacién y colaborar para la consecucion de las
mismas.

Pagar las cuotas, derramas y otras aportaciones que se determinen mediante
acuerdo adoptado por la Asamblea General.

Cumplir el resto de obligaciones que resulten de las disposiciones estatutarias.
Acatar y cumplir los acuerdos validamente adoptados por los 6rganos de gobierno y
representacion de la Asociacion.

Articulo 35.- Asociados Honorarios

Los asociados honorarios tienen derecho a participar en las actividades de la Asociacion,
asi como a asistir a las Asambleas, con derecho a voz, pero no a voto.

Articulo 36.- Pérdida de la cualidad de asociado

Se perdera la condicién de socio:

a)
b)

Por voluntad del interesado, manifestada por escrito a la Junta Directiva.
Por acuerdo adoptado por el 6rgano competente de la asociacion, conforme al
régimen disciplinario establecido en el capitulo IV de estos Estatutos.

CAPITULO IV.- REGIMEN DISCIPLINARIO: INFRACCIONES, SANCIONES,
PROCEDIMIENTO Y
PRESCRIPCION.

Articulo 37.- Normas generales

En el ejercicio de la potestad disciplinaria se respetaran los criterios de: la debida
proporcionalidad con la gravedad de la infraccion, atendiendo a la naturaleza de los
hechos, las consecuencias de la infraccién y la concurrencia de circunstancias atenuantes
0 agravantes, la inexistencia de doble sancion por los mismos hechos, la aplicacion de los
efectos retroactivos favorables y la prohibicion de sancionar por infracciones no tipificadas
con anterioridad al momento de su comision.
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La responsabilidad disciplinaria se extingue en todo caso por:
a) El cumplimiento de la sancion.

b) La prescripcion de la infraccién.

c) La prescripcion de la sancion.

d) Elfallecimiento del infractor.

Para la imposicion de las correspondientes sanciones disciplinarias se tendran en cuenta
las circunstancias agravante de la reincidencia y atenuante de arrepentimiento
espontaneo. Hay reincidencia cuando el autor de la falta hubiese sido sancionado
anteriormente por cualquier infraccion de igual gravedad, o por dos o0 mas que lo fueran
de menor. La reincidencia se entendera producida en el transcurso de 1 afio, contado a
partir de la fecha en que se haya cometido la primera infraccion.

Articulo 38.- Infracciones

Las infracciones contra el buen orden social susceptibles de ser sancionadas se clasifican
en leves, graves y muy graves.

Articulo 39.- Infracciones Muy Graves

Tienen la consideracion de infracciones disciplinarias MUY GRAVES:

1. Todas aquéllas actuaciones que perjudiquen u obstaculicen la consecucion de los
fines de la asociacion, cuando tengan consideracién de muy graves.

2. El incumplimiento o las conductas contrarias a las disposiciones estatutarias y/o
reglamentarias de la Asociacién, cuando se consideren como muy graves.

3. El incumplimiento de los acuerdos validamente adoptados por los 6rganos de la
asociacion, cuando se consideren muy graves.

4. La protesta 0 actuaciones airadas y ofensivas que impidan la celebracion de
Asambleas o reuniones del Consejo de Direccion.

5. Participar, formular o escribir, mediante cualquier medio de comunicacion social,
manifestaciones que perjudiquen de forma muy grave la imagen de la asociacion.

6. La usurpacion ilegitima de atribuciones o competencias sin contar con la preceptiva
autorizacion del 6rgano competente de la entidad.

7. Agredir, amenazar o insultar gravemente a cualquier asociado.

8. Lainduccion o complicidad, plenamente probada, a cualquier socio en la comision de
las faltas contempladas como muy graves.

9. El quebrantamiento de sanciones impuestas por falta grave o muy grave.

10. Todas las infracciones tipificadas como leves o graves y cuyas consecuencias
fisicas, morales o econémicas, plenamente probadas, sean consideradas como muy
graves.

11. En general, las conductas contrarias al buen orden social, cuando se consideren muy
graves.

Articulo 40.- Infracciones graves

Son infracciones punibles dentro del orden social y seran consideradas como GRAVES:

1. El quebrantamiento de sanciones impuestas por infracciones leves.

2. Participar, formular o escribir mediante cualquier medio de comunicacion social,
manifestaciones que perjudiquen de forma grave la imagen de la asociacion.
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La induccién o complicidad, plenamente probada, de cualquier asociado en la
comision de cualquiera de las faltas contempladas como graves.

Todas las infracciones tipificadas como leves y cuyas consecuencias fisicas, morales
0 econdmicas, plenamente probadas, sean consideradas graves.

La reiteracion de una falta leve.

El incumplimiento o las conductas contrarias a las disposiciones estatutarias y/o
reglamentarias de la asociacion, cuando se consideren como graves.

El incumplimiento de los acuerdos validamente adoptados por los 6rganos de la
asociacion, cuando tengan la consideracion de grave.

En general, las conductas contrarias al buen orden social, cuando se consideren
como graves.

Articulo 41.- Infracciones Leves

Se consideran infracciones disciplinarias LEVES:

1.

2.

La falta de asistencia durante tres ocasiones a las asambleas generales, sin
justificacion alguna.

El impago de tres cuotas consecutivas, salvo que exista causa que lo justifique a
criterio del Consejo de Direccion.

Todas aquéllas conductas que impidan el correcto desarrollo de las actividades
propias de la asociacion, cuando tengan la consideracion de leve.

El maltrato de los bienes muebles o inmuebles de la Asociacion.

Toda conducta incorrecta en las relaciones con los socios.

La induccién o complicidad, plenamente probada, de cualquier asociado en la
comision de las faltas contempladas como leves.

El incumplimiento o las conductas contrarias a las disposiciones estatutarias y/o
reglamentarias de la entidad, cuando se consideren como leves.

En general, las conductas contrarias al buen orden social, cuando se consideren
como leves.

Articulo 42.- Infracciones de los miembros del Consejo de Direccién:

a) Se consideran infracciones MUY GRAVES:

1.
2.
3.
4

5.

La no convocatoria en los plazos y condiciones legales, de forma sistematica y
reiterada, de los 6rganos de la asociacion.

La incorrecta utilizacion de los fondos de la entidad.

El abuso de autoridad y la usurpacion ilegitima de atribuciones o competencias.

La inactividad o dejacion de funciones que suponga incumplimiento muy grave de
sus deberes estatutarios y/o reglamentarios.

La falta de asistencia, en tres ocasiones y sin causa justificada, a las reuniones del
Consejo de Direccion.

b) Se consideran infracciones GRAVES:

1.

2.
3.

No facilitar a los asociados la documentacién de la entidad que por éstos le sea
requerida (estatutos, actas, normas de régimen interno, etc.).

No facilitar el acceso de los asociados a la documentacion de la entidad.

La inactividad o dejacion de funciones cuando causen perjuicios de caracter grave al
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correcto funcionamiento de la entidad.
c) Tienen la consideracién de infracciones LEVES:

1. La inactividad o dejacion de funciones, cuando no tengan la consideracién de muy
grave o grave.

2. La no convocatoria de los 6rganos de la asociacion en los plazos y condiciones
legales.

3. Las conductas o actuaciones contrarias al correcto funcionamiento del Consejo de
Direccion.

4. Lafalta de asistencia a una reunién del Consejo de Direccion, sin causa justificada.

Articulo 43.- Sanciones

Las sanciones susceptibles de aplicacion por la comision de infracciones muy graves,
relacionadas en el articulo, seran la pérdida de la condicion de asociado o la suspension
temporal en tal condicion durante un periodo de un afio a cuatro afos, en adecuada
proporcién a la infraccidbn cometida. Las infracciones graves, relacionadas en el articulo
40, daran lugar a la suspension temporal en la condicién de asociado durante un periodo
de un mes a un afio La comisién de las infracciones de caracter leve dara lugar, por lo que
a las relacionadas en el articulo 41 se refieren, a la amonestacion o a la suspension
temporal del asociado por un periodo de 1 mes. Las infracciones sefialadas en el articulo
42 daran lugar, en el caso de las muy graves al cese en sus funciones de miembro del
Consejo de Direccion y, en su caso, a la inhabilitacion para ocupar nuevamente cargos en
el 6rgano de gobierno; en el caso de las graves, el cese durante un periodo de un mes a
un afo, y si la infraccibn cometida tiene el caracter de leve en la amonestacion o
suspension por el periodo de un mes.

Articulo 44.- Procedimiento sancionador

Para la adopcion de las sanciones sefaladas en los articulos anteriores, se tramitara de
un expediente disciplinario en el cual, de acuerdo con el articulo 33 de estos estatutos, el
asociado tiene derecho a ser oido con caracter previo a la adopcion de medidas
disciplinarias contra él y a ser informado de los hechos que den lugar a tales medidas,
debiendo ser motivado, en su caso, el acuerdo que imponga la sancion.

La instruccion de los procedimientos sancionadores corresponde al Consejo de Direccion,
nombrandose a tal efecto por éste, los miembros del mismo que tengan encomendada
dicha funcién; caso de tramitarse expediente contra un miembro del Consejo de Direccion
éste no podra formar parte del 6rgano instructor, debiendo abstenerse de intervenir y votar
en la reunion del Consejo de Direccion que decida la resolucion provisional del mismo.

El érgano instructor de los procedimientos disciplinarios estara formado por un Presidente
y un Secretario. El Presidente ordenara al Secretario la practica de aquéllas diligencias
previas que estime oportunas al objeto de obtener la oportuna informacion sobre la
comision de infraccion por parte del asociado. A la vista de esta informacion el Consejo de
Direccion podra mandar archivar las actuaciones o acordar la incorporacion de expediente
disciplinario.

En este dltimo caso, el Secretario pasara al interesado un escrito en el que pondra de
manifiesto los cargos que se le imputan, a los que podra contestar alegando en su
defensa lo que estime oportuno en el plazo de 15 dias, transcurridos los cuales, se pasara
el asunto a la primera sesion del Consejo de Direccion, el cual acordara lo que proceda; el
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acuerdo debe ser adoptado por la mayoria cualificada de los miembros de dicho érgano
de representacion.

La resolucién que se adopte tendrd caracter provisional. El asociado podra formular
recurso ante la Asamblea General en el plazo de quince dias a contar desde el dia
siguiente a aquél en que reciba la resolucién. De no formularse recurso en el plazo
indicado, la resolucion deviene firme.

La Asamblea general, adoptara la resolucion que proceda en relacién con el expediente
disciplinario o sancionador.

Articulo 45.- Prescripcion

Las infracciones prescribiran a los tres afios, al afio o al mes, segun se trate de las muy
graves, graves o leves, comenzandose a contar el plazo de prescripcion al dia siguiente a
la comisién de la infraccion.

El plazo de prescripcion se interrumpira por la iniciacion del procedimiento sancionador,
con conocimiento del interesado, pero si éste permaneciese paralizado durante un mes
por causa no imputable al asociado, volvera a correr el plazo correspondiente. Las
sanciones prescribiran a los tres afios, al afio o al mes, segun se trate de las que
correspondan a infracciones muy graves, graves o leves, comenzandose a contar el plazo
de prescripcion desde el dia siguiente a aquél en que adquiera firmeza la resolucién por la
gue se impuso la sancion.

CAPITULO V.- LIBROS Y DOCUMENTACION

Articulo 46.- Libros y documentacion contable.

La Asociacion dispondra de un Libro de Registro de Socios y de aquellos Libros de
Contabilidad que permitan obtener la imagen fiel del patrimonio, del resultado y de la
situacion financiera de la entidad. Llevara también un libro de actas de las reuniones de
la Asamblea general y del Consejo de Direccién, en las que constaran, al menos:

a) Todos los acuerdos adoptados con expresion de los datos relativos a la convocatoria
y a la constitucion del érgano.

b) Unresumen de los asuntos debatidos.

c) Las intervenciones de las que se haya solicitado constancia.

d) Los acuerdos adoptados.

e) Los resultados de las votaciones.

Articulo 47.- Derecho de acceso a los libros y documentacion.
El Consejo de Direccién, encargado de la custodia y llevanza de los libros, debera tener a
disposicion de los socios los libros y documentacion de la entidad, facilitando el acceso

por parte de los mismos. A tal efecto, una vez recibida la solicitud por el Presidente, se
pondra a disposicion del asociado en el plazo maximo diez dias.

141



CAPITULO VI.- REGIMEN ECONOMICO.

Articulo 48.- Patrimonio Inicial

La Asociacion no cuenta con un patrimonio inicial en el momento de su fundacion.

Articulo 49.- Ejercicio economico

El ejercicio econdmico sera anual y su cierre tendréa lugar el 31 de diciembre de cada afio.

Articulo 50.- Recursos econdmicos
Constituiran los recursos econémicos de la Asociacion:

a) Las cuotas de los miembros, periodicas o extraordinarias.

b) Las aportaciones, subvenciones, donaciones a titulo gratuito, herencias y legados
recibidos.

c) Bienes muebles e inmuebles.

d) Cualquier otro recurso licito.

Los gastos de la Asociacion se regiran por los principios de austeridad y transparencia, y
se dedicaran esencialmente a:

1. Becas predoctorales y posdoctorales.

2. Personal técnico y auxiliar necesario para el funcionamiento del ICIC y su fundacion.

3 Infraestructura. Para la dotacion y mejora de mobiliario, instalaciones y equipos
generales, asi como para la compra de material bibliografico e informéatico.

4. Financiacion de proyectos de investigacién. Se haran con las ayudas que el ICIC
obtenga de organismos publicos y privados, a través de la Fundacion, en funcion de
los proyectos que las distintas unidades de investigacion presenten en el momento
oportuno.

5. Organizacion de actos dedicados a la divulgacion del conocimiento y prevencion del
cancer.

CAPITULO VII.- MODIFICACION DE ESTATUTOS Y NORMAS DE REGIMEN INTERNO

Articulo 51.- Modificacion de Estatutos

Los Estatutos de la asociacion podran ser modificados cuando resulte conveniente a los
intereses de la misma, por acuerdo de la Asamblea General convocada especificamente
al efecto. El acuerdo de modificar los estatutos requiere mayoria cualificada de los socios
presentes o representados.

Articulo 52.- Normas de régimen interno

Los presentes estatutos podran ser desarrollados mediante normas de régimen interno,
aprobadas por acuerdo de la Asamblea General por mayoria simple de los socios
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presentes o representados.

CAPITULO VIII.- DISOLUCION DE LA ASOCIACION.

Articulo 53.- Causas

La Asociacion puede disolverse:

a) Por Sentencia judicial firme.

b) Por acuerdo de la Asamblea General Extraordinaria.

c) Por las causas determinadas en el articulo 39 del Cédigo Civil.

Articulo 54.- Comision Liguidadora

Acordada la disolucion, la Asamblea General Extraordinaria designara a una Comision

Liguidadora. Corresponde a los miembros de esta Comision Liquidadora:

a) Velar por la integridad del patrimonio de la asociacion.

b) Concluir las operaciones pendientes y efectuar las nuevas, que sean precisas para la
liquidacion.

c) Cobrar los créditos de la entidad.

d) Liquidar el patrimonio y pagar a los acreedores.

e) Aplicar los bienes sobrantes a los fines previstos en los presentes Estatutos.

f)  Solicitar la cancelacion de los asientos en el Registro de Asociaciones.

Articulo 55.- Aplicacion del Patrimonio social en caso de disolucion

En caso de disolucion de la asociacion, sus bienes fundacionales y patrimonio, si los
hubiera, junto con los archivos de su documentacién, pasaran a formar parte de la
Fundacion Canaria del INSTITUTO CANARIO DE INVESTIGACION DEL CANCER
(FICIC).

DISPOSICION FINAL

Los presentes Estatutos aprobados el dia 5 de noviembre de 2004, de cuyo contenido dan

testimonio y firman al margen de cada una de las hojas que lo integran, las personas
siguientes:

V° B° EL PRESIDENTE EL SECRETARIO
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CAPITULO |

DISPOSICIONES GENERALES

Articulo 1.- Denominacién y naturaleza.

La Fundacion denominada Fundacion Canaria del Instituto Canario de Investigacion del
Cancer es una institucion creada al amparo de la Ley 2/1998, de 6 de abril, de
Fundaciones Canarias, que no persigue fin lucrativo alguno, de duracion indefinida,
constituida por un patrimonio que, por voluntad de sus fundadores, se encuentra
destinado permanentemente al cumplimiento de los fines de interés general previstos en
los presentes Estatutos y cuyos beneficiarios son las personas fisicas y juridicas a las que
en ellos se hace referencia.

Articulo 2.- Régimen juridico.

1. La Fundacion se rige por la voluntad de sus fundadores, manifestada directa o
indirectamente en los presentes Estatutos, y por las decisiones que en interpretacion
y desarrollo de la voluntad fundacional adopte el Patronato, con observancia en todo
caso de lo dispuesto en la Ley 2/1998, de 6 de abril, de Fundaciones Canarias, el
Decreto 188/1990, de 19 de septiembre, por el que se aprueba el Reglamento de
Organizacion y Funcionamiento del Protectorado de las Fundaciones Canarias, y en
las demas normas complementarias, siendo de aplicacion supletoria, en todo lo no
previsto expresamente por la Ley 2/1998, de 6 de abril, la legislacién del Estado
sobre fundaciones, en cuanto no contradiga lo establecido en la citada norma.

2. Toda disposicion de estos Estatutos o manifestacion de la voluntad de los fundadores
gue sea contraria a la normativa aplicable sera nula de pleno Derecho.

Articulo 3.- Personalidad y capacidad juridica y de obrar.

1. La Fundacion adquirira personalidad juridica desde el momento de la inscripcion de
la escritura publica de su constitucion en el Registro de Fundaciones de Canarias.

2. Otorgada la escritura de constitucion y en tanto se proceda a su inscripcion en el
Registro de Fundaciones de Canarias, el Patronato realizara, ademas e los actos
necesarios para la inscripcidbn, Unicamente aquellos otros que resulten
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indispensables para la conservacion de su patrimonio y los que no admitan demora
sin perjuicio para la Fundacion, los cuales condicionaran su eficacia a la inscripcion
Y, en su caso, posterior asuncion de los mismos por parte de la Fundacién. En el
supuesto de no inscripcion, la responsabilidad se hara efectiva sobre el patrimonio
fundacional y, no alcanzado éste, responderan solidariamente los patronos.

La Fundacién tendra plena capacidad juridica y de obrar.

Articulo 4.- Nacionalidad, domicilio y @&mbito territorial.

La Fundacioén tiene nacionalidad espafiola y su domicilio se encuentra en Santa Cruz
de Tenerife, Carretera del Rosario, n® 10, 32 planta, Servicio de Oncologia Médica,
Edificio de Traumatologia del Hospital Universitario Virgen de Candelaria. El
Patronato podra acordar el traslado del domicilio de la Fundacién dentro de la
Comunidad Autbnoma de Canarias, dando cuenta al Protectorado de Fundaciones
Canarias.

El d&mbito de actuacion de la Fundacion se extiende a todo el territorio de la
Comunidad Autonoma de Canarias, en el que desarrollara esencialmente sus
funciones, sin perjuicio de que las actuaciones que realice en el cumplimiento de sus
fines puedan desarrollarse fuera del ambito territorial de la Comunidad Auténoma.

Articulo 5.- Duracion.

La duracioén de la Fundacion es indefinida.

CAPITULO Il

FINES FUNDACIONALES

Articulo 6.- Objeto y fines fundacionales.
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La Fundacion tiene por objeto impulsar la investigacion sobre el cancer y contribuir a
que el conocimiento sobre esta enfermedad llegue a los pacientes, a sus familiares y
a la poblacion en general.

Los fines de la Fundacién son los siguientes:

- Realizar investigacién biomédica, basica y clinica, de procesos relacionados con el
cancer del modo mas coordinado posible en su ambito de actuacion, atendiendo a
su posible aplicacion en el ambito del diagndstico, prondstico y tratamiento del
cancer.

- Proporcionar el necesario nexo de union e interaccion intelectual que facilite la
participacion de los investigadores basicos y clinicos de la Comunidad Autbnoma



de Canarias en la investigacion del proceso tumoral.

- Crear una potente red de intercambios cientificos con investigadores y sociedades
profesionales, nacionales y extranjeras, conferencias, cursos, simposios, jornadas,
congresos Yy actividades docentes de postgrado, que permitan hacer participe a la
comunidad cientifica de los beneficios de la actividad investigadora.

- Promocionar a nuevos investigadores basicos y clinicos y a técnicos de laboratorio
y hospitalarios en el campo del cancer.

- Impulsar y divulgar la cooperacion en investigacion biomédica en el ambito de las
Ciencias de la Salud, y concretamente en el campo de la oncologia, en el mundo
iberoamericano.

- Impulsar el conocimiento veraz y realista sobre el cancer en la poblacion de habla
hispana, a través de la creacion de documentos, cursos de formacion y charlas de
divulgacion.

- Promover la transferencia a los Hospitales de tecnologia producida por los
investigadores en las Universidades y Centros de Investigacion, de modo que los
pacientes de cancer se puedan beneficiar de los mayores adelantos en la
oncologia mundial.

- Favorecer la creacion de canales de cooperacion entre las empresas y los
investigadores del cancer, con el fin de que su conocimiento mutuo contribuya a
desarrollar nuevas ideas que generen actividades altamente tecnificadas en
Canarias.

- Impulsar desde su seno la implantacion de empresas o actividades empresariales
que acojan uno o mas de los aspectos anteriores y contribuyan a desarrollar las
industrias de base farmacéutica y biotecnoldgica en Canarias.

- Fomentar los proyectos formativos utilizando las nuevas tecnologias de informatica
y las comunicaciones, con objeto de crear un sistema que permita difundir el
conocimiento del cancer para facultativos, investigadores, alumnos en periodo
formativo y a la poblacion en general.

- Cuantas otras actividades tiendan a dar debido cumplimiento y desarrollo a los
fines precitados.

Articulo 7.- Actuaciones para el cumplimiento del objeto y fines fundacionales.

1. Parala consecucion del objeto y de los fines fundacionales, la Fundacion podra:

- Convocar y otorgar, con fondos propios o de gestion, becas a posgraduados para la
realizaciébn de proyectos de investigacion en los Hospitales y Universidades de
Canarias.

- Convocar ayudas econdmicas para la formacion y perfeccionamiento de los
investigadores, para la puesta al dia en las nuevas tecnologias, capacitacion
profesional, realizacion de practicas de alumnos en empresas y, en general, para la
realizacion de trabajos y estudios que sean de interés en oncologia o areas afines.

- Convocar ayudas econémicas, con sus propios fondos o en colaboracién con otras
entidades publicas o privadas, destinadas a la realizacion de proyectos de
investigacién oncoldgica por grupos de investigadores del cancer organizados en
su ambito de actuacion.
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- Formalizar Convenios de Colaboracién con organismos, instituciones y centros
universitarios, nacionales o extranjeros.

- Promocionar viajes y estancias en centros de investigacion oncoldgica, nacionales
0 extranjeros, de los beneficiarios de ayudas o premios creados por la Fundacion.

Utilizar métodos o sistemas de investigacion social para conocer el estado de la
opinion publica sobre las materias que constituyen su ambito de actuacion,
mediante encuestas, sondeos y procedimientos analogos.

Divulgar, por si misma o por medio de empresas editoriales, los trabajos y estudios
promovidos por la Fundacion y aquellos otros que considere de interés dentro de
su ambito de actuacioén, asi como publicar libros, revistas y folletos.

Realizar publicaciones, con caracter periédico o circunstancial, sobre temas y
cuestiones relacionadas con los fines de la Fundacion.

Contratar investigadores espafioles o extranjeros y personalidades de la docencia o
investigacion para el desarrollo de las actividades de la Fundacion.

- Dotar, convocar y conceder los Premios Atlantico de Investigacién del Cancer a
aguellas personas que hayan realizado contribuciones significativas a la oncologia
en toda una trayectoria vital.

- Asumir y gestionar, dentro de sus posibilidades legales, cuantas funciones le sean
encomendadas por las Universidades u Organismos de la Administracion central,
autonoémica o local, e incluso europea, en relacién con programas nacionales o de
la Unidn Europea, para el fomento de la investigacion, la transferencia de
tecnologia a empresas, las practicas de alumnos, el perfeccionamiento profesional
de posgraduados y cuantos otros tengan relacion con los fines de la Fundacion.

- Crear, de acuerdo con sus medios, cuantos bancos de tumores, servicios
bibliograficos y bases de datos informéticas o de otra naturaleza se consideren
pertinentes para el desarrollo de la investigacion del cancer en su ambito de
actuacion y que faciliten el cumplimiento de sus funciones y objetivos.

Financiar programas concretos de becas de estudio, investigacion y formacion
profesional.

Facilitar la presencia de alumnos de los ultimos cursos de carrera y posgraduados,
para su mejor formacidn y adquisicion de experiencia, en actividades de
investigacion del cancer.

Realizar o colaborar en programas de actuacion financiados por las
Administraciones Publicas nacionales o de la Unidon Europea, y cualesquiera otros
apoyados por entidades publicas o privadas, que tengan por objeto el fomento de la
investigacion o de la formacidn oncoldgica.

Las actividades relacionadas en el apartado anterior tienen el caracter de meramente
enunciativas y no exhaustivas o limitativas, pudiendo realizar la Fundacion cuantas
otras considere convenientes en orden a la consecucion de sus fines, sin que, por
otra parte, el orden de exposicibn de éstos presuponga la obligatoriedad de
atenderlos a todos ni relacion alguna entre ellos.



CAPITULO 1l

REGLAS BASICAS PARA LA APLICACION DE LOS RECURSOS AL CUMPLIMIENTO
DE LOS FINES FUNDACIONALES Y PARA LA DETERMINACION DE LOS
BENEFICIARIOS

Articulo 8.- Destino de las rentas e ingresos.

1. La Fundacién debera destinar a la realizacion de los fines fundaciones al menos el
setenta por ciento de las rentas e ingresos netos obtenidos anualmente, previa
deduccion de impuestos. No se consideraran rentas ni ingresos a estos efectos las
cantidades aportadas en concepto de dotacion fundacional. Las rentas e ingresos
restantes, deducidos los gastos de administracion, se destinaran a incrementar la
dotacion fundacional.

2. La Fundacion podra hacer efectivo el destino de la proporcion de las rentas e
ingresos a que se refiere el apartado anterior en el plazo de tres afios a partir del
momento de su obtencion.

3. Se entiende por gastos de administracion aquellos directamente ocasionados a los
organos de gobierno por la administracion de los bienes y derechos que integran el
patrimonio de la Fundacion y de los que los patronos tienen derecho a resarcirse, de
acuerdo con lo previsto en el articulo 19.2 de la Ley 2/1998, de 6 de abril, de
Fundaciones Canarias.

Articulo 9.- Beneficiarios.

1. Son potenciales beneficiarias de la Fundacion las personas fisicas o juridicas que
realicen actividades investigadoras, docentes, profesionales, empresariales o
institucionales en el ambito de la oncologia y sus areas afines en la Comunidad
Autonoma de Canarias 0 que, realizando tales actividades en otros ambitos o en
otras Comunidades Autbnomas o en el extranjero, fueren juzgadas de interés para el
cumplimiento de los fines de la Fundacion.

2. La determinacion de los efectivos beneficiarios respondera en cada momento al
interés general y se llevard a cabo con arreglo a las reglas y criterios de seleccion
establecidos por el Patronato, que deberan atender fundamentalmente a los méritos
académicos y cientificos de los beneficiarios, al interés y viabilidad del proyecto a
financiar y a labor que puedan desarrollar en favor de la promocién y realizacion de
los fines de la Fundacién, siempre dentro del respeto a los principios de
imparcialidad y no discriminacion. Asimismo, podran tenerse en cuenta, de modo
especial, las circunstancias de trabajo y residencia habitual en la Comunidad
Autonoma de Canarias, sin perjuicio del escrupuloso respeto a la voluntad que sobre
el particular manifiesten los donantes de fondos para un determinado fin o actividad.
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Articulo 10.- Publicidad de los fines y actividades.

La Fundacion facilitard informacién suficiente de sus fines y actividades para que sean
conocidos por sus eventuales beneficiarios y demas interesados.

CAPITULO IV
Organos de la Fundacion

Seccién Primera.- Disposicion general.

Articulo 11.- Organos de la Fundacién.

1. Los érganos de gobierno y gestion de la Fundacion son:
- El Patronato.
- El Director-Gerente.
- El Instituto Canario de Investigacién del Cancer.

2. Los organos consultivos de la Fundacion son:

3. El Consejo Socioecondémico.

4. La Comision Cientifica.

Seccién Segunda.- Del Patronato de la Fundacion.

Articulo 12.- Naturaleza.

El Patronato es el érgano de gobierno y representacion de la Fundacion, al que
corresponde el cumplimiento de los fines fundacionales y administrar los bienes y
derechos que integran el patrimonio de la Fundacion, manteniendo plenamente su
rendimiento y utilidad, con sujecién a lo dispuesto en el Ordenamiento juridico y en los
presentes Estatutos y siendo responsable de los menoscabos que pudieran ocasionarse
por su negligente administracion.

Articulo 13.- Composicidn, duracion del mandato de los patronos y aceptacion del
cargo.

1. Son patronos de la Fundacion:
a) Los fundadores, otorgantes de la Carta Fundacional.
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b) El Director del Instituto Canario de Investigacion del Cancer.
c) El Presidente del Consejo Socioeconémico de la Fundacion.
d) El Presidente de la Comisién Cientifica de la Fundacion.

e) Aquellas personas que, con posterioridad al otorgamiento de la Carta
Fundacional, se adhieran a la Fundacién mediante la aportacion periddica de una
dotacién econdmica para el cumplimiento de los fines fundacionales o que, por
sus conocimientos relevantes, segun los criterios establecidos por el Patronato,
acepten los Estatutos y hayan sido admitidas con tal caracter por dicho érgano.

f) Aquellas personas que realicen una aportacion singular al patrimonio de la
Fundacién y que hayan merecido este reconocimiento por parte del Patronato.

g) Las personas designadas por el Patronato elegidas entre representantes del
Gobierno de Canarias, de los Cabildos Insulares o de los Ayuntamientos de
Canarias.

La condicidén de patrono, en los casos mencionados en los apartados b), ¢), d) y g),
estard condicionada a la conservacion de la condicion determinante de la
designacion como patrono sin limitacion alguna en el tiempo.

Los patronos que dejen de cumplir con sus obligaciones o de prestar a la Fundacion
los servicios por los que fueron nombrados podran ser cesados por el Patronato, el
cual comunicara su cese al Protectorado de Fundaciones de Canarias.

El Patronato podra nombrar patronos honorificos, que seran personas que hayan
contribuido eficazmente a la investigacion del cancer o se hayan distinguido por su
especial apoyo a las actividades de la Fundacion. Estas personas podran participar
en las deliberaciones del Patronato, con voz pero sin voto, quedando exentas de las
obligaciones del cargo de patrono. Los patrones honorificos lo seran sin limite
temporal hasta su renuncia o remocién acordada por mayoria por el Patronato.

Los patronos comenzaran a ejercer sus funciones después de haber aceptado
expresamente el cargo, aceptacidon que debera hacerse constar en documento
publico, en documento privado con firma legitimada por Notario o mediante
comparecencia realizada al efecto en el Registro de Fundaciones de Canarias.
Asimismo, la aceptacion podra llevarse a cabo ante el Patronato, acreditandose
mediante certificacion expedida por el Secretario con el visto bueno del Presidente y
la firma notarialmente legitimada de ambos.

En todo caso, la aceptacion de los patronos debera constar en el Registro de
Fundaciones de Canarias.

Los patronos ejerceran su cargo gratuitamente. No obstante, tendran derecho a ser
reembolsados de los gastos debidamente justificados que el cargo les ocasione.

Articulo 14.- Cese, Sustitucion y Suspension de los patronos.

1.

El cese de un patrono se producira por las causas siguientes:

- Por muerte o declaracion de fallecimiento, asi como por extincion de la persona
juridica.

- Por incapacidad, inhabilitacién o incompatibilidad de acuerdo con lo establecido en
la Ley.

- Por cese en el cargo por razén del cual fue nombrado miembro del Patronato.
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- Por no desempefiar el cargo con la diligencia exigida, si asi se declara en
resolucion judicial.

- Por resolucion judicial derivada del ejercicio de la accion de responsabilidad contra
los patronos por los dafios y perjuicios causados por actos realizados por éstos
contrarios a la Ley o a los Estatutos o por los realizados negligentemente.

- Por el transcurso del periodo de su mandato, si fue nombrado por un determinado
tiempo.

- Por renuncia, que debera hacerse mediante comparecencia al efecto en el Registro
de Fundaciones de Canarias o bien en documento publico o en documento privado
con firma legitimada por Notario, que se hara efectiva desde que se notifique
formalmente al Protectorado de Fundaciones Canarias.

- Cuando un miembro del érgano de gobierno no resulte idéneo para desempeniar el
cargo en virtud de circunstancias que puedan dafar la imagen o la labor de la
Fundacion. En este caso la iniciativa para que se produzca el cese debera partir de
los restantes miembros del Patronato, acordarse por éstos por mayoria absoluta y
debera ser comunicada al Patronato de Fundaciones Canarias.

Producida una vacante, en el plazo maximo de seis meses, el Patronato designara,
en su caso, una persona que sustituya al miembro cesante.

La suspensiéon de los patronos podra ser acordada por el juez cuando se entable
contra ellos la accion de responsabilidad.

La sustitucidon, cese y suspension de patronos se inscribirAn en el Registro de
Fundaciones de Canarias.

Articulo 15.- Organizacién del Patronato.
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El Patronato designara de entre sus miembros, por mayoria absoluta de los
presentes, un Presidente, un Vicepresidente y un Secretario. Los demas patronos
tendran la condicion de Vocales.

El mandato de estos cargos tendra una duracion de cuatro afios, pudiendo ser
reelegidos.

El Presidente ostenta la representacion institucional de la Fundacion, sin perjuicio de
la representacion que corresponde al Patronato y de los apoderamientos que
confiera la Fundacion, convoca, fija el orden del dia, preside, dirige, modera las
sesiones, goza de voto de calidad y ejecuta los acuerdos del Patronato.

La funcién del Vicepresidente es la de sustituir al Presidente en caso de ausencia o
enfermedad y desempefiar la presidencia en caso de vacante. Ejercera, ademas, las
funciones que el Presidente delegue en él.

Son funciones del Secretario custodiar la documentacion perteneciente a la
Fundacién, levantar acta de las sesiones del Patronato y expedir las certificaciones
precisas con el visto bueno del Presidente. En caso de enfermedad, ausencia o
vacante del cargo de Secretario, desempefiara sus funciones el patrono de menor
edad.

Todos los patronos tienen derecho a participar, deliberar y votar en las sesiones del
Patronato, a obtener informacion sobre los asuntos que se sometan al mismo y a los
demas relativos a la Fundacion, asi como a formular las propuestas que consideren



oportuno. Los patronos actuaran al servicio de la Fundacion, libremente y bajo su
exclusiva responsabilidad.

7. Son obligaciones de los patronos:
- Observar y cumplir con la diligencia debida los fines de la Fundacion.
- Asistir a las reuniones del Patronato.

- Desempenar el cargo de patrono con la diligencia de un representante leal, de
acuerdo con lo establecido en la Ley y en estos Estatutos.

- Conservar los bienes y derechos de la Fundacion y mantener su productividad y
utilidad segun los criterios econdmicos y financieros de un buen gestor y de
acuerdo con las circunstancias econdémicas.

Articulo 16.- Atribuciones.

1. EIl Patronato, en tanto que érgano de gobierno y representacion de la Fundacion,
ejerce su direccion y todas aquellas facultades ineludibles para el cumplimiento de
los fines fundacionales. Le corresponden, entre otras, las siguientes:

- Representar a la Fundacion en todos los asuntos y actos propios de su
competencia, judiciales o no, ya sean civiles, mercantiles, administrativos, laborales
0 penales, ante la Administracion General del Estado, las Comunidades
Auténomas, las Corporaciones Locales y toda clase de entes, asi como ante
cualquier jurisdiccidn, ordinaria o especial, y en cualquier instancia, ejerciendo toda
clase de acciones que le corresponda en defensa de sus derechos, en juicio y fuera
de él, compareciendo, ratificando, desistiendo, suspendiendo y recurriendo
actuaciones, incluso absolviendo posiciones, otorgando a tales efectos poderes a
los Procuradores de los Tribunales y designando Abogados que la representen y
defiendan a la Fundacion ante dichos Organismos y Tribunales.

- Velar por el cumplimiento de la voluntad de los fundadores, interpretandola y
adoptando las decisiones necesarias al respecto. Para la mejor realizacion de los
fines fundacionales y de su gestion, el Patronato podra aprobar normas de
funcionamiento interno.

- Aprobar la modificacién de los Estatutos en los casos y forma previstos. Igualmente
los desarrollara para la mejor realizacion de las actividades de la Fundacion y para
sSu mejor gestion.

- Ejercer la alta direccion, inspeccion, vigilancia y control de la Fundacion, sin
perjuicio de las atribuciones legalmente asignadas al Protectorado de Fundaciones
Canarias.

- Cambiar el domicilio de la Fundacion.

- Acordar la fusion, federacion y extincion de la Fundacion de acuerdo con lo
establecido en los presentes Estatutos y en la legislacion aplicable.

- Fijar los programas y planes de actividad de la Fundacion, asi como aprobar el
presupuesto anual y liquidar el correspondiente al afio anterior.

- Aprobar con caracter anual el inventario, el balance de situacion y la cuenta de
resultados de la Fundacion, asi como la memoria expresiva de las actividades de la
Fundacion, asi como del exacto grado de cumplimiento de los fines fundacionales,
del exacto grado de cumplimiento de los fines fundacionales y de la gestion
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econdémica, especificando las variaciones patrimoniales y los cambios en sus
organos de gobierno, direccion y representacion y dando cuenta de todo ello al
Protectorado de Fundaciones Canarias dentro de los seis primeros meses de cada
ejercicio.

Administrar la Fundacion con la diligencia debida, buscando siempre el mejor
rendimiento de los bienes y derechos que posee, manteniendo plenamente su
rendimiento y utilidad y procurando su aumento. A este fin, establecera normas de
administracion y funcionamiento, organizando y reglamentando sus diversos
servicios, siempre respetando lo establecido en la legislacion vigente.

Celebrar todo tipo de actos y contratos sobre cualquier clase de bienes o derechos
mediante el precio o condiciones que juzgue mMAas convenientes y constituir o
cancelar hipotecas y otros gravamenes y derechos reales sobre los bienes de la
Fundacion, asi como renunciar, mediante pago o sin él, a toda clase de privilegios o
derechos; todo ello en los términos y con las limitaciones establecidas en la
legislacion vigente.

Cobrar y percibir rentas, frutos, dividendos, intereses, utilidades o cualesquiera
otros productos y beneficios de los bienes que integran el patrimonio de la
Fundacioén, asi como cobrar o percibir ayudas y subvenciones u otras cantidades
de las que resulte acreedora la Fundacion.

- Llevar la firma y actuar en nombre de la Fundacién en toda clase de operaciones
bancarias, abriendo y cerrando cuentas corrientes, disponiendo de ellas,
interviniendo en letras de cambio como librador, aceptante, avalista, endosante,

endosatario o tenedor de las mismas, abrir créditos con o sin garantias y
cancelarlos, hacer transferencias de fonos, rentas, créditos o valores, usando

cualquier procedimiento de giro o movimiento de dinero, aprobar los saldos de las
cuentas, finiquitar, constituir o retirar depdsitos y finanzas, compensar cuentas,
formalizar cambios, etc., todo ello realizable en el Bando de Espafia como en
bancos oficiales, entidades bancarias privadas o Cajas de Ahorros y cualesquiera
organismos de las Administraciones Publicas.

- Efectuar los pagos necesarios y los gastos precisos para recaudar, administrar o
proteger los fondos con que cuente en cada momento la Fundacion.

- Ejercer directamente a través de los representantes que designe los derechos de
caracter politico o econdmico que correspondan a la Fundacién, incluso como
titular de acciones, participaciones u otros valores mobiliarios de su pertenencia vy,
en tal sentido, concurrir, deliberar y votar, como a bien se tenga, en las Juntas
Generales, Asambleas, Sindicatos, Asociaciones, Comunidades y demas
Organismos de las respectivas compafiias o entidades emisoras, ejerciendo las

facultades juridicas atribuidas al referido titular, concretando, otorgando vy
suscribiendo los actos, contratos, convenios, proposiciones y documentos que
juzgue convenientes.

- Aprobar el establecimiento de premios, becas y ayudas. Decidir los términos de
colaboracion con otras Fundaciones y con cualquier instituciéon que tenga fines
analogos.

- Contratar toda clase de servicios, suministros y obras necesarias para la buena
marcha del objeto fundacional, asi como contratar al personal necesario con el
mismo fin.

- Realizar cuanto mejor convenga para la buena marcha de la Fundacion y el
cumplimiento de sus fines.



- Ejercer cuantas facultades y funciones le correspondan como érgano supremo de
la Fundacion.

2.  En cumplimiento de las anteriores funciones, el Patronato se sometera a la
legislacion aplicable.

3. El Patronato podra delegar sus facultades en uno o varios de sus miembros y
nombrar apoderados generales o especiales. En ningin caso podra ser objeto de
delegacién la aprobacion de las cuentas y del presupuesto ni los actos que excedan
de la gestion ordinaria o necesiten de autorizacion del Protectorado de Fundaciones
Canarias. Las delegaciones y apoderamientos generales deberan ser inscritas en el
Registro de Fundaciones de Canarias, asi como su revocacion.

4. La Fundaciéon podra encomendar el ejercicio de la gerencia o gestion, o la realizacion
de otras actividades en nombre de la Fundacién, a personas fisicas o juridicas con
acreditada solvencia técnica al respecto, con la remuneracion adecuada a las
funciones desempefiadas, debiendo notificarse al Protectorado de Fundaciones
Canarias en los términos establecidos por la Ley.

Articulo 17.- Funcionamiento del Patronato.

1. EIl Patronato se reunira como minimo dos veces al afio en sesion ordinaria Y,
ademas, cuantas veces lo convoque el Presidente, a su iniciativa o a peticion, al
menos, de una tercera parte de sus miembros.

2. Las sesiones ordinarias tendran lugar:

- La primera, dentro del primer semestre de cada afio, con el fin de aprobar la
liquidacion del presupuesto de ingresos y gastos del ultimo ejercicio, el inventario,
el balance de situacion y la cuenta de resultados a 31 de diciembre, asi como la
memoria expresiva de las actividades de la Fundacién, de la que habra de resultar
de modo cierto el exacto grado de cumplimiento de los fines fundacionales y de la
gestion econdmica, especificando las variaciones patrimoniales y los cambios en
sus organos de gobierno, direccion y representaciéon; todo ello con observancia de
las prescripciones contenidas en la Ley 2/1998, de 6 de abril, de Fundaciones
Canarias.

- La segunda, dentro del segundo semestre de cada afio, y con la antelacion
suficiente que permita cumplir el plazo que fija el articulo 25.5 de la Ley 2/1998, de
6 de abril, para aprobar el presupuesto de la Fundacién para el ejercicio siguiente.
Tratandose del ejercicio en que la Fundacion comience su actividad, la
convocatoria para la primera sesion del Patronato incluird en el orden del dia la
aprobacion del presupuesto para el propio ejercicio.

3. La convocatoria de las sesiones del Patronato y el orden del dia de los asuntos a
tratar se dispondra por el Presidente y sera efectuada por el Secretario, con al
menos cuarenta y ocho horas de antelacion a su celebracion, mediante correo
electronico, fax o carta certificada remitida a cada uno de sus miembros, con
expresion del lugar, dia y hora de la reunion, en primera y segunda convocatoria.
Entre la primera y la segunda convocatoria debera mediar, al menos, un plazo de
media hora.

4. Salvo que para la adopcion de acuerdos se exija otro quérum en estos Estatutos, el
Patronato quedar validamente constituido en primera convocatoria cuando asista, al
menos, la mitad mas uno de sus miembros y, en segunda convocatoria, cuando
concurran a la reunion tres de sus miembros. En todo caso, a las sesiones se
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requerira que concurran el Presidente, o quien estatutariamente le supla, y el
Secretario.

Al comienzo de cada sesidn, se hara constar, con caracter previo, el nimero total de
patronos que integran el Patronato y se elaborara la lista de asistentes.

Los acuerdos seran adoptados por mayoria de votos, siendo dirimente, en caso de
empate, el voto de calidad del Presidente, sin perjuicio de las mayorias que, para la
adopcion de determinados acuerdos, se requieran por estos Estatutos o por la
legislacion aplicable.

Los acuerdos se transcribiran en actas que seran extendidas por el Secretario,
visadas por el Presidente y aprobadas por el Patronato.

Las certificaciones de las actas seran expedidas por el Secretario con el visto bueno
del Presidente.

Seccion Tercera.- Del Director-Gerente.

Articulo 18.- El Director-Gerente.

El Patronato podra nombrar un Director-Gerente para la gestiébn y administracion
ordinaria de los asuntos de la Fundacion.

Podran delegarse en el Director-Gerente todas las atribuciones del Patronato, salvo
aquellas en que no sea posible la delegacion de acuerdo con lo establecido en la
Ley y estos Estatutos.

El nombramiento del Director-Gerente debera recaer en una persona con acreditada
solvencia técnica y su remuneracion sera adecuada a las funciones desempefiadas,
debiendo notificarse al Protectorado de Fundaciones Canarias en los términos
establecidos por la Ley.

Seccion Cuarta.- Del Instituto Canario de Investigacion del Cancer.

Articulo 19.- El Instituto Canario de Investigacion del Cancer.
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El Instituto Canario de Investigacion del Cancer es el érgano al que compete la
ejecucion de los proyectos de investigacion, desarrollo, innovacion y aplicacion de la
Fundacion.

Los miembros del Instituto seran designados por el Patronato entre personas que se
dediquen a la investigacion del cancer.

El Instituto contara con un Director, que sera designado por el Patronato de entre los
miembros del propio Instituto, y que tendra entre sus funciones las de coordinar las
actividades de las distintas secciones.

Los miembros del Instituto se reuniran, al menos, una vez al afio para abordar
cuestiones cientificas de su competencia, que seran informadas por la Comision
Cientifica de la Fundacion con caracter previo a su aprobacion y ejecucion.



5. El Director del Instituto promovera la redaccion de un Reglamento de Régimen
Interno, que incluira la regulacion del funcionamiento y relaciones del Instituto, y que
elevara al Patronato para su aprobacion.

6. El Patronato decidira la remuneraciéon que, en su caso, podran percibir los miembros
del Instituto.

Seccién Quinta.- De los 6rganos consultivos.

Articulo 20.- EI Consejo Socioecondmico.

1. El Consejo Socioecondmico es el 6rgano asesor en materias sociales y econémicas
de la Fundacion.

2. Los miembros del Consejo Socioeconémico seran designados por el Patronato entre
aguellas personas que colaboren con aportaciones econdmicas a la realizacion de
los fines de la Fundacion.

3. El Consejo Socioeconomico elegira de entre sus miembros, por mayoria absoluta, a
su Presidente, a quien correspondera impulsar las acciones necesarias para el
cumplimiento de los objetivos del Consejo. No obstante, el Patronato nombrara al
primer Presidente del Consejo Socioecondémico, por un periodo de dos afos, con el
objetivo de poner en marcha este 6rgano consultivo.

4. Son funciones del Consejo, entre otras, recabar fondos para la consecucion de los
fines de la Fundacion y desarrollar todas sus potencialidades sociales.
Concretamente, tendra entre sus objetivos prioritarios el desarrollar las
oportunidades empresariales de la Fundacion.

5. El Consejo Socioecondémico se reunira, al menos, una vez al afio.

Articulo 21.- La Comisidén Cientifica.

1. La Comision Cientifica es el érgano asesor en materia cientifica de la Fundacion.
2. La Comision Cientifica estara compuesta, al menos, por:

- El Director del Instituto Canario de Investigacion del Cancer.

- Cuatro investigadores de reconocido prestigio designados por el Patronato.

3. Los miembros de la Comisién Cientifica elegiran de entre sus miembros, por mayoria
absoluta, a su Presidente, pero no podran concurrir en una misma persona los
cargos de Presidente de la Comision Cientifica y Director del Instituto Canario de
Investigacion del Cancer. No obstante, el Patronato nombrara al primer Presidente
de la Comision Cientifica, por un periodo de dos afios, con el objetivo de poner en
marcha este érgano asesor.

4. La Comisién Cientifica asesorara al Patronato en las cuestiones que éste le
demande vy, especificamente, sobre las prioridades en las convocatorias de becas y
ayudas a proyectos de investigacidon propios de la Fundacién, iniciativas en
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investigacion y desarrollo e iniciativas en materia de formacion cientifica.
La Comision Cientifica se reunira, al menos, una vez al afio.

El Patronato decidira la remuneracion que, en su caso, podran percibir los miembros
de la Comision Cientifica.

Seccién Sexta.- De otros 6rganos de la Fundacion.

Articulo 22.- Otros 6rganos de la Fundacion.

El Patronato podra crear oOrganos internos para el desempeiio de funciones
especificas, tales como:

- La formacién de investigadores y técnicos.

- El desarrollo de proyectos empresariales basados en el potencial cientifico del
Instituto Canario de Investigacién del Cancer.

- La realizacion de actividades de divulgacion del conocimiento sobre el cancer entre
la poblacion canaria y el establecimiento de relaciones con organizaciones de
pacientes y familiares.

- La proyeccién nacional e internacional de la Fundacion.

Asimismo, el Patronato podra nombrar un Tesorero, persona de acreditada solvencia
técnica, con la remuneracion adecuada a las funciones desempefiadas, debiendo
notificarse al Protectorado de Fundaciones Canarias en los términos establecidos
por la Ley.

La coordinacién de las actividades de la Fundacion que se desarrollen en las islas de
Fuerteventura, Lanzarote, La Palma, la Gomera o El Hierro podran ser llevadas a
cabo por los Coordinadores Insulares de la Fundacion que designe el Patronato.

CAPITULO V

Régimen econdmico

Articulo 23.- Dotacién fundacional.
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La dotacion de la Fundacion esta compuesta por:
- La dotacion inicial establecida en la Carta Fundacional.

- Las cantidades que se reciban con destino al aumento de dicha dotacion inicial de
cualquier persona fisica o juridica o del propio Patronato.

Si la dotacion consistiera en dinero, su cuantia se fijara en euros. Las aportaciones
no dinerarias se cuantificaran en igual forma y se especificaran los criterios de
valoracion utilizados. En uno y otro caso se acreditara ante el Notario actuante la



realidad de las aportaciones.

3. Se podra considerar como dotacion el compromiso de aportaciones de terceros
siempre que estuvieren garantizadas, no considerandose dotacion el mero proposito
de recaudar donativos.

Articulo 24.- Patrimonio.

1. El patrimonio de la Fundacion podra estar constituido por toda clase de bienes y
derechos susceptibles de valoracion economica radicados en cualquier lugar v,
especialmente, por los siguientes:

- Bienes inmuebles y derechos reales.
- Valores mobiliarios.

- Bienes muebles, titulos de propiedad, resguardos de depdsito o cualesquiera otros
documentos acreditativos del dominio, posesion, uso, disfrute o cualquier otro
derecho del que sea titular la Fundacion.

2. Los bienes y derechos que integren el patrimonio de la Fundacion figuraran a su
nombre y se haran constar en su inventario y en el Registro de Fundaciones de
Canarias, y se inscribiran, en su caso, en los registros correspondientes.

Articulo 25.- Actos de enajenacion y gravamen.

1. Los actos de enajenacion y gravamen, asi como las transacciones de los bienes y
derechos de la Fundacion, deberan ser comunicados con al menos treinta dias de
antelacion al Protectorado de Fundaciones Canarias, en los siguientes casos:

- Siempre que se refieran a los que integran la dotacion fundacional o estén
directamente vinculados al cumplimiento de los fines fundacionales.

- Cuando afecten al patrimonio o representen un valor superior al treinta por ciento
del activo de la Fundacién que resulte del ultimo balance anual.

2.  Asimismo, deberan ser comunicados al Protectorado de Fundaciones Canarias los
actos de disposicion y gravamen, asi como las transacciones de los bienes
inmuebles, establecimientos mercantiles o industriales, valores mobiliarios que
representen participaciones significativas en los anteriores y objetos de
extraordinario valor.

Articulo 26.- Aceptacién de herencias, legados y donaciones.

1. La aceptacién de herencias por la Fundacién se entendera hecha siempre a
beneficio de inventario.

2. La aceptacion de legados o donaciones con cargas que puedan desnaturalizar el fin
fundacional requerird la previa autorizacion del Protectorado de Fundaciones
Canarias.
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3. No se podran repudiar herencias o legados ni dejar de aceptar donaciones sin la
previa autorizacion del Protectorado de Fundaciones Canarias y, en su defecto, sin
la aprobacion judicial con audiencia del Ministerio Publico.

Articulo 27.- Desarrollo de actividades empresariales.

1. La Fundacion podra realizar por si misma actividades empresariales sélo cuando
éstas estén directamente relacionadas con el fin fundacional o sean estrictamente
necesarias para el sostenimiento de la actividad fundacional.

2. El Patronato debera comunicar al Protectorado de Fundaciones Canarias el inicio de
las actividades en un plazo no superior a veinte dias.

Articulo 28.- Participacidon en sociedades mercantiles.

1. La Fundacion no podra tener participacion alguna en sociedades mercantiles en las
que deba responder personalmente de las deudas sociales.

2. La Fundacion podra participar en sociedades no personalistas. Si la participacion es
mayoritaria, ser4 necesaria la autorizacion previa del Protectorado de Fundaciones
Canarias para que la misma pueda llevarse a cabo. En caso contrario, bastara con
gue el Patronato comunique al Protectorado de Fundaciones Canarias la
participacion.

Articulo 29.- Remuneracion por servicios prestados.

Los servicios que preste la Fundacion a sus beneficiarios podran ser remunerados
siempre que el importe obtenido se destine a los fines fundacionales y ello no implique
una limitacion injustificada del ambito de sus posibles beneficiarios.

Articulo 30.- Ejercicio econdémico.

El ejercicio econdmico de la Fundacién sera anual y coincidira con el afio natural.

Articulo 31.- Contabilidad.

1. La contabilidad de la Fundacion se ajustara a la normativa que en este ambito le sea
de aplicacion y respetara en todo caso la legislacion fiscal vigente.

2. Cuando la Fundacion realice directamente actividades mercantiles o industriales, la
contabilidad se ajustara a lo dispuesto en el Codigo de Comercio.
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Articulo 32.- Presupuesto.

El Patronato aprobard y remitird al Protectorado de Fundaciones Canarias, en los ultimos
tres meses de cada ejercicio, el presupuesto correspondiente al ejercicio siguiente,
acompafnado de una memoria explicativa de los programas y planes a ejecutar.

Articulo 33.- Inventario, balance, cuenta de resultados, memoria de actividades y
liguidacion del presupuesto.

1. Con caracter anual, el Patronato debera aprobar la liquidacion del presupuesto de
ingresos y gastos del ejercicio anterior, asi como el inventario, el balance de
situacion y la cuenta de resultados, en los que consten de modo cierto la situacion
econOmica, financiera y patrimonial de la Fundacion, y una memoria expresiva de las
actividades fundacionales, asi como del exacto grado de cumplimiento de los fines
fundacionales y de la gestidbn econémica. La memoria especificar4, ademas, las
variaciones patrimoniales y los cambios en sus 6rganos de gobierno, direccion y
representacion. De todo ello se daré publicidad en el Boletin Oficial de Canarias en la
forma prevista en el apartado 7 del articulo 25 de la Ley 2/1998, de 6 de abril, de
Fundaciones Canarias.

2. Los documentos mencionados en el parrafo anterior deberan ser presentados ante el
Protectorado de Fundaciones Canarias dentro de los seis primeros meses del
ejercicio siguiente al que se refieran.

Articulo 34.- Auditoria.

1. Se someteran a auditoria externa, con cargo a los fondos propios de la Fundacion,
las cuentas de la Fundacion cuando concurran en la fecha de cierre del ejercicio,
durante dos afios consecutivos, al menos dos de las siguientes circunstancias:

- Que el total de su patrimonio supere los cuatrocientos millones de pesetas.

- Que el importe neto de su volumen anual de ingresos sea superior a cuatrocientos
millones de pesetas.

- Que el numero medio de trabajadores empleados durante el ejercicio sea superior
a cincuenta.

2. También seran sometidas a auditoria externa aquellas cuentas que, a juicio del
Patronato o del Protectorado de Fundaciones Canarias, y siempre con relacion a la
cuantia del patrimonio o el volumen de gestion, presenten especiales circunstancias
que asi lo aconsejen.

3. Los documentos a que se refieren los dos apartados anteriores se presentaran al
Protectorado de Fundaciones Canarias en el plazo de tres meses desde su emision.
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CAPITULO VI

Modificacion, fusion, federacion y extincion de la Fundacion

Articulo 35.- Modificacién de los Estatutos.

El Patronato podré acordar la modificacion de los Estatutos de la Fundacion siempre
qgue resulte conveniente en interés de la misma y se respete el objeto y fines
fundacionales.

El Patronato estara obligado a acordar la modificacion cuando la inadecuacion de los
Estatutos impida actuar satisfactoriamente a la Fundacion.

El acuerdo de modificacion habra de ser motivado y formalizarse en escritura
publica. Ademas, debera ser aprobado por el Protectorado de Fundaciones Canarias
e inscribirse en el Registro de Fundaciones de Canarias.

La modificacion habra de respetar en lo posible la voluntad de los fundadores.

Articulo 36.- Fusion y Federacion.

La Fundacion podra fusionarse y federarse con otra u otras fundaciones siempre que
a sus intereses convenga y, en particular, cuando el cumplimiento del fin fundacional
no pueda ser satisfecho, o existan dificultades para ello, y en su ambito territorial
concurran entidades fundacionales que cumplan fines analogos.

La fusion y la federacion requerirdn acuerdo motivado del Patronato y deberan ser
aprobadas por el Protectorado de Fundaciones Canarias.

La fusion y la federacién se formalizaran en escritura publica y se inscribirdn en el
Registro de Fundaciones Canarias.

Articulo 37.- Extincion.
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La extincién de la Fundacién se producira cuando concurra alguna de las causas
contempladas en el articulo 31 de la Ley 2/1998, de 6 de abril, de Fundaciones
Canarias, y no sea posible acordar la modificacién de sus Estatutos o su fusién con
otra u otras Fundaciones.

La extincion requerird en todo caso acuerdo razonado del Patronato expresivo de la
situacion patrimonial de la Fundacién y del programa de liquidacién, asi como del
destino de los bienes fundacionales.

El acuerdo del Patronato debera ser aprobado por el Protectorado de Fundaciones
Canarias. Si el Patronato o el Protectorado de Fundaciones Canarias no estuvieran
de acuerdo con la extincion, sera necesaria resolucion judicial motivada, que podra
ser instada por el Protectorado de Fundaciones Canarias o por el Patronato, segun
los casos.



3. El acuerdo de extincion se formalizard en escritura publica y se inscribira en el
Registro de Fundaciones de Canarias. Igualmente se inscribira, en su caso, la
resolucién judicial gue declare la extincién.

4. La extincion de la Fundacion, salvo en el supuesto de fusion, darda paso al
procedimiento de liquidacion, que se efectuara por el Patronato bajo la supervision
del Protectorado de Fundaciones Canarias. Los bienes remanentes de la Fundacion
se destinaran, por decision del Patronato, a fundaciones, a entidades no lucrativas
privadas que persigan fines de interés general analogos a los realizados por la
Fundacion y que tengan afectados sus bienes, incluso para el supuesto de
disolucién, a la consecucién de aquellos o a entidades publicas, de naturaleza no
fundacional, que persigan fines de interés general.

C.1. Modificaciéon de los Estatutos de la Fundacion

Para la invitacion e incorporacion como miembros del patronato de los dos Rectores de
sendas Universidades Canarias, fue necesaria la modificacién del articulo 13, apartado g),
de los estatutos. Tramite concluido en el afio 2010 (comunicacion al registro de
Fundaciones Canarias, elevacion a Publico mediante escritura notarial de dicha
modificacion), quedando dicho apartado como sigue:

Articulo 13, apartado Q)

Las personas designadas por el patronato elegidas entre representantes del
Gobierno de Canarias, de los Cabildos Insulares, de los Ayuntamientos de
Canarias, de las Universidades Canarias o de otras Instituciones u Organizaciones
representativas de la sociedad canaria.
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APELLIDOS y Nombre

Abad Grillo, Teresa de Jesus
Acosta Almeida, Teresa

Afonso Gomez, Ruth

Afonso Rodriguez, Maria del Mar
Aguiar Bujanda, David

Aguiar Morales, José

Aguirre Figueras, Amable M2
Alamo Santana, Fayna
Alarcén Fernandez, Onofre
Alarcé Ubach, Laura

Aleman Flores, Miguel

Aleman Flores, Patricia
Almeida Gonzalez, Maria
Almenarez Gémez, José
Alonso de la Cruz, Carmen R.
Alonso Gonzalez, Noelia
Alvarez Alcover, Heriberto O.
Alvarez Leén, Eva Elisa
Alvarez-Arguelles Cabrera, Hugo
Amesty Arrieta, Angel

Ania Lafuente, Basilio
Apolinario Hidalgo, Rosa Maria
Aragdén Mamani, Zulma

Araujo Baptista, Liliana

Ardiles Rivera, Alejandro Enrique
Arin Martinez, Ainara

Armando Aguirre, Jaime
Armas Serrano, Fayna M2
Arteaga Darias, José Manuel
Baez Acosta, Beatriz

Baez Quintana, Delia Rosa
Ballart Sistach, David

Batista Lopez, Norberto
Barroso Gonzalez, Jonathan
Beceiro Casas, Susana
Bermejo Barrera, Jaime
Betancor Hernandez, Eva
Betancor Melian, Miriam Ruth
Bilbao Sieyro, Cristina

Blanco Arias, M2 del Carmen
Blanco freij6, Monica
Blasco-Olaetxea Imaz, Eduardo
Bohn Sarmiento, Uriel

Boluda Cabrera, Carlos
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45 Borddn Rodriguez, Elisa

46 Borges Perera, Gabriela

a7 Borque Molinos, Carlos M.

48 Boto Castro, Alicia

49 Brito Garcia, M@ Inmaculada
50 Brouard Martin, Ignacio

51 Brunet Quetglas, Miquel

52 Caballero Rodriguez, M2 Angeles
53 Cabezén Diaz, Auxiliadora

54 Cabezén Pons, Auxiliadora

55 Cabrera Benitez, Nuria Esther
56 Cabrera de Ledn, Antonio

57 Cabrera Galvan, Juan José

58 Cabrera Lépez, Antonio

59 Cabrera Oliva, Juan Javier

60 Cabrera Suarez, Inmaculada
61 Caceres GOmez, Francisco

62 Callies, Oliver

63 Calvo Fernandez, José Ramoén
64 Cafiete Gonzalez, Haridian

65 Capafons Bonet, Juan Ignacio
66 Capuj Rodriguez, Néstor E.

67 Carballeira, Mdnica

68 Carballo Gonzalez, Dacil

69 Cardenes Bilbao, Maria

70 Cardoso Martinez, Fabiola

71 Carmona Vigo, Ruth

72 Carrasco Juan, José Luis

73 Carrillo Fernandez, Lourdes M2
74 Carrillo Fumero, Romen

75 Carvalho de Souza Gama, Luciana
76 Casero, Carina N

77 Castafieyra Martin, Manuela
78 Castafieyra Perdomo, Agustin
79 Castillo, Paula Cristina

80 Castro Lopez-Tarruella, Victoria
81 Catala Déniz, Luis

82 Cedron Torres, Juan Carlos

83 Cequier Sanchez, Elena

84 Chesa Ponce, Nicolas

85 Chirino Godoy, Ricardo

86 Claverie Martin, Félix

87 Clavo Varas, Bernardino

88 Cordo Chinea, Monica

89 Cordoba Lanuus, Elizabeth

90 Cérdova Flores, Nathaly

91 Cordova Guerrero, Ivan

92 Cornejo Torres, Judith

93 Cotos, Leandro

94 Cruz Acosta, Fabio
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95

96

97

98

99

100
93

94

95

96

97

98

99

100
101
102
103
104
105
106
107
108
109
110
111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136

Cruz Dorta, Raquel

Cruz Lopez, Patricia G.

Cruz Tomé, Ivan Jesus

Cubero Leon, Elena

Cueto Prieto, M2 Mercedes
Cury Mederos, Débora
Cutanda Henriquez, Francisco
Darias Jerez, José

De Armas Gonzalez, Pedro

De la Rosa Moro, Carmen

De la Rosa Reyes, José Manuel
De La Vega Prieto, Mariola

De Le6n Cabrera, Teresa

De Mirecki Garrido, Mercedes
del Rosario Santana, Miriam
Diaz Acosta, Rafael

Diaz Chico, B. Nicolas

Diaz Chico, Juan Carlos

Diaz Diaz, David

Diaz Flores, Lucio

Diaz Gonzalez, Federico

Diaz Gonzalez, Mario L.

Diaz Marrero, Ana Raquel

Diaz Pefnate, Raquel

Diez de la Lastra Bosch, Isabel R.
Dominguez Boada, Luis
Dominguez Coello, Santiago
Doreste Alonso, Jorge Luis
Dorta Alom, Sara

Dorta Delgado, Javier

Dorta Diaz, Rosa Lelia

Dorta Sanchez, ldaira

Eiroa Martinez, José Luis

El Jaber Vazdekis, Nabil
Espinosa de los Monteros y Zayas, A.
Espinosa Jiménez, Adriana C.
Espifieira Yanes, Manuel
Estévez Braun, Ana

Estévez Figueroa, Maria
Estévez Reyes, Rafael

Estévez Rosas, Francisco
Evora Soto, Natalia del Carmen
Fabelo Alonso, Noemi
Fagundo Plasencia, Carmen R.
Falcon Vizcaino, Orlando
Feher Voelger, Andres

Feria Rodriguez, Manuel
Fernandez Brafia, Miguel
Fernandez Castro, José Javier
Fernandez Echeverria, Cecilia Elizabeth
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137
138
139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
152
153
154
155
156
157
158
159
160
161
162
163
164
165
166
167
168
169
170
171
172
173
174
175
176
177
178
179
180
181
182
183
184
185
186
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Fernandez Pérez, Leandro Fco.
Fernandez Valerdn, Pilar
Fernandez, Miguel Xavier
Ferriol Bufiola, Pere

Fiuza Pérez, M2 Dolores

Flores Quisbert, Esther Ninoska
Foronda Rodriguez, Pilar

Freire Barreira, Raimundo
Freire Betancor, Raimundo
Frias Viera, Juan Ignacio
Fuentes Pavon, Rafael

Fuentes Rodriguez, Yolanda
Fuentes Sanchez, Claudio
Galindo Brito, Antonio

Gallardo Ovando, Amalia Beatriz
Gallardo Campos, Antonio
Gallardo Campos, German
Garcia Alonso, Mirta

Garcia Bustinduy, Marta

Garcia Castellano, José Manuel
Garcia Castro, Maria Candelaria
Garcia Expésito, Laura

Garcia Farifia, Candelaria .
Garcia Francisco, Cosme
Garcia Gonzalez, Celina Elena
Garcia Llanos, Gabriel

Garcia Luis, Jonay

Garcia Piernavieja, Carmen
Garcia Ruiz, Juan

Garcia Santiago, Yaiza

Garcia Tamayo, Jorge

Garcia Tellado, Fernando
Garcia Velazquez, José Daniel
Gavin Sazatornil, José Adrian
Goes Fontes Neto, Fausto
Gomez Medina, Sonia
Gonzalez Coloma, Azucena
Gonzalez Cruz, David
Gonzalez Diaz, Jesus
Gonzélez Garcia, Pedro Angel
Gonzalez Hermoso, Fernando
Gonzalez Hernandez, Ana
Gonzalez Ledn, Leticia
Gonzalez Lopez-Valcarcel, Beatriz
Gonzalez Machin, Gustavo
Gonzalez Marrero, Joaquin
Gonzalez Martin, Concepcion del C.
Gonzalez Montelongo, Rafaela
Gonzalez Plata, Javier

Guedes de la Cruz, Gema



187
188
189
190
191
192
193
194
195
196
197
198
199
200
201
202
203
204
205
206
207
208
209
210
211
212
213
214
215
216
217
219
220
221
222
223
224
225
226
227
228
229
230
231
232
233
234
235
236
237

Guerra Hernandez, Carlos Borja
Guerra Marichal, Marisol
Guillermo Alvarez, Ricardo
Gutiérrez Garcia, Ricardo
Gutiérrez Giner, M2 Isabel
Gutiérrez Luis, Javier

Gutiérrez Nicolas, Fatima
Gutiérrez Ravelo, Angel

Guzman Bistoni, M2 Cecilia
Henriquez Hernandez, Luis Alberto
Henriquez Sanchez, Patricia
Hernandez Aguiar, Raul
Hernandez Amaro, Alicia
Hernandez Briz, M2 JesUs
Hernandez Daranas, Antonio
Hernandez Ferrer, Mariano
Hernandez Gonzalez, Rosendo
Hernandez Gonzalez, Ruth
Hernandez Kauffman, M2 Adoracion Cristina
Hernandez Kauffman, M2 del Rosario
Hernandez Marrero, José Antonio
Hernandez Martin, M2 Antonia
Hernandez Mesa, Dacll
Hernandez Pérez, Juan Carlos
Hernandez Rodriguez, Clara G.
Hernandez Socorro, Carmen Rosa
Herrera Arteaga, Juan Ramon
Hildebrandt, Ina

Hueso Falcon, Idaira

Jarabo Borges, Monica

Jiménez Alonso, Sandra

Jiménez Diaz, Ignacio Antonio
Jiménez Monz6n, Roberto

Jorge y Alejandro, Ignacio Javier
Koteich Khatib, Sonia
Lalchandani Lalchandani, Dinesh
Lara Garcia, Ana

Lara Jiménez, Pedro Carlos
Lazzaro Gabrielli, Alejandra

Ledn Arencibia, Laureano

Ledn Lopez, Candelaria

Ledn Oyola, Juan Fco.

Lloret Saez-Bravo, Marta

Lopez Alvarez, M2 del Pilar
Lopez Bazzocchi, M2 Isabel
Lopez Dorta, Hermelo

Lopez Gonzélez, Adassa

Lépez Guerra, Antonio J.

Lépez Molina, Laura

Lépez Rios, Laura
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238
239
240
241
242
243
244
245
246
247
248
249
250
251
252
253
254
255
256
257
258
259
260
261
262
263
264
265
266
267
268
269
270
271
272
273
274
275
276
277
278
279
280
281
282
283
284
285
286
287
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Lépez Rodriguez, Matias
Lopez Sanchez, Mariana
Lopez Silva, Sonia Maria
Lopez Tosco, Sara

Lorenzo Hernandez, Diego
Lorenzo Morales, Jacob
Lorenzo Villegas, Dionisio L.
Luri Rodriguez, Elena
Macias Verde, David

Machin Concepcion, Félix
Maeso Fortuny, M@ Carmen
Mallol Rosello, Pedro J.
Mansilla Vazquez, Horacio
Marco Garcia, Maria Teresa
Marin Cruzado, Raquel
Marrero Alonso, Jorge Nicolas
Marrero Arencibia, Isabel
Marrero Callicé, Ayoze
Marrero Carballo, Rubén
Marrero Santos, Carmen
Marrero Tellado, José Juan
Martell Suéarez, Nicolas
Martin Garcia, Victor Sotero
Martin Hernandez, M2 de los Angeles
Martin Rodriguez, Emilio
Martin Rodriguez, Patricia
Martin Ruiz, Tomas

Martinez Cedrés, José Carlos
Martinez de Saavedra, Teresa
Mateos Diaz, Carlos J

Matos, Emiliano
McNaughton-Smith, Grant
Medina Coello, Chaxiraxi
Melian Gonzalez, Daniel
Méndez Abt, Gabriela
Méndez Alvarez, Sebastian
Méndez Silvosa, Marina
Mesa Siverio, Dulce

Milena Jiménez, Francisco J.
Mioso, Roberto

Mira Argente, Cristina
Miranda Chinea, Pedro Oswaldo
Molano Criollo, Fernando
Montoya Lores, Adriana M2
Morales Gonzalez, Manuel
Moreno Gonzalez, Mercedes
Moreno Pérez, Sergio

Morera Molina, Jesus

Morin Gamarra, Juan Carlos
Mosquera Paz, Gemma



288
289
290
291
292
293
294
295
296
297
298
299
300
301
302
303
304
305
306
307
308
309
310
311
312
313
314
315
316
317
318
319
320
321
322
323
324
325
326
327
328
329
330
331
332
333
334
335
336
337

Mosquera Paz, Rita

Moujir Mouijir, Laila

Murguia Ibafez, José Ramon
Murias Rosales, Adolfo

Murias Rubio, Delia

Muros de Fuentes, Mercedes
Musa Martin, Nache Ismael
Napolitano Farifia, José Gabriel
Navarro Bosch, Domingo
Navarro Medina, Patricio
Negrin Morales, Gladys

Noelia Casero, Carina
Nordstréom Izquierdo, Laurette
Norte Martin, Manuel

Névoa Mogollén, Fco. Javier
Nufiez Jorge, Valentin

Nufez Rivas, Marvin

Nufez, M2 [sabel

Oramas Royo, Sandra Maria
Ortega Hernandez, Nuria
Osorio Landaverde, Alex Adonai
Otdén Sanchez, Claudio
Pacheco Martin, M@ Coromoto
Padilla Montafio, Nayely
Padrén Carrillo, José Manuel
Padrén Pefia, Juan Ignacio
Palacios Martin, Gorka

Palazon Lopez, José M2
Palenzuela Lopez, José Antonio
Palomino Barrigas, Ana

Perera Molinero, Antonio José
Pefia Flores, Rosalyn

Pérez Alonso, Esteban

Pérez Cejas, Antonia

Pérez Correa, Sofia Elena
Pérez Diaz, Dacil

Pérez Galvan, Fco. Javier
Pérez Garcia, Victor

Pérez Hernandez, Carmen Xiomara
Pérez Jiménez, Patricia

Pérez Luzardo, Octavio Luis
Pérez Machin, Rubén

Pérez Matrtin, Inés

Pérez Méndez, Lina Inmaculada
Pérez Molina, Juan Luis

Pérez Moreno, Sixto José
Pérez Pérez, Cirilo

Pérez Pérez, José Andrés
Pérez Reyes, Carolina

Pérez Rodriguez, Natalia Dolores
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338
339
340
341
342
343
344
345
346
347
348
349
350
351
352
353
354
355
356
357
358
359
360
361
362
363
364
365
366
367
368
369
370
371
372
373
374
375
376
377
378
379
380
381
382
383
384
385
386
387
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Pérez Roth, Eduardo

Pérez Sacau, Elisa

Pérez Suarez, M2 Dolores
Pestano Brito, José J.

Pinacho Cris6stomo, Fernando R.
Pinar Sedefio, Beatriz

Pistarini de Koll, M2 Regina
Porras Brenes, Gina Marcella
Pratico, Luca

Purino, Martin

Quesada Canales, Oscar
Quevedo Rodriguez, Oliver
Quintana Aguiar, José M.
Quintana Espinoza, Patricia Alejandra
Ramirez Moreno, Raquel
Ramirez Mufioz, Miguel Angel
Ramirez Rivero, Gustavo Adolfo
Ramos Pérez, Cristina

Ramos Trujillo, Elena

Rancel Torres, Maria Nelida
Ravelo Socas, José Luis

Reina Artiles, Matias

Rey Lopez, Agustin

Reyes Rodriguez, Ricardo

Rico Santos, Milagros

Rios Luci, Carla Patricia

Rivero Aleman, Luis

Rivero Martin, Maria Candelaria
Rivero Rosales, Argimiro

Rivero Pérez, Belinda

Robaina Padron, Francisco
Rodriguez Lopez, Manuel
Rodriguez Bello, Aixa

Rodriguez del Castillo, Antonio
Rodriguez Diaz, Yurena
Rodriguez Enriquez, M2 Josefina
Rodriguez Falcon, Manuel
Rodriguez Gallego, Carlos
Rodriguez Garcia, José Manuel
Rodriguez Gonzalez, Fco. German
Rodriguez Grau-Bassas, Enrique
Rodriguez Hernandez, Fidel
Rodriguez Lopez, Julio
Rodriguez Mendoza, Cristina
Rodriguez Morales, M2 del Sol
Rodriguez Paz, Nieves M@
Rodriguez Perestelo, Nayra
Rodriguez Pérez, Carmen M2
Rodriguez Pérez, Elsa
Rodriguez Pérez, Félix M.



388
389
390
391
392
393
394
395
396
397
398
399
400
401
402
403
404
405
406
407
408
409
410
411
412
413
414
415
416
417
418
419
420
421
422
423
424
425
426
427
428
429
430
431
432
433
434
435
436
437

Rodriguez Pérez, Maria Cristo
Rodriguez Rodriguez, Almudena
Rojas Martin, M2 Dolores
Rosquete Izquierdo, Laura
Rotllan Pascual, Pedro

Rubio Sanchez, Sara

Ruiz Alonso, Ana

Ruiz Egea, Eugenio

Ruiz Suéarez, Norberto

Saez Perdomo, Nieves

Salido Ruiz, Eduardo

San Andrés Tejera, Lucia
Sanchez Garcia, Florentino

Sanchez Gonzalez, Rosalba Angeles

Sanchez Ruano, Ana Gloria
Sanchez Sanchez, Juan José
Sanchez Villegas, Almudena
Sandoval Usme, M2Claudia
Sangil Monroy, Marta

Santana Armas, Juan Francisco
Santana Farre, Ruyman
Santana Montesdeoca, José M.
Santana Pérez, Carlos
Santana Rodriguez, Alfredo
Santana Rodriguez, Norberto
Santiago Crespo, José Antonio
Santos Expaosito, Alicia

Saura Grau, Salvador

Sendra Sendra, José Ramoén
Serdio Arias, José Luis de
Serra Majem, Lluis

Serrano Aguilar, Pedro

Silveira Dorta, Rodolfo Gaston
Siverio Rosado, Jorge Jesus
Socas Hernandez, M2 Lourdes
Soler Pestano, Marcos Antonio
Soriano Benitez de Lugo, Arturo
Sosa Castilla, Carmen

Souto Suarez, M2 Luisa
Suarez Cabrera, Gerardo
Suarez GOmez, Blanca

Suérez Lopez, Ernesto
Tabraue Tarbay, Carlos

Tejedor Aragén, David

Toledo Marante, Francisco Javier
Toledo Pacheco, Claudia
Torres Andén, Fernando

Torres Curbelo, Santiago
Torres Darias, Néstor V.

Torres Romero, David F
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438 Travieso Aja, M2 del Mar
439 Triana Méndez, Jorge
440 Triguboff, Eduardo Alberto

441 Trujillano Dorado, Ana Belén
442 Trujillo Aleman, Sara

443 Trujillo Carrefio, Juan Manuel
444 Trujillo Gonzéalez, Mercedes
445 Trujillo Vazquez, Jesus M@

446 Valladares Parrilla, Francisco
447 Valenciano Folgado, Aimudena
448 Valenzuela Fernandez, Agustin

449 Varela Ansedes, Hilda

450 Vazquez Gil, Laura

451 Vega Benitez, Victor

452 Vega Hernandez, M2 Candelaria
453 Veladzquez Rodriguez, Yasmina
454 Vera Gonzalez, Julio

455 Vergez Mufioz, Adolfo

456 Villar Mesa, M2 Berta

457 Villar Mesa, M2 Concepcion
458 Villar Chesa, Monica

459 Villar Hernandez, Jesus

460 Villar Rodriguez, Alfonso

461 Winter Navarro, Marta

462 Zarate Méndez, Rafael

463 Zumbado Pefa, Manuel

GRUPOS NUEVOS

1 NOMBRE: NUTRICION
|.P.P. LUIS SERRA MAJEM
ALMUDENA SANCHEZ VILLEGAS
PATRICIA HENRIQUEZ SANCHEZ
JORGE LUIS DORESTE ALAMO
ADRIANA ORTIZ ANDRELLUCHI
INMACULADA BAUTISTA
JAQUELINE ALVAREZ
LUIS PENA QUINTANA
EVA ELISAALVAREZ DE LEON
ELENA MARIA DIAZ BENITEZ
CRISTINA RUANO RODRIGUEZ
NOE BRITO GARCIA
MARIELA NISSENSOHN
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E.l. VIII Curso de Principios Generales del Cancer

PROGRAMA

12/9/11 LUNES

8.00: PRESENTACION
BIOLOGIA DEL CANCER
(A. Valenciano).

8.10 h: Ciclo celular y apoptosis
Oncogenes/ Genes supresores
Invasion y metéstasis

10.00 h. SEMINARIO:
Patologia del cancer (A. Rey).
13/9/11 MARTES

CARCINOGENESIS/ PREVENCION DEL CANCER
8.00 h: Carcinogénesis. Concepto y fases (LA Henriquez ).
Carcinogénesis quimica.

Carcinogénesis hormonal
Tabaco y Cancer (M. Ponce)

14/09/11 MIERCOLES

8.00 h: Carcinogénesis Fisica (LA. Henriquez).
8.30 h: Carcinogénesis Viral (M. Andujar).
PREVENCION DEL CANCER
9.15 h: Dieta y cancer (A. Villegas)
10.00 h: Prevencién primaria del cancer (A. Villegas).
Prevencion secundaria del cancer. Programa Europa Contra el Cancer.

15/9/10 JUEVES

DIAGNOSTICO DEL CANCER/ EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER
8.00 h: H2 Clinica y Exploracion en pacientes con cancer (R. Apolinario).
Sindromes paraneoplésicos (R. Apolinario).

9.30 h: Tumor de origen desconocido (L. Calvo).
SEMINARIOS: TECNICAS DE IMAGEN Y ENDOSCOPIA EN CANCER
10.15 h: BIOPSIA GANGLIO CENTINELA (F. Armas).
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16/9/10 VIERNES

DIAGNOSTICO DEL CANCER/ EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER
8.00 h: El problema del cancer. Registros de Tumores (A. Garcia).
8.45 h: Estudio de extension en el cancer. Estadiaje. Sistemas de clasificacion.
Marcadores tumorales (MA. Cabezon).
SEMINARIOS: TECNICAS DE IMAGEN Y ENDOSCOPIA EN CANCER
10.15 h: PET en Oncologia (J. Travieso).

19/9/10 LUNES

SEMINARIOS: TECNICAS DE IMAGEN Y ENDOSCOPIA EN CANCER
8.00 h: Laparo-Histeroscopia (O. Arencibia).
PRINCIPIOS TERAPEUTICOS DEL CANCER
8.45 h: Principios de Cirugia Oncoldgica (J. Hernandez Navarro).
10.00 h: Principios de Radioterapia y Braquiterapia (R. Cabrera/L. Japdn).

20/9/10 MARTES

PRINCIPIOS TERAPEUTICOS DEL CANCER
8.00 h: Radiobiologia (P. Lara).
9.00 h: Principios de Cirugia Plastica y Reparadora Oncoldgica (O. Garcia Duque).
SEMINARIOS: TECNICAS DE IMAGEN Y ENDOSCOPIA EN CANCER
10.15 h: Broncoscopia (C. Cabrera).

21/09/10.- MIERCOLES

PRINCIPIOS TERAPEUTICOS DEL CANCER
8.00 h: Principios de quimioterapia (S. Saura).
9.00 h: Principios de hormonoterapia/ Inmunoterapia (S. Saura).
SEMINARIOS: TECNICAS DE IMAGEN Y ENDOSCOPIA EN CANCER
10.15 h: Colonoscopia (D. Ceballos).

22/09/10 JUEVES

8.00 h: Oncologia basada en la evidencia (A. Riveros).
TRATAMIENTO DE SOPORTE Y URGENCIAS EN EL PACIENTE CON CANCER
8.45 h: Urgencias en Oncologia (M. Lloret).

10.00 h: Intervenciones radiologicas en cancer (A. Cabrera).

23/9/10 VIERNES

TRATAMIENTO DE SOPORTE Y URGENCIAS EN EL PACIENTE CON CANCER
8.00 h: Infecciones. Antieméticos. Factores estimulantes de colonias (S. Saura).
9.00 h: Informacion al paciente con cancer. Atencion integral al paciente terminal

(M.Ojeda).
10.00 h: Trastornos nutricionales/Tratamiento del dolor (M. Lloret).

26/9/10 LUNES (Lara)

CANCER MAMARIO
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8.00 h Cancer de mama.

SEMINAROS: CASOS CLINICOS

27/9/10 MARTES (Lara)
CANCER GINECOLOGICO
8.00 h Cancer de cérvix

9.00 h Cancer de endometrio
27/9/10 MARTES (Lara)
CANCER GINECOLOGICO
8.00 h Cancer de cérvix

9.00 h Cancer de endometrio

29/9/10 JUEVES (Lara)

8.00 h: Cancer de Pulmon
11.00h: Cancer colorrectal

30/09/10 VIERNES (Lara)

CASOS CLINICOS

PROFESORADO

Miguel Andujar. Anatomia Patoldgica, Complejo Hospitalario Universitario Insular
Materno-Infantil.

Rosi Apolinario. Profesora Asociada ULPGC Medicina Interna, Complejo Hospitalario
Universitario Insular Materno-Infantil.

Octavio Arencibia. Dpto. Ginecologia Oncoldgica, Complejo Hospitalario Universitario
Insular Materno-Infantil.

Fayna Armas. Medicina Nuclear, Complejo Hospitalario Universitario Insular Materno-
Infantil.

Luz Marina Calvo. Medicina Interna, Complejo Hospitalario Universitario Insular Materno-
Infantil.

Raquel Cabrera. Servicio de Oncologia Radioterapica, Hospital Universitario de Gran
Canaria. Dr Negrin

Alvaro Cabrera. Radiologia Intervencionista, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin

Carlos Cabrera. Servicio de Neumologia, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin
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Daniel Ceballos. Servicio de Digestivo, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr Negrin

Orlando Garcia-Duque. Servicio de Cirugia Plastica, Hospital Universitario de Gran
Canaria. Dr Negrin

Amés Garcia. Jefe de Seccion del Servicio de Epidemiologia y Prevencién (Direccion
General de Salud

Publica).

Luis Alberto Henriquez. Profesor Asociado ULPGC, ICIC.

Juan Hernandez. Servicio de Cirugia General, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin

Luis Japon. Servicio de Fisica Médica, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr Negrin

Pedro Lara. Profesor Titular ULPGC Jefe de Servicio de Oncologia Radioterapica,
Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr Negrin

Marta Lloret. Profesora Asociada ULPGC, Oncologia Radioterapica, Hospital
Universitario de Gran Canaria. Dr Negrin

Manuel Ojeda. Unidad de Medicina Paliativa, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin

Miguel Ponce. Servicio de Neumologia, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin

Agustin Rey. Servicio de Anatomia Patologica, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin

Alba Riveros. Residente de Oncologia Radioterapica, Hospital Universitario de Gran
Canaria. Dr Negrin

Dolores Rojas. Registro de Tumores, CAC.
Almudena Sanchez-Villegas. Profesora Asociada, ULPGC.

Salvador Saura. Servicio de Oncologia Médica, Hospital Universitario de Gran Canaria.
Dr Negrin

Javier Travieso. Servicio de Medicina Nuclear, Hospital Universitario de Gran Canaria. Dr
Negrin

Almudena Valenciano. Biologa, becaria Oncologia Experimental, Hospital Universitario
de Gran Canaria. Dr Negrin
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E.ll. Curso de Epidemiologia Molecular

PROGRAMA

09:30 -10:15 h
Descifrando las bases genéticas de la susceptibilidad al cancer

Dr. Javier Benitez (Head Human Cancer Genetics Programme Spanish National Cancer
Centre (CNIO) Director SpanishGenotypingCentre (CEGEN)-Madrid)

10:15-11:00 h

Papel de los biomarcadoresde exposicion en la investigacidon sobre las causas

ambientales del cancer

Dr. Miquel Porta Serra (Catedratico de Medicina Preventiva y Salud Publica Universidad

Autonoma de Barcelona)
11:00 -11:45h
El importante problema de la diabetes en Canarias

Antonio Cabrera (Director del CDC de Canarias Hospital Universitario de La Candelaria,

Tenerife Universidad de La Laguna)
12:00 -12:15 h Café
12:15-14:00 h

Presentacion de Tesis Doctoral: Microsatélites polimérficos del receptor de
andrégenos y la enzima aromatasa: su relacion con el cancer de mamay la

resistencia a insulina

D2 Ana Gonzalez Hernandez (Hospital Universitario de La Candelaria, Tenerife. Instituto

Canario de Investigacion del Cancer (ICIC))
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F.I. Programa definitivo

Instituto Canario de Investigacién del Cancer

7" MEETING YCIC

Young Cancer Investigators of the Canary Islands
4™ MEETING YBIM

Young Biomedical Investigators of the Macaronesia

March 17"-19", 2011
Ex-Convento de Santo Domingo, La Laguna, Tenerife, Spain
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Objectives

1. Facilitate Young Biomedical Researchers to communicate their scientific results
in a friendly and stimulating environment.

2. Encourage young and senior biomedical researchers to cooperate on the
development of new projects.

3. Obtain the expert advice from the world-class invited biomedical scientists.

4. Start up a Biomedical Research Network in the Canary Islands that will increase
the success of future projects.

5. Discuss a common strategy for Biomedical and Biotechnology development
integrating all the universities and research institutions implicated.

Reqistration

Participation as speaker in this Meeting will be by invitation of the Organising
Committee. Participation with a poster is offered to any young biomedical investigator
(<40 yrs), with preference to those working in Canaries, Azores and Madeira.

Please contact with

Elisa Maria Pérez Sacau, ICIC
Nabil El Jaber Vazdekis, ICIC
congreso@icic.es

Thursday, March 17th, 2011

Registration 15:30 -17:30

Informal Opening
Speaker: Sergio Moreno, Centro Investigacién del Cancer, Salamanca

1°' Symposium: NEW Bioactive COMPOUNDS
Chairperson: Miguel Fernandez Brafia, CEU, Madrid.

Miguel Xavier Fernandez (20"), CQM, Universidad da Madeira, Madeira
New Uses for Old Drugs: The Discovery of P-Glycoprotein Inhibitors
18:15-20:00
Miguel Arruda (207), Universidad de Las Azores, Azores.

Is the secret of longevity hidden in an unwanted invasive plant? Anticholinesterasic
effect and antioxidant activity of Hedychium gardnerianum essential oils

KEYNOTE LECTURE (I)

Invited speaker:

Dr. Alicia Boto (457),IPNA-CSIC, La Laguna, Tenerife
New Chemical Processes to Discover Drug Leads

Dinner 20:30
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Friday, March 18th, 2011

2" Symposium: Molecular Biology and Biotechnology
Chairperson: Dr. Mario Diaz, ULL, ICIC

Patricia Martin (15'), ICIC, ULPGC.
Biological activities of a novel series of compounds as DNA Topoisomerase |l
inhibitors

Belinda Rivero Pérez (157), FICIC, ACIISI, HUNSC.

Detection of BRCAL1 and BRCA2 mutations in patients with high-risk for hereditary
breast cancer in the Hospital Universitario Ntra. Sra. de Candelaria (HUNSC).

Ina Hildebrandt (15"), FICIC, ACIISI.

Influence of alkylaminoethoxy side-chain size of novel tamoxifen derivatives with a 09:00—11:00
methoxy terminal group on ER mediated transcriptional activity
Dr. Luis Alberto Henriquez (15'), ICIC, ULPGC
Radiation-induced apoptosis, initial DNA damage, and different genetic factors
conform a complex system that influence normal tissue toxicity after radiotherapy
KEYNOTE LECTURE (Il)
Invited speaker:
Dr. Raquel Marin (457), ICIC, ULL
Estrogen receptors, as components of signalling platforms, are involved in neuronal
preservation against Alzheimer’s disease
st ;
1> Poster session (Coffee break area) 11:00-11:30
3" Symposium: Molecular Physiology and Tumor Genomics
Chairpersons: Dr. Sergio Moreno, Centro de Investigacion del Cancer,
Salamanca
Cristina Ramos Pérez (15"), ICIC, ACIISI, HUNSC.
Multiple basal cell carcinoma: monoclonal or polyclonal origin?
Jorge Marrero Alonso (15'), ICIC, ULL
FL-TX, the first fluorescent tamoxifen derivative: A biological evaluation
Ruyman Santana (15"), ICIC, ULPGC
Analysis of 17B-Estradiol interplay with Growth Hormone in male rat hepatic
transcriptome 11:30-14:00

Susana Beceiro (15'), ICIC, ULPGC
Regulation of Dendritic Cell Chemotactic activity by LXR Nuclear Receptors

Dr. Cristina Bilbao (15", ICIC, ULPGC
Double strand break repair components are frequent targets of microsatellite
instability in endometrial cancer

KEYNOTE LECTURE (llI)

Invited speaker:

Dr. Mario Diaz, (457) ICIC, ULL

Androgens are powerful non-genomic inducers of Calcium sensitization in visceral
smooth muscle.
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LUNCH

14:00 -15:30

4™ Symposium: Molecular Biology and Tumor Genomics
Chairpersons: Dr. Leandro Fernandez, ULPGC, ICIC.

Dr. Germéan Rodriguez (207) ICIC, Josephine Nefkens Institute, Rotterdam.
Identification of hsa-miRNA target related proteins to tamoxifen response by

miRCURY LNA™ microRNA Inhibitors coupled to pSILAC approach 16:00-17:30
KEYNOTE LECTURE (1V)

Invited speaker:

Dr. Atanasio Pandiella (457), USAL, Salamanca

The Neuregulin/ErbB system in cancer: from the bench to the bedside

2" Poster session (Coffee break area) 17:30-18:00
5" Symposium: Tumor Genomics

Chairpersons: Dr. Nicolas Diaz Chico, ULPGC, ICIC.

KEYNOTE LECTURE (V)

Invited speaker:

Dr. Isabel Tapia Paez (207), Karolinska Institute, Novum, Sweden

Studies of DYX1C1 a dyslexia candidate gene involved in neuronal migration and

possible role in Breast Cancer 18:00-19:30
KEYNOTE LECTURE (VI)

Invited speaker:

Dr. Manuel Perucho, (457) Sanford-Burnham Medical Research Institute

(SBMRYI), La Jolla, California

Alteraciones Epigenéticas en genes ADAMTS de Metaloproteinasas: Posibles

Biomarcadores de Tendencias Metastaticas en Cancer Colorectal.

ICIC Assembly 19:30-20:00
CLOSING DINNER 21:00
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Saturday, March 19th, 2011

6" Symposium: Epidemiological Research and Bioactive molecules
Chairperson: Dr. Pedro C. Lara, ICIC, Hospital Dr. Negrin, ULPGC.

Dr. Pedro Lara (30", ICIC, Ul Hospital Dr. Negrin, Las Palmas.
Major Vaults Protein (MVP): from multidrug resistance to DNA repair modulation

KEYNOTE LECTURE (VII)

Invited speaker:

Dr. Hugo Marsiglia (307), Gustave Roussy, Paris

Breast cancer : clinical and research models in radiation therapy

KEYNOTE LECTURE (VIII)

Invited speaker:

Dr. Jose Lopez Torrecilla (307), H. Universitario Valencia
Prostate Cancer. Treatment Advance

09:00-10:30

3" Poster session (Coffee break area)

10:30-11:00

CLOSING LECTURE
PhD Disertation
Raquel Ramirez Moreno

11:00-12:30

Acto: 10 aflos de Historia del ICIC.

Closing Ceremony

ICIC 2011 Awards

12:30

186




F.lIl. Resumen de las comunicaciones

F.Il.I. Comunicaciones Orales

New Uses for Old Drugs: The Discovery of P-Glycoprotein Inhibitors

Andreia Palmeiral: 2 3, Freddy Rodrigues4, Emilia Sousal: 2, Madalena Pintol: 2, Maria Helena
Vasconcelos3: ° and Miguel X Fernandes#

1 - Department of Chemistry, Laboratory of Organic and Pharmaceutical Chemistry, Faculty of Pharmacy, University
of Porto, Rua Anibal Cunha 164, 4050-047 Porto, Portugal
2 - Research Center of Medicinal Chemistry (CEQUIMED-UP), University of Porto, Rua Anibal Cunha 164, 4050-
047 Porto, Portugal
3 - Cancer Biology Group, IPATIMUP — Institute of Molecular Pathology and Immunology of the University of Porto,
Rua Dr Roberto Frias, 4200-465 Porto, Portugal
4 - Centro de Quimica da Madeira, Universidade da Madeira, Campus da Penteada, 9000-390 Funchal, Portugal
5 - Department of Biological Sciences, Laboratory of Microbiology, Faculty of Pharmacy, University of Porto, Rua
Anibal Cunha 164, 4050-047 Porto, Portugal

P-glycoprotein (P-gp) is one of the best characterized transporters responsible for the
multidrug resistance phenotype exhibited by cancer cells. Therefore, there is
widespread interest in elucidating whether existing drugs are candidate P-gp
substrates or inhibitors. With this aim, a pharmacophore model was created based on
known P-gp inhibitors and it was used to screen a database of existing drugs. The P-
gp modulatory activity of the best hits was evaluated by several methods such as the
rhodamine-123 accumulation assay using K562Dox cell line, and a P-gp ATPase
activity assay. The ability of these compounds to enhance the cytotoxicity of
doxorubicin was assessed with the sulphorhodamine-B assay. Of the 21 hit
compounds selected in silico, 12 were found to significantly increase the intracellular
accumulation of Rhodamine-123, a P-gp substrate. In addition, amoxapine and
loxapine, two tetracyclic antidepressant drugs, were discovered to be potent non-
competitive inhibitors of P-gp, causing a 3.5-fold decrease in the doxorubicin Glsg in
K562Dox cell line. The overall results provide important clues for the non-label use of
known drugs as inhibitors of P-gp. Potent inhibitors with a dibenzoxazepine scaffold
emerged from this study and they will be further investigated in order to develop new
P-gp inhibitors.
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Is the secret of longevity hidden in an unwanted invasive plant?
Anticholinesterasic effect and antioxidant activity of Hedychium
gardnerianum essential oils

Arruda M, Viana H, Rainha N, Baptista J, Rosa JS, Barreto MC
Universidade dos Acores

miguelarruda84 @gmail.com

Oxidative stress has been associated with the progression of chronic conditions such
as cancer, aging and Alzheimer’s disease. Essential oils from several plants have in
their composition many compounds which have antioxidant properties and are also
inhibitors of acetylcholinesterase. This may be the basis for the empirical use of
essential oil mixtures to alleviate symptoms of Alzheimer’s patients, whose deficit in
acetylcholine may be countered in part by inhibitors of this enzyme.

Preliminary work on Hedychium gardnerianum, an invasive plant in the Azores
archipelago, suggested that this plant may be an interesting source of compounds
and/or compound mixtures which combine both anticholinesterasic and antioxidant
properties. In this context H. gardnerianum collected on four different sites in S. Miguel
island: Furnas (FU), Fogo (FO), Sete Cidades (SC) and Achada do Nordeste (AN).
Essential oils from leaves were extracted by hydrodistillation and phytochemically
characterized by GC/MS. Inhibition of acetylcholinesterase was assessed using a
modification of the Ellman method and antioxidant activity was quantified by the DPPH
radical scavenging assay. Principal Component Analysis (PCA ) was carried out using
XLSTAT Version 2011.1.03.

The essential oils presented a majority of sesquiterpene hydrocarbons (52.3 to 60.9%),
followed by oxygenated sesquiterpenes (15.2 to 16.3%). PCA considered oils from FU
and FO in one group and SC and AN in another group, mainly due to differences in the
amount/ presence of (-)-a-Amorphene and a-Caracolene between the two groups. (-)-
Cedreanol (15.2 to 16.3%), 3,4-Dimethyl-3-cyclohexen-1-carboxaldehyde (9 to 10.5%)
and cadalin (5.0 to 6.4%) were present in all the essential oils.

All the essential oils presented high antioxidant activity, although to different extents,
with ECsp values ranging between 8.5 and 31.1 pg/mL, which are interesting values
when compared with standard compounds quercetin, trolox, ascorbic acid and BHT
(3.1, 56, 103 and 31.0 pg/mL, respectively). All the oils were good
acetylcholinesterase inhibitors, with 1Cso between 1.03 and 1.37 mg/mL, lower than a-
pinene, a known inhibitor of this enzyme (ICso 1.43 mg/mL). There was no correlation
between the inhibition of acetylcholinesterase and the antioxidant activity in the
essential oils or between these activities and chemical composition.

Kinetic study of the type of AChE inhibition was also carried out for the same essential
oils. As would be expected of complex mixtures such as essential oils, a mixed
inhibition was detected, although the essential oil from AN was almost purely
competitive, which is very interesting when one considers the potential therapeutic use
of this oll.

These results seem to indicate that H. gardnerianum essential oil should be considered
as a good candidate in the treatment or as a coadjuvant in the prevention of
neurodegenerative diseases such as Alzheimer, possibly in aromatherapy, since it
possesses both strong antioxidant properties and high anticholinesterasic activity.
Therefore the characterization of action mechanisms of the compounds present in
these oils and/or of compound mixtures which might present synergetic effects is being
carried out in our research group.
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New Chemical Processes to Discover Drug Leads

Alicia Boto

Instituto de Productos Naturales y Agrobiologia CSIC, 38206-La Laguna, Tenerife

alicia@ipna.csic.es

In sequential processes, several reactions take place in the same reaction vessel
without the need to isolate the intermediate products. Therefore, these processes save
reaction time and materials, and decrease the waste.

This presentation will introduce several sequential processes which allow the direct
conversion of readily-available carbohydrate or amino acid derivatives into bioactive
products, such as antiproliferative sugar-like dioxanes, cytotoxic amino acids, alkaloid
precursors, acyclic nucleosides, azanucleosides, etc. These conversions take place
under mild conditions and with moderate to excellent yields. The cytotoxic activities of
these compounds will also be discussed.

MeO, O MeQ, H
j_p‘\\R One-pot O_\R
HO o, . . l
HO OMe scission— e} o) OMe
rearrangement process
R = OMe, alkyl Cytotoxic &
70-75% antiproliferative
dioxanes
Z-NH\[COOMe One-pot BzHN.__COOMe
OH scission—arene gHal
iti LA
Z=agyl addition process X
50-90% Genotoxic

amino acids

O\ Two steps
COOH N

N 1. Scission-silyl R
O enol ether addition o
Ar 80-95% Ar
2. IM cyclization Analogues of
70-90% cytotoxic alkaloids

REFERENCES: (a) Boto, A.; Hernandez, D.; Hernandez, R.; Alvarez, E. Eur. J. Org. Chem. 2010, 3847—
3857. (b) Boto, A.; Hernandez, D.; Hernandez, R.; Alvarez, E. Eur. J. Org. Chem. 2010, 6633-6642. (c)
Saavedra, C.; Hernandez, R.; Boto, A.; Alvarez, E. J. Org. Chem. 2009, 74, 4655-4665. (d) Boto, A.;
Hernandez, D.; Hernandez, R.; Alvarez, E. Eur. J. Org. Chem. 2009, 3853-3857. (e) Boto, A.;
Hernandez, D.; Hernandez, R.; Alvarez, E. J. Org. Chem. 2007, 72, 9523-9532. (f) Boto, A.; Gallardo,
J. A.; Hernandez, D.; Hernandez, R. J. Org. Chem. 2007, 72, 7260-7269. (g) Boto, A.; Gallardo, J. A.;
Hernandez, R.; Ledo, F.; Mufioz, A.; Murguia, J. R.; Menacho-Marquez, M.; Orjales, A.; Saavedra, C. J.
Bioorg. Med. Chem. Lett. 2006, 16, 6073[b077.

ACKNOWLEDGEMENTS: This work has been sponsored by Research Projects CTQ2006-14260/PPQ and
CTQ2009-07109 (Plan Nacional I+D, Ministerio de Educacion y Ciencia (MEC) and Ministerio de Ciencia e
Innovacion (MICINN), Spain), as well as European Union FEDER Funds, and FAES FARMA Research Contract .
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Biological activities of a novel series of compounds as DNA
Topoisomerase Il inhibitors

Patricia Martin Rodriguez, Ana Estévez Braun, Grant McNaughton Smith, Angel
Gutiérrez Ravelo, Elisa Pérez Sacau, Patricia Quintana Espinosa, Sandra Jiménez
Alonso, Leandro Fernandez Pérez, Nicolas Diaz Chico

Instituto Universitario de Bio-Organica “Antonio Gonzalez”, Universidad de La Laguna; Departamento de Ciencias
Clinicas, Universidad de Las Palmas de Gran Canaria; ICIC; CEAMED, s.a.

patrimar_bio@hotmail.com

Topoisomerases are important targets in antitumoral chemotherapy. From a
physiological point of view, these enzymes catalyze changes in the topology of the
DNA molecule and facilitate events such as transcription, replication, and physical
separation of sister chromatids in mitosis. (1) One point to understanding why
topoisomerases are good antitumoral targets is because they are highly active in cells
that are proliferating and therefore need to replicate and segregate the DNA. (1, 2, 3)
To test whether compounds were active against human topoisomerase I, we employed
the purified enzyme and a set of small molecules of circular DNA as substrates in a
series of different in vitro experiments. The use of these small DNA molecules greatly
facilitates the visualization of the topoisomerase reactions by simple electrophoretic
means in the two assays used by us, decatenation and relaxation. 121 compounds
were analyzed. 18 of them showed the ability to inhibit unless one of the enzyme
function at 60uM; 6 of this 18 compounds inhibited both activities and 5 compounds
exhibited inhibition in unless one of the enzyme function at 30uM. In addition,
preliminary results of citotoxicity in different tumoral cell lines were obtained.

The results show that some of our compounds have the activity as DNA
Topoisomerase |l inhibitor. Moreover, some of them have citotoxic activities.
Specifically, compounds derivated of Amonafide and compounds belonging to
Naphthoquinones group are outlined as good candidates for further studies.

CM-000313 (well 1,vehicle without enzyme; well 2, vehicle with enzyme; wells 3, 4, 5, CM-000313 10uM,
30uM, 60uM; well 6, Suramina 20uM; well 7, MWM)

References:

1. McClendon AK, Osheroff N 2007 DNA topoisomerase Il, genotoxicity, and cancer. Mutat Res
623:83-97

2. Holm C, Goto T, Wang JC, Botstein D 1985 DNA topoisomerase Il is required at the time of
mitosis in yeast. Cell 41:553-63

3. Heck MM, Earnshaw WC 1986 Topoisomerase Il: A specific marker for cell proliferation. J Cell

Biol 103:2569-81

Acknowledgements: To Ministry of Education and Science (SAF2009-13296-C02-02), ACIISI,
CEAMED, ICIC.
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Detection of BRCA1 and BRCA2 mutations in patients with high-risk
for hereditary breast cancer in the Hospital Universitario Ntra. Sra. de
Candelaria (HUNSC).

Belinda Rivero-Pérez %, Ana Gonzalez-Hernandez', Cristina Bilbao®, Natalia Pérez-Rodriguez®, Javier
Dorta-DeIgados.

Unidad de Investigaci()nly Servicio de Oncologia Médica®, Hospital Universitario Ntra. Sra. De Candelaria e
Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC)?

lindabe83@hotmail.com

Breast cancer is the most common malignancy among women worldwide, and its
incidence is increasing. The Canary Islands have the highest rate of breast cancer in
Spain, and although factors like obesity or diabetes have tried to be related to breast
cancer, the cause remain being unknown. It is currently estimated that 5-10% of all
breast cancers are hereditary and attributable to mutations in several highly penetrant
sysceptibility genes of which BRCA1 and BRCA2 are the most important. Several
studies have determined that the penetrance of mutations in BRCA1 and BRCA2
genes is from 45-87% in breast cancer. BRCA1 and BRCA2 are considered tumor
surppressor genes, associated with cell cycle regulation and DNA repair. The most
frequent changes are nonsense and frameshift mutations and their detection is difficult
due to the large size of these genes and their high heterogeneity.

The aim of our study is to optimize a method for the detection of BRCA1 and BRCA2
mutations, for its routine application to the patients with high-risk for hereditary breast
cancer in the Hospital Universitario Ntra. Sra. de Candelaria (HUNSC). This service
tries to respond to the needs of those professionals who work with breast cancer
patients in this hospital, evaluating, studying and counselling to the families with
possible hereditary breast cancer syndromes. Also, we try to determine the recurring
mutations in our population as well as the possible founder mutations.

In this moment, the optimization of the PCR amplification and sequencing protocols of
the BRCAL1 and BRCA2 exons and exon-intron boundaries is being performed in two
anonymous DNA samples. Subsequently, a method for the detection of large deletions
will be chosen and optimized. Up to now, the whole coding sequences and adjacent
introns of the BRCAL1 gene have been successfully amplified and sequenced. The
obtained sequences showed 100% homology with the BRCA1 sequences deposited in
the National Center for Biotechnology Information (NCBI). During the next months we
are going to optimize the PCR amplification and sequencing protocol of BRCA2.

On a long-term, this project expects to put the Canary Islands on a level with other
Spanish communities with regard to the service offered by multidisciplinary Genetic
Counselling Units, in hereditary breast cancer and other hereditary cancer types.
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Influence of alkylaminoethoxy side-chain size of novel tamoxifen
derivatives with a methoxy terminal group on ER mediated
transcriptional activity

124 Benito Garcia Marrero™®, Alicia Boto®, Tomas Gomez'?*,

Ina Hildebrandt"??, Jorge Marrero-Alonso
Mario Diaz"**

(1) Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC)

(2) Laboratorio de Fisiologia y Biofisica de Membranas, Departamento de Biologia Animal; (3) Instituto Universitario
de Bio-organica Antonio Gonzalez (IUBO) & (4) Instituto de Tecnologias Biomédicas. Universidad de La Laguna
(ULL)

(5) Instituto de Productos Naturales y Agrobiologia, CSIC.

Spain

ina.hildebrandt@gmx.net

Tamoxifen (Tx) is a Selective Estrogen Receptor Modulator (SERM) with an extensive
importance on antihormonal therapy targeted to estrogen receptor (ER) for breast
cancer treatment from 70s up to now. However, it is widely recognized the incidence of
undesirable side effects during long term therapies, which has encouraged physicians
not to extend the treatment for more than five years in most of cases. Some of these
undesirable effects, such as the development of endometrial cancer, are largely related
to tissue-dependent estrogenic effects of Tx. In order to find novel SERMs that could
be devoided of such tissue-dependent estrogenic properties, our group have
synthesized four carbamates of tamoxifen (CTx) and another derivative with a methoxy
terminal group (MTx). All of them have been evaluated using different in vitro and in
vivo assays (unpublished data). Some of these results have been presented in
previous YCIC meetings. Differences found on antiestrogenic transcriptional activity
between CTx4 and MTX, both with a methoxy terminal group, have suggested that the
position of the carbonyl group respect to the amine group could be related to the ER
affinity, as well as to the potency of the effect. Results obtained in ERa activation
antagonism and antiproliferative assays fit well and support this theory. In this sense,
members of the Laboratory of Membrane Physiology and Biophysics, in collaboration
with the Institute of Natural Products and Agrobiology, have designed and synthesized
novel MTx derivatives which differ in the alkylaminoethoxy side-chain size. The aim of
this study was to evaluate the agonistic and antagonistic ER mediated transcriptional
activity of these novel compounds on T47D-KBluc cell line, which stably express a
luciferase reporter under the control of estrogen-response elements.

Supported by grants SAF2007-66148-C02-02, SAF2010-22114-C02-02 from MICINN
and FICIC funds (Spain). I. Hildebrandt and J. Marrero-Alonso are hired by FICIC with
funds from ACIISI (Spain) and FSE (EU).
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Radiation-induced apoptosis, initial DNA damage, and different
genetic factors conform a complex system that influence normal
tissue toxicity after radiotherapy

Luis Alberto Henriguez-Hernandez *, Pedro C Lara *?, Elisa Bordon *?, Fausto Fontes®, Beatriz Pinar
Y% Ruth Carmona-Vigo ?and Marta Lloret 2

!Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC), Las Palmas de Gran Canaria, Spain.
2Radiotherapy Oncology Service. Hospital Universitario de Gran Canaria, Dr. Negrin. Las Palmas de Gran Canaria,
Spain.

lhenriguez@dcc.ulpgc.es

Patients treated with radiotherapy (RT) will develop clinical toxicity, and this may limit
the efficacy of the treatment. Interpatient heterogeneity in normal tissue reactions
varies considerably, yet the genetic determinants and the molecular mechanisms of
therapeutic radiation sensitivity remain poorly understood. The prediction of the toxicity
induced by RT could help to select the most appropriate treatment for each patient.
Different assays have been developed to predict radiation injury and allow
customization of RT protocols on an individual basis. Nonetheless, the transfer of
knowledge to clinical practice is not yet successful. Radiation-induced lymphocyte
apoptosis (RIA) was developed as a rapid tool for characterization of normal tissue
radiosensitivity in several tumour locations by flow cytometry. In that way, patients with
higher grades of late effects showed lower levels of RIA in peripheral blood
lymphocytes (PBL). An association between DNA damage assays, quantifying the
initial number of DNA double-strand breaks (DSB) induced by radiation, and radiation-
toxicity has been reported. Thus, increasing numbers of radiation induced DSB were
related to severe late toxicity in cancer patients. Recently, it has been reported an
inverse association between DNA DSB and RIA in breast cancer patients, even at the
genome level, where common canonical pathways and biological processes between
both mechanisms have been observed. Moreover, patients who presented lower levels
of initial DNA damage and higher levels of radiation induced apoptosis were at low risk
of suffer severe late toxicity after RT. The variation in sensitivity of normal tissues and
the consequent risk of developing late morbidity may be genetically determined. Few
studies have been published with regard to radiation induced toxicity and gene
expression profile. A relation between the constitutive gene expression profile of PBL
and toxicity after RT has been recently reported, opening the possibility that the
different constitutive expression levels of a selected group of genes would predict
acute and late toxicity caused by RT. Finally, it has been reported that possession of
variants in genes, the products of which play a role in radiation response, may be
associated with the development of adverse effects after RT. There are several
candidate genes that possess single nucleotide polymorphisms associated with
radiation-induced sequelae, involved in DNA repair, apoptosis or cell growth
mechanisms.
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Estrogen receptors, as components of signaling platforms, are
involved in neuronal preservation against Alzheimer’s disease.

Raguel Marin, Cecilia Fernandez, Mario Diaz
Organization: ULL, ITB

rmarin@ull.es

Summary of the work. Estrogen develops some crucial actions in the regulation of
neuronal differentiation, synaptic plasticity, induction of neuronal survival, and regional
neurogenesis in the adult that ultimately affect mood and cognitive processes. It has
been demonstrated in the past that estrogen neuroprotection agaipgt A -induced
toxicity, a main hallmark of Alzheimer’s disease neuropathology, is partially due to gene
transactivation via a classical ER] -mediated mechanism. More recent reports have
shown that estrogens can also interact with specific ERs located in close contact with
the neuronal membrane (MER) to activate different, highly coordinated, signaling
pathways that take place within a few minutes (named “alternative mechanisms”). The
presence of neuronal membrane-related ERs similar to classical ER ] has given raise
to some controversy on the manner a hydrophilic molecule lacking transmembrane
domains may be inserted into the plasma membrane, in order to rapidly interact with
their natural molecular targets. This apparent paradox has been partially solved by the
recent finding of mER present in neuronal lipid rafts, membrane microdomains with
particular physico-chemical properties, where the receptor may be stabilize by its
binding to raft resident molecules. In this order of ideas, our group has provided the
first evidence of a raft-located ER[] in murine septal and hippocampal neurons, and in
human frontal cortex and hippocampus. In these membrane fractions as well as in
microsomal fractions from different mouse brain areas, the receptor was found to
physically interact with Cav-1 and with other proteins, such as a plasmalemmal VDAC
(pl-VDAC) and the insulin growth factor-1 receptor, which may be part of this molecular
complex at the neuronal membrane. In this signaling platform, caveolin-1 may be the
pivotal anchoring protein that supplies stability for the integration and functionality of
ER[], facilitating its associations with other signaling proteins in the raft microstructure.
Interestingly, this complex appears disrupted in dystrophic neurites of amyloid beta
plaques, probably facilitating beta amyloid-mediated cell damage.

Thus, ERs involved in plasma membrane actions in the brain appear to be multifaceted
and versatile molecules that may be integrated in particular membrane microdomains
where they may be differentially activated by estradiol and other extracellular signals.
This fact may be crucial in the estrogen mechanisms developed by neurons to achieve
neuroprotection, and it might be at the basis of the failure of estrogen replacement
therapies supplied in post-menopausal periods, when the amount of membrane ERs
may be decreased or absent.

This work is supported by grants SAF2010-22114-C02-01/02, and FICIC2009/18-11-
2009.
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Basal cell carcinoma (BCC) is the most common type of skin cancer. It's considered
malignant because it invades surrounding tissues but it rarely metastasizes or Kills. In
most cases it appears sporadically as a result of sunlight exposure in people over age
50, but there is a small percentage of people who develop multiple BCC at an early
age. Some of them suffer from the Gorlin syndrome, which is known to be caused by
carrying a mutated copy of the gene PTCH1. When there is inactivation or loss of the
second copy of this gene the BCC develops. But there are also non-Gorlin patients
who have multiple BCC with unknown origin.

The aim of this project is to analyze this last group of patients in search of signs of
inactivation of the gene PTCHL1, the main cause of the development of BCC in general,
and to evidence if the origin of the multiple tumors is monoclonal (a skin-specific
metastasis) or polyclonal.
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Tamoxifen (Tx) is a Selective Estrogen Receptor Modulator (SERM) extensively used
on estrogen receptor-positive breast cancer treatment. However, clinical evidences
demonstrate the incidence of undesirable side effects during chronic therapies.
Pharmacological approaches had highlighted that some of these undesirable effects
are related not only to tissue-dependent estrogenic effects of Tx, but to other
mechanisms involving its interaction with different unidentified molecular targets. The
development of fluorescent conjugates would help to unravel such cellular targets. In
this sense, the first fluorescent tamoxifen derivative (FL-TX) has been synthesized and
characterized by our group. The fluorescent derivative exhibited antiestrogenic activity
in MCF7 cells transfected with 3XERE-Iuc reporter and T47D-KBIluc cell line to similar
levels than tamoxifen. Interestingly, unlike tamoxifen, FL-TX was devoid of agonist
transcriptional ERa-dependent activity within the same range of doses. Furthermore,
FL-TX and tamoxifen were capable to antagonize the proliferative effect of estradiol in
MCF7 cells at 3 pM concentration. FL-TX itself exhibited some cytotoxicity at lower
doses than tamoxifen, although this toxicity was reversed in the presence of estradiol,
at least at doses below 3 pM. In addition, in vivo assays confirmed that FL-TX was
devoid of estrogenic uterotrophic effects in mice at least up to 1 mg/kg/day. However,
FL-TX showed estrogenic uterotrophic agonism at higher doses, i.e. 10 mg/kg/day, in
rats. On the other hand, the fluorescent derivative was less potent as antiestrogen than
Tx itself in vivo. Using confocal microscopy experiments, we could demonstrate that
FL-TX colocalizes with ERa. Moreover, the percentage of colocalization of FL-TX-ERa
complex was similar to the percentage of competition of FL-TX binding by unlabeled
estradiol, indicating the specificity of the ERa-FL-TX binding. Finally, competition
studies showed that the binding of FL-TX to the plasma membrane was totally
antagonized by unlabelled tamoxifen, indicating the presence of plasma membrane
binding sites specific for triphenylethylene compounds. Competition assays with
nifedipine, a well known and specific L-type calcium channel blocker, indicated that
these channels are side targets for triphenylethylene compounds at the plasma
membrane; which are involved in the relaxing effect of tamoxifen and related
derivatives that we have reported previously for duodenal and uterine smooth muscles
(Diaz, 2002; Marrero-Alonso et al., 2006).

Supported by grant SAF2007-66148-C02-02, SAF2010-22114-C02-01/02 from MICINN

and FICIC funds (Spain). J. Marrero-Alonso is hired by FICIC with funds from ACIISI
(Spain) and FSE (EUV).
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Since the somatomedin hypothesis was formulated in 1957, the roles of Growth
Hormone (GH) in postnatal longitudinal growth in mammals have been extended to
include important effects on metabolism and tissue maintenance and repair. Thus,
other molecules involved in metabolism, such as estrogens, may modulate GH-
regulated endocrine and metabolic functions in liver but the physiological basis of this
interplay is not well understood. To explore this interplay we used both, adult
hypothyroid-castrated (TXOX) male rat liver model to minimize the influence of
endogenous hormones on the study; and DNA Microarray technology to have an
overview on the effects of the treatments on the whole transcriptome. TXOX rats were
treated with Estradiol Benzoate (EB) for twenty days before intermittent GH
replacement during seven days. Hypothyroidism reduced body weight gain, circulating
IGF-I, and mRNA levels of IGF-I and male-specific cytochromes such as CYP2C11 in
liver, which were restored by GH replacement. However, in the presence of EB, GH
was not able to restore these changes. In contrast, CYP2C12, a female differentiated
gene, was induced by EB. EB also reduced circulating leptin but did not reverse the
lipid phenotype caused by hypothyroidism (i.e., hypercholesterolemia and
hypotrygliceridemia). EB provoked drastic changes in hepatic transcriptional profiling
(up-regulated genes=382; down-regulated genes=290) particularly genes involved in
lipid metabolism (i.e., PPARa pathway) and metabolism of xenobiotics by cytochrome
P450. In the absence of EB, we identified 218 genes that were up-regulated by GH
treatment, while 139 were down-regulated to the same extent. However, in the
presence of EB, the number of GH-up-regulated and GH-down-regulated genes were
reduced and practically inhibited, respectively. The number of biological processes
regulated by GH treatment with significant representation in our set of genes was also
significantly reduced in the presence of EB. A set of 84 genes were regulated in
common by GH and EB. Taken together, this work highlights the influence of estrogens
on liver transcriptome and its interplay with GH-regulated endocrine and metabolic
functions in male which has a great relevance for lipid and drug metabolism.

[This research has been supported by Ministry of Education and Science (SAF2006-07824) and ACIISI
(P12007/033). R. S-F is recipient of predoctoral fellowships from the MCYT (SAF2003-02117) and
ACIISI/FSE (SE-10/13).]
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Inflammation is a local or systemic physiological response to tissue injury. It is
therefore a protective reaction trying to restore tissue homeostasis. Inflammation
constitutes an instigator and effector arm of our immune system and is crucial to
protect against invading microorganisms. However, inflammation can cause
detrimental effects, and contributes extensively to human diseases such as
cardiovascular disease, Type-Il diabetes, autoimmune diseases and cancer.

The Liver X Receptors (LXRs) are members of the nuclear receptor family of
transcription factors. LXRs are endogenously activated by oxysterols and control the
expression of genes important for cholesterol uptake, efflux, transport, and excretion in
multiple tissues. Our recent work demonstrated that LXRs regulate diverse aspects of
inflammatory gene expression in macrophages. These receptors negatively regulate
the expression of inflammatory genes in response to external challenges. However, the
role of LXRs in acquired immunity is still incompletely undestood. Dendritic cells (DCs)
represent a unique system as sensors of pathogens, with the ability to efficiently
activate naive T cells. While the participation of LXRs in chronic processes, such as
atherosclerosis, has been extensively studied in the last several years, few studies
describe the role of LXR in DCs activtion and function. In this study we demonstrate
that LXR activity contributes to the efficient migratory activity of DCs in response to
chemotactic stimuli in vitro and in vivo. Transcriptomic expression analysis doesn’t
prevent the correct differentiation of DC, although it affects the migratory capacity of
these cells. DCs identified a discrete set of genes important for DC chemotaxis that are
differentially regulated by LXR in DCs. These results indicate that LXR nuclear
receptors are not only important for cholesterol homeostasis, but also regulate
important aspects of leukocyte migration under physiological or pathological conditions.
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Aim: DNA double strand break (DSB) repair is a central cellular mechanism of the DNA
damage response to maintain genomic stability. DSB components are frequently
mutated in colorectal cancer with microsatellite instability (MSI). We investigated
whether DSB repair is involved in endometrial cancer (EC) with MSI.

Methods: Mononucleotide microsatellite tracts of 14 genes of the DSB repair system
were analysed in a series of 41 EC with MSI. Among these genes, the microcephalin 1
(MCPH1/BRIT1) has never been tested as target of MSI in tumour series.

Results: The most frequently mutated gene was DNAPKcs (n = 14, 34%) followed by
RADS50 (n = 7, 17%), MRE11, ATR and BRCAL1 (n = 6, 15%), and by CtIP and MCPH1
(n = 5, 12%). While DSB biallelic mutations were infrequent, a high proportion of
tumours (n = 30, 73%) presented mutations at some component of the DSB repair
pathway, and almost half of them showed alterations at two or more components.
Tumours with mutations in two or more genes were significantly associated with
advanced grade (p = 0.03) and vascular invasion (p = 0.02) and marginally associated
with advanced stage (p = 0.07).

Conclusions: Our results suggest that in EC, the DSB repair is a relatively common
mutational target of MSI and might contribute to tumour progression, and also that
MCHP1 may be a novel target gene of MSI.

Acknowledgements:

Grant sponsors: ICIC, Fondo de Investigaciones Sanitarias (FIS-ISCiii-RTICCC), Fundacion Canaria de
Investigacién y Salud

(FUNCIS) and Direccion General de Universidades del Gobierno de Canarias. Cristina Bilbao was recipient of a
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Androgens (testosterone and 5a-dihydrotestosterone, DHT) are recognized as
genotropic inducers of a number of physiological functions mainly associated with the
development of sexual characteristics. However, as in the case of estrogens, the
number of studies evidencing androgen actions in non reproductive tissues has
steadily grown over the past years. Here, we show that androgens acutely (~30 min)
alter the frequency spectrum and potency of peristaltic activity and augment the
amplitude agonist-induced contractile activity of intestinal smooth muscle. Maximal
stimulation occurred at physiological concentrations of androgens (100 pM-10 nM) with
ECso values in the picomolar range. Androgen-induced potentiation was prevented by
preincubation with androgen receptor (AR) antagonists but unaffected by pretreatment
with cycloheximide plus actinomycine D, indicating that potentiation was mediated by
ARs via a non-genomic mechanism.

The effects of androgens were mimicked by polyamines putrescine and spermine, and
were completely blocked by inhibitors of polyamine synthesis. Likewise, androgens
increase ornithine descaboxilase activity in intestinal tissues within the same time-
course that contractile potentiation. Using ionomycin-permeabilized intestinal smooth
muscle preparations under clamped low external calcium, we could demonstrate that
androgens exert their effects by inducing a mechanism of sensitization to calcium and
not by altering intracellular calcium homeostasis. Correspondingly, the potentiation of
mechanical activity induced by androgens was accompanied by an increase in the
phosphorylation of the regulatory myosin light chain (LCy) within the same time-
course than calcium sensitization and mechanical potentiation. The pursuit of potential
signalling pathways linking androgen receptor activation with calcium sensitization
revealed that mechanical potentiation of intestinal muscle by androgens involve
activation of the Rho pathway, whose downstream effector, Rho-associated kinase
(ROCK), is eventually responsible for displacement of the
phosphorylation/dephosphorylation state of LC, towards its phosphorylated form.

Supported by grants SAF2007-66148-C02-02 (MEC), SAF2010-22114-C02-02 (MCIN) and FICIC-GI
18-12-2009 funds (Spain).
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During decades, tamoxifen has been the mainstay of hormonal therapy in both early
and advanced ER-positive breast cancer patients (1). Approximately a half of patients
with ER-positive and advanced disease do not respond to endocrine therapy or
develop resistance. The biological mechanisms underlying intrinsic (de novo) and/or
acquired tamoxifen resistance are clinically significant (2,3). It suggests that those
mechanisms occur in breast tumors through differential gene expression and protein
alterations (4,5). In breast cancer, altered miRNAs expression levels have been
described (6,7). Recently, we analyzed by RT-PCR various candidate predictive
MiRNAs in 246 estrogen receptor (ER)-positive primary breast tumors of patients who
received tamoxifen for advanced disease. Our results showed that either in univariate
analysis and multivariate analysis, corrected for the traditional predictive factors, hsa-
mMiRNA-30c, was significantly associated with benefit of tamoxifen treatment (P-value <
0.01) (8).

One of the most powerful ways to determining the function of a microRNA is by
performing knockdown experiments. In such experiments, the phenotypic changes of
cells transfected with antisense oligonucleotides are closely monitored to elucidate the
biological role of the targeted microRNA. We would like to test the hypothesis whether;
hsa-miR-30c is involved in tamoxifen response in luminal (ER+/PR-/ERBB2-) breast
cancer cell lines (e.g. T47D and MCF-7). In addition, we would like to identify which
targets are modulated by hsa-miR-30c using pSILAC, a proteomics based method
which uses isotopic aminoacids to label proteins which change upon microRNA
knockdown approach (10).

Finally, our data suggest that hsa-miR-30c can, by direct or indirect effects, tune
protein synthesis from thousands of genes. Some of those need to be validated as
tamoxifen predictive markers.
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The Neuregulins (NRGs) are a group of polypeptide growth factors that play critical
physiological roles. Animals lacking NRGs die in utero due to heart disgenesia, and a role of
NRGs in the control of peripheral nervous system homeostasis has also been demonstrated.
In addition to these roles in animal development, deregulation of NRGs has been linked to
frequent diseases such as cancer or schizophrenia. With respect to the former, preclinical
studies have shown that overexpression of NRGs facilitates breast cancer cell proliferation,
migration or invasiveness, and targeted expression of NRGs in the mammary gland of mice
results in the appearance of adenocarcinomas. Moreover, increased expression of NRGs has
been reported in different types of solid tumours, and their presence correlates with the
response to some treatments used in the oncology clinic to manage breast cancer.

Most NRGs are biosynthesized as transmembrane precursors that may be released as soluble
factors by the action of cell surface metalloproteases of the ADAM family. In their membrane-
bound conformation the NRGs retain biological activity, indicating that cleavage of the
transmembrane protein may not be critical for its activity. This conclusion is based on
experimental systems in which uncleavable proNRGs are able to activate the NRG receptors
on adjacent cells (in trans).

The NRGs act by binding transmembrane receptors of the ErbB family. In mammals, this
family includes four members: EGFR (also termed HER1 or ErbB1), ErbB2/HER2/neu,
ErbB3/HER3, and ErbB4/HER4. The NRGs were initially identified along searches for ligands
of ErbB2 which demonstrated that NRGs could trigger tyrosine phosphorylation of ErbB2.
Later, more detailed studies defined that NRGs indirectly activate ErbB2, as they act on ErbB3
or ErbB4, that upon NRG binding establish oligomeric complexes with other ErbB family
receptors, including ErbB2.

Augmented expression of HER2 due to amplification is frequently found in breast cancer and is
linked to worse patient outcome. Other studies showed increased functioning of the EGFR in
lung, colon, brain, and head and neck cancer. These observations, together with the
demonstration of a potent oncogenic role of HER receptors in preclinical models, established
the bases for the development of agents that target HER receptors for the treatment of patients
bearing tumours with high HER receptor functioning. Two types of anti-HER targeted agents
have reached the oncology clinic. A first group includes antibodies that recognize the
extracellular region of HER receptors. Trastuzumab represents the prototypical example of
these biopharmaceuticals, as it was the first anti-HER treatment approved for patients with
HER2+ metastatic breast cancer. A second type of anti-HER targeted therapy is represented by
chemical tyrosine kinase inhibitors (TKIs). These are small cell-permeant molecules that
interact with the kinase region of the receptors, neutralizing their enzymatic activity. Most of
these inhibitors act on the ATP binding site within the intracellular kinase domain of the
receptor, and are therefore considered competitive inhibitors. Depending on whether the
interaction is covalent or not, these inhibitors have been divided into reversible or irreversible
competitors. Examples of the former are offered by lapatinib, erlotinib or gefitinib. Irreversible
HER receptor inhibitors are exemplified by canertinib, pelitinib or neratinib. We will review
these concepts and also will show how combination of anti-HER receptors with some novel
biological inhibitors may be of therapeutic relevance in breast cancers overexpressing HER2.
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Seven dislexia candidate genes (DCGs) have so far been identified: DYX1C1,
ROBO1, DCDC2, KIAA0319, MRPL19, C20RF3 and DGKI. Four of these genes have
been implicated in either neuronal migration or axon and dendrite guidance. Even
though some common biological mechanisms have been identified, relatively little is
known about their function.

The DYX1C1l gene was identified and cloned by our group in 2003 as the first
candidate gene for dyslexia(1). The DYX1C1 protein does not show homology to other
proteins with known function, it contains a p23 domain and three tetratricopeptide
repeat domains which play role in protein-protein interactions. RNA interference
studies in rats have shown that down-regulation of DYX1C1 and two other dyslexia
candidate genes DCDC2 and KIAA0319 alter neuronal migration(2-4).

Interestingly, others have shown that DYX1C1 interacts with the carboxy terminus of
Hsc70-interacting protein (CHIP)(5); which plays a role in the degradation of the
estrogen receptors. Taking these facts into account we investigated the role of
DYX1C1 in this process and found that DYX1C1 interacts and down-regulates the
estrogen receptors alpha and beta(6). As a surprise finding, others have shown that
DYX1C1 is up-regulated in breast tumors (7) and that it can be implicated in colon
cancer(8). Therefore, we are planning to replicate and further investigate the role of
DYX1CL1 in the etiology of these diseases.
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ADAMTS es una familia de proteinas secretadas que presentan el dominio catalitico
tipico de metaloproteinasas. Se han encontrado alteraciones en la expresion de los
genes ADAMTS en algunos tipos de cancer, aunque el papel que juegan en el
proceso de carcinogénesis no esta todavia claramente definido. En un estudio de las
alteraciones en numero de copias cromosomicas en tumores colorectales,
descubrimos pequefas delecciones en regiones que comprenden dos miembros de
ésta familia génica, ADAMTS6 y ADAMTS14. En paralelo, realizamos el estudio de
alteraciones epigenéticas, encontrando otro miembro de esta familia, ADAMTS19,
frecuentemente hipermetilado en tumores gastrointestinales.

El descubrimiento independiente de alteraciones genéticas y epigenéticas en varios
miembros de la familia ADAMTS fue el punto de partida para un estudio en mas
profundidad de estos genes en distintos tipos de cancer. Resultados preliminares
demuestran que ADAMTS19 esta hipermetilado mas frecuentemente en tumores
gastrointestinales que en tumores de mama y ovario. En éstos ultimos, existe una
estrecha asociacion entre la hipermetilacion de ADAMTS19 y el fenotipo mucinoso lo
gue puede utilizarse como biomarcador de diagndstico para diferenciar canceres de
ovario de metastasis de canceres gastrointestinales con fenotipo mucinoso. Ademas,
la metilacion del gen ADAMTS19 puede tener valor predictivo de la tendencia a
mestastasizar al ovario, pero no al higado, de células de cancer del colon y recto.

204



Major Vaults Protein (MVP): from multidrug resistance to DNA repair
modulation

Pedro C Lara ™ Luis Alberto Henriquez-Hernandez ?, Fausto Fontes 2, Elisa Bordén -, Beatriz Pinar
12 and Marta Lloret 2

1 Radiotherapy Oncology Service. Hospital Universitario de Gran Canaria, Dr. Negrin. Las Palmas de Gran
Canaria, Spain.
2 Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC), Las Palmas de Gran Canaria, Spain.

plara@dcc.ulpgc.es

Vaults are evolutionary highly conserved ribonucleoproteins particles with a hollow
barrel-like structure. The main component of vaults represents the 110 kDa major vault
protein (MVP), whereas two minor vaults proteins comprise the 193 kDa vault
poly(ADP-ribose) polymerase (VPARP) and 240 kDa telomerase-associated protein-1
(TEP-1). Additionally, at least one small and untranslated RNA is found as a
constitutive component. MVP seems to play an important role in the development of
multidrug resistance. This particle has also been implicated in the regulation of several
cellular processes including transport mechanisms, signal transmission and immune
responses. Vaults are considered a prognostic marker for different cancer types. The
level of MVP expression predicts the clinical outcome after chemotherapy in different
tumour types. MVP plays an important role in human malignancies and it is related
with chemotherapy response and patient prognosis. Recently, new roles have been
assigned to MVP including the association with the insuline-like growth factor-1,
hypoxia-inducible factor-lalpha, or Ku70/80. Tumours overexpressing MVP showed
low levels of Ku70/80 and Bax expression. Furthermore, low Ku70/80 expression was
associated with upregulated Bcl-2, altered p53, and increased cell proliferation.
Tumour progression and resistance to chemotherapy and radiotherapy may be
activated through the suppression of Bax and upregulation of IGF1R, resulting in
increased proliferation and reduced apoptosis caused by upregulation of Bcl-2 an
altered p53. MVP seems to play a central role in radiotherapy response, and may be
associated with radiotherapy resistance. In conclusion, MVP seems to be more than a
multidrug resistance protein, and it has been proposed as a useful prognostic factor
associated with radiotherapy response and resistance.
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Prostate cancer is the most common malignant tumor over 65 years in males, with a
peak incidence at age 72. Death rates for this tumor gradually decreased since the
FDA approval of the determination of PSA, although the incidence rate has not
declined.

The confluence of early diagnosis and improved treatment has led to survival at 5
years has had an improvement of 35.7% over the past 25 years.

To this improvement has contributed radiotherapy techniques such as IMRT and IGRT
and brachytherapy in the modalities of low and high dose rate. The combination with
hormone therapy, in patients with high risk, has significantly increased survival rates at
which we had with radiotherapy exclusively, which has introduced new strategies to
improve both the intermediate as high risk patients.

The improvements of our current results are aimed at trying to characterize the risk
groups to implement them more personalized treatments. In this direction are being
investigated biomarkers that could determine the prognosis of patients with current
standard treatments, early characterizing patients at high risk of failure.

The threshold of tolerance of tissues, with current doses of irradiation, is trying to
improve to overcome the effect of irradiation with nano-particles or genes that
contribute to improving both the local control and survival. All these topics are
reviewed during the presentation.

206


mailto:jltorrecilla@eresa.com�

Doctoral thesis
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Endometrial cancer (EC) is the most common pelvic gynecologic tumor in developed
countries. It is usually diagnosed in early stages, but despite its good prognosis,
approximately 20% of patients die from the disease. The prognosis and current
treatment of EC is based on the use of clinicopathological variables such as grade,
myometrial infiltration, histological type, etc. Along with these, have been described
new molecular variables involved in the tumorigenesis and progression of this tumor
type. Its use in clinical practice could be helpful to improve the classification of tumors,
prognosis and treatment of patients.

The proposed objectives of this doctoral thesis were to estimate the incidence, the
relationship with clinicopathological and molecular variables and survival of patients, of
the following genetic and epigenetic changes: 1) mutations in the repeated tracts of
EPHB2 gene and double strand breaks repair system components; 2) promoter
methylation of EPHB2, EPHB4, SFRPs and PITX2 genes.

In conclusion, the repeated mononucleotides A9 tract in exon 17 of EPHB2 gene was
altered in endometrial tumors with microsatellite instability (MSI). In gastrointestinal
tumors was considered as MSI target gene, but not in EC due to their low mutational
frequency. In our series, double-strand breaks repair system genes with repeated
mononucleotides tracts at coding regions were a frequent MSI mutational target.
Simultaneously alteration in two or more double-strand breaks repair genes was
associated with a worse condition of clinicopathological variables with clinical interest
like undifferentiated histological grade, vascular invasion and more advanced stage.

In EC, the EPHB2 gene promoter was not methylated and EPHB4 methylation
frequency was lower than those reported for colorectal tumors. However, it was
associated with older patients and E-Cadherin gene methylation. In univariate
analysis, EPHB4 methylation predicted a worse cancer-specific survival.

SFRPs genes promoter methylation was common in EC. The methylation percentages
were higher in tumors than in healthy endometrial tissue for the genes SFRP1, SFRP2
and SFRP5, but not for SFRP4.The methylation of SFRP1, SFRP2 and SFRP5 genes
was not related with clinicopathological variables studied or clinical outcome of
patients. SFRP1 and SFRP5 genes methylation was positively associated with MSI.
Furthermore, tumors with methylated SFRP1 had frequently mutated (3-Catenin and
methylated APC genes. In univariate analysis, the co-methylation of SFRP1, 2 and 5
genes was related with advanced stage, myometrial infiltration, vascular invasion and
short cancer-specific survival.

PITX2 gene promoter methylation level was higher in tumors than in healthy
endometrial tissue and it was directly associated with MSI. The PITX2 gene
methylation was a poor prognosis marker in the endometrial tumors group with diploid
DNA content in both, univariate and multivariate analysis, which included the traditional
clinicopathological variables.
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IGF-1R expression predicts clinical outcome in oral carcinoma
patients treated by surgery and radiotherapy
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Objectives: To assess the expression of IGF-1R in oral cavity squamous cell
carcinoma (OCSCC) patients, to explore its relation to clinical and pathologic
prognostic factors and its role in predicting clinical outcome.

Patients and Methods: One hundred and thirty one patients suffering from OCSCC
were included in this study from July 1989 to April 2005. Follow-up was closed in May
2010. The mean follow-up for survivors was 110.26 + 47.42 months. Patients were
staged following the TNM classification. Patients with pathological stages | and Il were
referred to surgery. Patients in stages Il and IV were referred to radiotherapy up to a
mean dose of 62 Gy in 1.8-2 Gy fractions. IGF-1R expression was estimated by
immunohistochemistry technique.

Results: IGF-1R was expressed in 101 patients (77.1%) and was related to
pathological tumor grade (P=0.012). Tumor state and tumor grade were the most
important prognostic factors for overall survival in multivariate analysis. IGF-1R
expression was not a predictive factor in the whole series. In those patients presenting
higher tumor stages (llI-1V), IGF-1R expression was statistically significant for LDFS (P
= 0.016), DFS (p=0.029), CSS (p=0.009) and OS (p=0.023).

Conclusion: Low IGF-1R expression is related with better long-term local control in
patients suffering OCSCC patients in advanced stages of the disease (llI-1V).
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Microsatellites or simple tandem repeats are widely spread in the genome and may be
located anywhere, including coding, regulatory or intronic regions. Some
microsatellites show high levels of polymorphism. Variation in the length of these
sequences may affect gene transcription, nRNA stability, RNA splicing or protein
structure and function.

Sex steroids hormones play an important role in breast cancer (BC) Some genes
related to sex hormones metabolism like the aromatase enzyme (CYP19) or androgen
receptor (AR) contain polymorphic microsatellites. The aromatase enzyme catalyses
the conversion of androgens into estrogens in several tissues, including breast
cancer. The intron 4 of CYP19 contains the polymorphic microsatellite (TTTA)n.
Androgens can act directly on breast cancer cells by binding to androgen receptors.
Androgen receptor is present in the majority of breast cancer specimens and is a
transcription factor which regulates the transcription of some genes related with
diverse physiologic process as proliferation and cellular differentiation.

The AR gene contains in the exon 1 two polymorphic microsatellites (CAG)n and
(GGC)n. Long (CAG)n repeats have been related to an increased risk of breast cancer,
whereas the influence of (GGC)n and (TTTA)n repeats on breast cancer is still
unclear. To investigate the possible association of the length of these polymorphic
microsatellites with BC, a case—control study was carried out in 300 women with
breast cancer patients at the Department of Oncology of the University Hospital
Nuestra Sefiora de La Candelaria and 435 controls selected from the CDC Canary
Island Cohort study Women with long medium allele for (CAG)n (average of both
(CAG)n alleles > 22 repeats) have an increased risk of BC (OR = 1.51; CI95% = 1.08-
2.16; p = 0.018). No differences were found for the medium allele of (GGC)n or
(TTTA)n repeats when they were considered independently. When the length of
(CAG)Nn, (GGC)n and (TTTA)n microsatellites was considered jointly women carrying
longer medium alleles for the three microsatellites ( CAG>22 repeats, GGC>=17
repeats y TTTA>7 repeats ), showed the highest BC risk (OR = 2.89; CI95% = 1.28—
6.53; p = 0.011).

Acknowledgements: To Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC)
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The endogenous steroid estrogen 17 B-estradiol (E») plays an important role in the
development, growth, and function of a large number of tissues in both females and
males’?. The phytoestrogens are a group of naturally occurring compounds with
estrogenic activity that are present in plants or that arise from bacterial or fungal
metabolism that can mimic, and some cases antagonize, the effects of endogenous
estrogen (E»)%. In adults the phytoestrogens may have protective effects against
certain forms of cancer, cardiovascular diseases and osteoporosis. Furthermore,
some of them also prevent undesirable menopausal symptoms®. As a result of these
potentially beneficial effects and as part of a project aimed at the development of
selective estrogen receptor modulators (SERMs), in this communication we will report
the synthesis of a series of flavonoid analogues through a biomimetic approach. Thus,
the different types of flavonoids are obtained from oxidative cyclization of a 2'-
hydroxychalcone type-precursor ®’. We will also report the key interactions of
representative compounds into the binding pocket of estrogen receptors o/p.
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Statins are a family of lipid-lowering drugs widely used to control the cholesterol level
and to prevent stroke and cardiac failure in patients at high risk of coronary artery
disease. The mechanism of action is inhibiting the 3-hydroxy-3-methylglutaryl-
coenzyme A reductase (HMG-CoA), the rate-limiting enzyme of the mevalonate
pathway, which plays a central role in the production of cholesterol and others end
products required for a number of essencial cellular functions. Recently, different
statins have been used against some parasites such as Trypanosoma brucei,
Schistosoma haematobium, Plasmodium falciparum and Toxoplasma gondii. Protozoa
of the genus Leishmania are obligate intracellular parasites that are transmitted to the
mammalian host by the bites of infected sand flies. In humans disease syndromes
range from self-healing cutaneous lesions to debilitating mucocutaneous infections,
subclinical viscerotropic dissemination, and fatal visceral involvement. Leishmaniasis
has become an important emerging infectious disease in many developed as well as
underdeveloped countries. The WHO estimates that 1.5 million ases of cutaneous
leishmaniasis and 500,000 cases of visceral leishmaniasis occur every year in 82
countries. Estimates indicate that there are approximately 350 million people at risk for
acquiring leishmaniasis, with 12 million currently infected. The current available
treatments include pentavalent antimonials, amphotericin B, miltefosine, paramomicine
and pentamidine. These drugs can be administered alone or in combination. However,
combinations of these drugs even when their concentrations are not high, are normally
highly toxic to the patient. Most of these treatments require several days of
hospitalization because of its intravenous or parenteral way of administration.
Nevertheless, the appearance of resistant strains to these active compounds is rising
as a main problem in the current therapeutic measures against these parasites. In this
work, a previosly developed colorimetric 96-well microtiter plate assay, based on the
oxido-reduction of Alamar Blue® assay, was used, for the determination of four statins
(Simvastatin, Pravastatin, Lovastatin and Fluvastatin) efficacy against Leishmania
amazonensis and Leishmania donovani.
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Argentine folk medicine uses many medicinal species to counteract many diseases.
Achyrocline satureioides (Lam.) D. C, a member of the family Asteraceae, is one of the
most widely used species. In the last two decades, A. satureioides has been the
subject of intense scientific research using both in vitro models and in vivo animal
models, providing experimental evidence that extracts of this species have a broad
spectrum of pharmacological and therapeutic properties. Among the properties
registered so far, the most important activities are: antioxidant, antihyperglycemic, anti-
inflammatory and immunomodulatory activity. Moreover several studies reported
antiherpetic and anti HIV-1 acivity, cytotoxic effect on human hepatocellular carcinoma
cell line, as well as antibacterial activityl 2' 3 4.

The determination of Minimum Inhibitory Concentration of bioactive plant extracts from
Achyrocline satureioides showed a high activity against Gram-positive and Gram-
negative pathogenic bacterial strains. In the present communication we will report the
isolation and structural elucidation of metabolites from extracts of aerial parts of this
species as well as the synthesis of some derivatives.

1 Barboza, G.E. Et al. (2006) Flora Medicinal de la Provincia de Cérdoba (Argentina). Pteriddfitas y Antofilas Silvestres y
Naturalizadas. Museo Botanico Cérdoba. Ed. Graficamente.

2 Carney, J.R.; Krenisky, J.M.; Williamson, R.T.; Luo, J.; 2002. Journal of Natural Products 65, 203-205.
3 De Souza, K.C.; Bassani, V.L.; Schapoval, E.E. 2007. Phytomedicine 14, 102—-108.

4 Ruffa M.J.; Ferraro, G.; Wagner, M.L.; Calcagno, M.L.; Campos, R.H., Cavallaro, L. 2002. Journal of
Ethnopharmacology 79, 335-339.
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The Janus kinases (JAKS) are an important family of four cytoplasmic tyrosine kinases,
JAK1, JAK2, JAK3 and TYK2. JAK2 is involved in cellular growth factor signalling and
play an essential role in cytokine signal transduction through the phosphorylation of
specific STAT proteins. Deregulation of JAK2 by chromosomal aberrations may
contribute to leukemogenesis. The recent identification of an activating mutation of
JAK2 (V617F) in >95% of polycythemia vera patients, and ca. 50% of essential
thrombocythemia and myelofibrosis patients has raised much interest in the discovery
and development of selective JAK2 inhibitors as a potential targeted treatment for
these patients. The human erythroleukemia cell line (HEL) carrying JAK2 (V617F)
mutation is a useful model for screening potential JAK2 inhibitors. HEL cells were used
here to screen the antitumoral activity of 21 novel compounds with structural analogies
with known JAK/STAT inhibitors. STAT5 phosphorylation was inhibited in more than
95% by 9 compounds and in 40-75% by 8 molecules. Most (h=19) products inhibited
STAT3 phosphorylation in more than 50%, and 8 of them provoked (almost) completed
absence of phosphorylation. Six compounds completely inhibited both STAT5 and
STAT3. Most products decreased cell viability (MTT assay) with an ICsp < 5uM (n=10
compound tested), and 3 molecules, those that completely inhibited STAT5 and STAT3
phosphorylation, decreased the cell viability with the lower observed ICs, (around
1puM). In conclusion, our data suggest that 3 out of 21 tested novel products may
deserve future studies to know its possible antitumoral capability. [This research has
been supported by Ministry of Education and Science (SAF2009-13296-C0O2-02) and
ICIC]
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Statins are a family of lipid-lowering drugs widely used to control the cholesterol level
and to prevent stroke and cardiac failure in patients at high risk of coronary artery
disease. The mechanism of action is inhibiting the 3-hydroxy-3-methylglutaryl-
coenzyme A reductase (HMG-CoA), the rate-limiting enzyme of the mevalonate
pathway, which plays a central role in the production of cholesterol and others end
products required for a number of essencial cellular functions. Recently, different
statins have been used against some parasites such as Trypanosoma brucei,
Schistosoma haematobium, Plasmodium falciparum and Toxoplasma gondii.

Free-living amoebae of the genus Acanthamoeba are ubiquitous protozoa that pervade
the entire environment and include amphizoic strains that are pathogenic to humans
and animals. These protozoa are opportunistic causal agents of a sight-threatening
ulceration of the cornea called Acanthamoeba keratitis (AK), disseminated infections
(mostly cutaneous and nasopharyngeal) and usually fatal Granulomatous Amoebic
Encephalitis (GAE).

Present therapeutic measures for Acanthamoeba keratitis rely on topical applications
of antimicrobials. However, the length of these treatments makes the process arduous
and they are poorly effective against cystic stages of the protozoan, residual infection
often remains even after treatment. No treatment against GAE has been established
although therapeutic measures have been used with apparent effect as an adjunct to
surgery. In this work, a previosly developed colorimetric 96-well microtiter plate assay,
based on the oxido-reduction of Alamar Blue® Assay, was used, for the determination
of four statins (Simvastatin, Pravastatin, Lovastatin and Fluvastatin) efficacy against
Acanthamoeba castellanii Neff.
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The preparation of nucleoside analogues has a 9reat interest due to the pharmacological utility
of these compounds,® which display antiviral,"®® cytotoxic,” antiparasitic,"® antifungal,’® and
antibiotic activities.’® For example, acyclovir (1) is widely used for the treatment of herpes virus
infections™®®; immuncilin-H (2) inhibits the uncontrolled proliferation of T-cells?; and isoxazolidine
3 is a promising anti-HIV agent, comparable to AZT in potency but with low levels of cytotoxicity.’
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In this research line, our group has elaborated different derivatives, such as N- and C-acyclic
nucleosides (analogues of acyclovir 1), and N- and C-azanucleosides (analogues of
immunocyline 2).* In this work, we present some novel C-azanucleosides such as compound 5
(Scheme), prepared from simple substrates (amino acid derivatives 4). These compounds could
have either cytotoxic or antiviral activities; therefore, these products will be classified according
to their cytotoxic and antiproliferative properties. Those with a significative cytotoxicity will be
further studied as antitumorals, and those with low cytotoxicity will be tested as antivirals (to
ensure a good therapeutic window).
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In a first set of experiments, using breast cancer MCF-7 cultured cells, we have investigated the
cytotoxic and antiproliferative properties of twelve nucleoside derivatives used at different doses
(InM, 10 nM, 1 uM, 5 uM, 10uM). Cell viability quantification demonstrated that no significant
toxicity was observed at any of these concentrations, indicating that these derivatives do not
cause any significant mortality in this cell line. These data suggest that these molecules do not
have either any cytotoxic nor proliferative properties, and may therefore serve as potential
antiviral compounds with therapeutical applications. The antiviral assays are presently in
process.
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Tamoxifen is one of the first selective estrogen receptor modulators (SERM) which has
been used in clinical therapeutics as adjuvant for breast cancer since early 1980s.
However, evidences have steadily grown that continual administration of therapeutic
doses of this molecule can provoke some adverse health effects including the
increased risk of uterine cancer. Therefore, the research of novel tamoxifen derivatives
lacking these side effects may constitute a promising alternative therapeutical
approach. In this sense, we have performed different uterotropic bioassays on
immature Swiss CD-1 female mice (18-19 days old) subcutaneously injected for three
consecutive days with 17B-estradiol (1 ug/kg/day), tamoxifen (1mg/kg/day), the first
fluorescent tamoxifen derivative (FL-TX, 1mg/kg/day) and vehicle (3.3% ethanol in
olive oil, 10 ml/kg/day). Following treatments, we compared different estrogen-
responsive endpoints in the uterus: epithelial cell height from uterine horns as a
parameter of hypertrophy; number of luminal epithelial cells as a parameter of
hyperplasia; and gland number. Results demonstrated that, as compared with the
uterotropic effects of either estradiol or tamoxifen, uterus of FL-TX treated mice did not
show any significant increase in any of these morphometric endpoints. Instead, we
observed similar uterotropic values than vehicle-treated animals. These data indicate
that, unlike tamoxifen, FL-TX does not enhance estrogenicity in the mouse uterus, and
suggest that this tamoxifen derivative might have potential properties as an alternative
adjuvant in tamoxifen therapies.

Acknowledgements: This work was supported by grants CTQ2009-0719 and FEDER (AB), SAF2010-
22114-C02-01/02 (MD and RM) and FICIC-GI 18-12-2009 (MD and RM). JM holds a research
fellowship from FICIC with funds from ACIISI (Spain) and FSE (EU).
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How to write in English? (From a Spanish mind to an English paper)
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All of us, | mean, people working on science and/or research, to a greater or lesser
extent, has to deal with an additional task: writing and presenting our results in
English. However, not being considered within the scientific curricula in Spain, science
students do not receive sufficient help with their English writing problems at university.
So, there is a steadily increasing need to learn English writing.

This written communication attempts to provide non-native speakers of English with
some pieces of advice in relation to writing and presenting skills, namely, those to help
them improve coherence within paragraphs as well as between paragraphs
(information structure and linking strategies), to tidy up their language and style in
order to help their readers follow and understand their line of thought, to give
arguments and to present data, and, ultimately, to create an effective conference
presentation.
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ShK toxin domain in nematode metalloprotease has a
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Steinernema carpocapsae is a nematode high virulent to insects. During the initial
phase of parasitism the nematode excretes a set of proteins that have been
characterized by our group and shown to have a role in infection. Interestingly some of
these proteins present multifunctional functions that were attributed to the presence of
different domains. Here we describe the K* channel-blocking toxin domain in a S.
carpocapsae secreted metalloprotease. Based in EST sequences a 1,583 nucleotides
cDNA encoding for a putative metaloprotease (Sc-NAS) was amplified from the
parasitic stage. Sequence analyses predicted a zinc-binding motif and a methionine
turn motif signatures for the astacin domain (Jing et al., 2009). With the catalytic
domain, a small C-terminal domain (38aa) with six cysteines was identified, which is
distinct from other those find in other nematode astacins. Instead, similar domains
have been described in sea anemone toxins, named ShK, that are specific for
potassium channels. The location of the three disulfide bridges, common to all
members of this family, is also shown in Sc-ShK. Surprisingly, this S. carpocapsae
domain shows closely structural similarity with the human 2K72 (that blocks K+
channels Kv1.6 and Kv1.3) than with the ShK toxin from the hydrozoan. Expression
analyses indicated that Sc-ShK was up-regulated in parasitic stage and strongly
induced in vitro by insect tissues, thus suggesting it has a role in the parasitic process.
Recombinant ShK domain was produced in E.coli system, purified by affinity
chromatography and used to functional assays. In vivo assays the recombinant ShK
domain was able to paralyse insect larvae, causing tumescence and leading to the
release of hemolymph by spiracles, indicating that recombinant Sc-ShK is active and
probably play a role in the disturbance of insect ionic homeostasis. The voltage-gated
K+ channel Kv1.3 sea anemone ShK is currently under evaluation for the development
of biopharmaceuticals for the treatment of T-cell mediated autoimmune disorders such
as the multiple sclerosis (Norton et al, 2004). The searches for ShK analogs have
gained an increasing interest, such as 2K72 that blocks Kv1.3 with picomolar affinity
and high selectivity (Rangaraju et al., 2010). The homology of Sc-ShK with the human
2K72 encourages our studies on the activity of Sc-ShK using BBMV and animal
models to provide a picture in its potential as a pharmaceutical.

Jing Y, Toubarro D, Hao Y, Sim8es N. 2010. Cloning, characterization and heterologous expression of an astacin
metalloprotease, Sc-AST, from the entomoparasitic nematode Steinernema carpocapsae. Mol Biochem Parasitol.
174:101-8.

Norton RS, Pennington MW, Wulff H. 2004. Potassium channel blockade by the sea anemone toxin ShK for the
treatment of multiple sclerosis and other autoimmune diseases. Curr Med Chem. 11:3041-52.

Rangaraju S, Khoo KK, Feng ZP, Crossley G, Nugent D, Khaytin I, Chi V, Pham C, Calabresi P, Pennington MW,
Norton RS, ChandyKG. 2010. Potassium channel modulation by a toxin domain in matrix metalloprotease 23. J Biol
Chem. 285:9124-36.
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Expression of blood group related antigens and p 16 in normal, in displastic and
tumoral uterine cervix from 44 hysterectomised women with carcinoma of the cervix
was investigated; the results were correlated with patients"ABH phenotype and
secretor status. We used an indirect immunoperoxidase technique and a panel of
monoclonal antibodies directed against different blood group related antigenic
specificities and p16.

Anomalous expression of blood group antigens in premalignant lesions from cervix
was found. Partial loos of expression of blood group antigens in different grades of
cervical intraepithelial neoplasia, and total loss of expression in CIN Il and in
infiltrating carcinoma of the cervix from secretor patients was revealed. This study
investigates the loss of presence of blood group antigens, the expression of p 16 and
the correlation between these two findings. We found anomalous expression of blood
group antigens in the areas of CIN I, CIN Il and CIN Il of the cervix. In secretor
individuals the normal exocervix was positive and showed the presence of these
correspondent ABH antigens in all cases, but in some adjacent areas of CIN | and CIN
Il a partial loss of blood group antigen expression was found. This results correlated
well with the grade of intraepithelial neoplasia. We have found overexpression of p 16
in cervical squamous cell carcinoma and diffrente grades of Dysplasias These
changes were the opposite observed in the expression of blood group antigens son
that both biomarkers showed a mirror-like staining pattern when they were applied on
the same biopsy section. Alteration of blood group-related antigens and
overexpression of p 16 might be useful in the diagnosis and prognosis of premalignant
lesions and carcinoma of the cervix These finding herein described confirm the
importance of these antigens as tumour biomarkers and they might be useful for the
study of cervical carcinogenesis.
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Herein we present an efficient multicomponent Nitro-Manich5 reaction with a wide
scope in the aldehyde component. The manifold operates under “on water”
conditions6 and involves the three-component reaction of aniline, an aldehyde and an
alkyl-nitro in the presence of catalytic amounts of cyclohexyldimethylamine (Lewis
base) and a thiourea-derivatived (catalyst). The presence of water and thiourea is
essential for the reaction; whereas the water catalyzes the formation of the
intermediate imine, the thiourea activates? the nitro-anion by H-bonding formation.

Gomez-Bengoa, E.; Linden A.; Lépez, R.; Mlgica-Mendiola, I.; Oiarbide, M.; Palomo, C. J. Am. Chem.
Soc. 2008, 130, 7955.

Handa, S.; Gnanadesikan, V.; Matsunaga, S.; Shibasaki, M. J. Am. Chem. Soc. 2010, 132, 4925 and
references cited therein.

Nayaran, S.; Muldoon, J.; Finn, M. G..; Fokin, V. V.; Kolb, H.C.; Sharpless, K. B. Angew. Chem. Int. Ed.
2005, 44, 3275.

Jung, Y.; Marcus, R. A. J. Am. Chem. Soc. 2009, 129, 5492.

Kleiner, M. C.; Schreiner, R. P. Chem. Commun. 2006, 4315.
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A survey of methodologies have been described for the general access to
functionalized pyridine rings. Among them, modern (catalyzed) versions of the
Bohlmann-Rahtz heteroannulation reaction involving[ ] -aminoacrylates (conjugated
enamines) and conjugated alkynes. Recently, Rodriguez and col. have reported a
regioselective multicomponent synthesis of functionalized nicotinic acid derivatives. In
spite of these advances, there is still a need for the implementation of novel diversity-
oriented synthetic methodologies for the controlled access to these heterocycles with
structural (functional) diversity and wide substitution patterns decorating the ring.
Therefore, the use of commercially available or synthetically simple starting materials
and bench-friendly and environmentally benign reaction processing are important
reaction values that should also be appropriately taken into account by these
strategies. We have described the microwave-assisted diversity-oriented synthesis of
functionalized alkyl nicotinates, from propargyl vinyl ethers, via a complex and efficient
domino manifold involving at least five distinct and discrete chemical steps: [3,3]
propargyl enol ether rearrangement; (ii) 1,3-protropic isomerization; (iii) condensation;
(iv) 61T-aza-electrocyclization; (v) elimination. Furthermore, the propargylic platforms
are rapidly and easily assembled from commercially available or simply accessed
materials. The obtained alkyl nicotinates feature a maximum of two diversity points at
the ring and one appended chemical handle for further elaboration (ester functionality).

The reaction is fast, economical, bench-friendly and environmentally benign. These
practical advantages convert this approach in a good alternative to other well-known
methods to rapidly generate libraries of functionalized nicotinate derivatives 6 to use in
drug discovery programs.

Acknowledgements: This research was supported by the Spanish Ministerio de Ciencia e Innovacién, the
European Regional Development Fund (CTQ2008-06806-C02-02) and the Spanish MSC ISCIll (RETICS
RD06/0020), FUNCIS (REDESFAC PI01/06) and the Fundacion Instituto Canario de Investigacion del Céancer
(FICI-G.1.N808/2007). G.M.-A. thanks Spanish MEC for a FPU grant. Authors thank technician Ms. Anna Jurado
Varona for her experimental assistance.
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Domino Process.
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Heterocyclic compounds offer a high degree of structural diversity and opportunities for
the discovery of new drug candidates because of their ability to bind to multiple
receptors with high affinity and favorable pharmacokinetic properties. In particular, N-
containing polycyclic structures have been reported to be associated with a wide range

of biological activity.1-4 In this communication we describe the synthesis of a variety of
disubstituted naphthoimidazoles using 1,4-dimethoxynaphthalen-2-amine and several
imines in the presence of Sc(OTf)3. The imines were formed from the mentioned 1,4-
dimethoxynaphthalen-2-amine and aromatic  aldehydes. The obtained
naphthoimidazoles and their derivatives combine two privileged structures which
convert them into potential bioactive compounds.

Acknowledgement: To MCINN (Project SAF 2009-13296-C02-01). G.G.C. To thanks the “Gobierno
Autonomo de Canarias” for the predoctoral grant.
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Taking advantage of the pathogenic molecules of S. carpocapsae
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Entomopathogenic nematodes have evolved sophisticated strategies to overcome host
defences, to interact with the immune system and to interfere with essential host
systems. We are trying to prove that they can be a valuable reservoir of
biotechnological systems and tools. “Patho-biotechnology” is the rising approach that
is used to describe the exploitation of pathogenic organisms, or their virulence
strategies (e.g. immunomodulation and evasion, survival strategies), for beneficial
applications both in industry and biomedical applications. Steinernema carpocapsae is
an entomopathogenic nematode that lives associated with the bacterium Xenorhabdus
nematophila. The first analysis of cDNA transcripts expressed in the parasitic phase of
this nematode allowed the identification of two ESTs (Sc346 and Sc926) with
homology to saposins-like proteins that we cloned and sequenced. Sc346 (GenBank
Accession N° HQ441750) was characterized as a poreforming protein based on
sequence and structural analysis. It has a high gene expression at L4 stage of the
nematode, suggesting its relation with the defence control of the nematode against the
exponential growth of its symbiotic bacteria inside the parasitized insect. Sc926
(GenBank Accession N° HMO028668) was identified, by structural and sequence
homology, as a prosaposin. Its high gene expression levels at the parasitic stage of the
nematode raise the hypothesis that it has an important role in the insect parasitism, by
perturbing the membranes of the insect intestinal cells thus facilitating the invasion of
the host. In order to investigate the function of each protein, recombinants Sc346 and
Sc926 were produced in E.coli system and purified by affinity chromatography. The
potential functions of these two pathogenic proteins will be proved by functional
assays. It's our conviction that they can be valuable tools for genetic engineering,
biotechnology or even clinical applications.
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Synthesis and anti-inflammatory activity of ent-kaurene derivatives

|daira Hueso-Falcéna b, Angel G. Raveloa b, Beatriz de las Herasc, Sonsoles
Hortelanod and Ana Estévez-Brauna' b

2 Instituto Universitario de Bio-Orgéanica “Antonio Gonzalez”, Universidad de La Laguna, Avda. Astrofisico Fco.
Sanchez 2, 38206 La Laguna, Tenerife, Spain
® Instituto Canario de Investigaciones del Cancer (ICIC)g, Spain
¢ Departamento de Farmacologia, Facultad de Farmacia, Universidad Complutense, Plaza Ramén y Cajal s/n,
28040 Madrid, Spain
¢ Unidad de Inflamacion y Céncer, Area de Biologia Celular y del Desarrollo, Centro Nacional de Microbiologia,
Instituto de Salud Carlos lll, Ctra Majadahonda-Pozuelo, Km 2,200, 28220 Majadahonda, Madrid, Spain

idairahf@ull.es

A series of kaurene derivatives (1-63) were prepared and evaluated for anti-
inflammatory activity. Thirteen of the tested compounds were able to inhibit NO
production with an ICso between 2 and 10 uM. Compounds 11, 12, 14 and 23 showed
low percentage of cell viability, whereas compounds 9, 10, 17, 28, 37, 48, 55, 61 and
62 were non-cytotoxic at the concentration up to 25 yM. Some structure—activity
relationships were outlined. Compounds 28, 55 and 62, were selected as
representative compounds and they potently inhibited the protein expression of NOS-
2. We also determined that inhibition of NF-kB activation might be the mechanism
involved in anti-inflammatory effects of these kaurene derivatives. As expected,
cytokines IL-6, IL-1a, TNF-a and IFN-y were downregulated in the presence of
compound 28, 55 and 62 after stimulation with LPS. These results indicate that
kaurene derivatives might be used for the design of new anti-inflammatory agents.

LPS LPS + 28 LPS + 55 LPS + 62
Tire (il 0 18 30 48 B0 60 @ 18 30 48 &0 B0 0O 18 30 45 &0 B0 0 15 30 48 60 00

I e [ o e e o o e
e | ppp— ey | R ——

References:

! Hueso-Falcon, I.; Giron, N.; Velasco, P.; Amaro-Luis, J. M.; Ravelo, A. G.; de las Heras, B.; Hortelano, S.;
Estevez-Braun, A. Bioorganic & Medicinal Chemistry 2010, 18, 1724-1735.

2 Hueso-Falcén, I.; Cuadrado, I.; Cidre, F.; Amaro-Luis, J.M.; Ravelo, A.G.; Estevez-Braun, A.; de las Heras, B.;
Hortelano, S.; European Journal of Medicinal Chemistry 2011, doi:10.1016/j.ejmech.2011.01.052.

Acknowledgements: To “Ministerio de Ciencia e Innovacion” (Proyect SAF 2009-13296-C02-01) for financial
support. IHF thanks the “Ministerio de Ciencia e Innovacién” for the predoctoral grant.

224


http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff1�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff2�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff1�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff2�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff3�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff4�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff1�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#aff2�
http://www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6VKY-523CDFK-C&_user=1595683&_coverDate=02%2F03%2F2011&_alid=1653430017&_rdoc=1&_fmt=high&_orig=search&_origin=search&_zone=rslt_list_item&_cdi=6135&_sort=r&_st=13&_docanchor=&view=c&_ct=1&_acct=C000053937&_version=1&_urlVersion=0&_userid=1595683&md5=1edec2d68f0dc070cfc1a7e5516c01d3&searchtype=a#fn2�
mailto:idairahf@ull.es�

Synthesis and effects on cell viability of flavonols and 3-methyl ether
derivatives in human leukemia cell lines
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Polyphenolic compounds are of great current interest due to their possible anticancer
activities. In previous studies with naturally occurring and semisynthetic phenyl-benzo-
[lpyrones, we showed that methylation of hydroxyl group at position C3 of this
skeleton yields a compound with a higher antiproliferative activity in several cancer cell
lines [1].

In this study we have synthesized 27 compounds with a phenylbenzo-[_}pyrone core
structure (1) containing a hydoxyl or a methoxy group at position C3 and analyzed
their cytotoxicity against HL-60 and the mitoxantrone resistant HL-60/MX1. A
compound containing a halogen on position 4 of the B ring (2-phenyl group) was the
most cytotoxic compound in both cell lines, with 1Csy values of approximately 5 []M.
The cytotoxic effects of the selected compound was accompanied by a concentration-
and time-dependent appearance of apoptosis as determined by DNA fragmentation
and sub-G1 ratio and associated with caspase-3 activity and poly(ADP-
ribose)polymerase cleavage. The findings of this study suggest that the chemical
synthesis of this kind of compounds might allow the discovery and development of
novel anticancer agents.

Acknowledgments: This work was supported by a Grant from the Ministry of Science of Innovation of
Spain and the European Regional Development Fund (SAF2010-21380 to FE), a Grant from CSIC
(Proyecto Intramural de Incorporacién - 2007022) and Agencia Canaria de Investigacién, Innovacién y
Sociedad de la Informacién (FEDER) (C200801000174).
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Summary of the work.

Total Internal Reflection Fluorescence Microscopy (TIRFM) can dynamically study, at
the plasma membrane, the fate of internalization or export of different cargos or cell-
surface molecules. In this work, we aimed to apply the TIRFM technology to the study
of HIV-1 fusion and entry process, determining the function of Arf6-mediated
membrane dynamics on HIV-1 early infection. TIRFM studies of the CD4-dependent
HIV-1 uptake process were performed by using fluorescent HIV-1-Gag-EGFP viral
particles in permissive TZMbl (CD4+/CXCR4+/CCR5+) cells, transiently expressing the
fluorescent CD4-DsRed molecule together with one of the different Arf6-HA construct
and the PH-ECFP probe. We first observed that TZMbl cell over-expressing the Arf6-
Q67L and Arf6-T44N constructs presented accumulation of PIP,-associated structures
on plasma membrane where these mutants distributed. Indeed, we observed that wt-
Arfé-, Arf6-Q67L- and Arf6-T44N-ECFP constructs did not co-localize with cell-surface
CD4-DsRed, and that HIV-1 binding to CD4 did not promote co-distribution of virus-
bound or free CD4 with Arfé constructs. Arf6 mutants did not affect the formation or the
trafficking of clathrin-coated structures (CCS). Our results indicated that alteration of
Arf6-mediated PIP,-membrane dynamics at regions of HIV-1/CD4 interaction, by over-
expressing Arf6-Q67L-HA or Arf6-T44-HA mutant or Arf6 knock-down, prevented
productive CD4-dependent HIV-1 uptake and infection (BlaM-Vpr virions), without
affecting the first HIV-1/CD4 interaction. Therefore, we propose that TIRFM is a
powerful and appropriate technology to study early HIV-1 infection events, which
require Arf6-coordinated plasma membrane dynamics to promote viral fusion and entry,
in a clathrin independent manner.
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Aneuplody is one of the main characteristics of cancer cells. Failure in sister
chromatids segregation has been proposed as one of the main mechanisms leading to
aneuplody. The causes that maintain sister chromatids linked at the time of anaphase
are unknown. Here we present a yeast model in which we can follow chromosome
segregation identifying both daughter cells just before cytokinesis. With this model we
are investigating the role of different proteins involved in DNA damage repair,
resolution of recombination intermediates or replication termination under conditions of
incremental DNA damage. We will present the latest results of our study focused on
the helicase superfamily.
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The Pulicaria genus (Asteraceae: Inuleae, Inulinae) consists of about 100 species distributed
throughout Europe, North Africa, Canary Islands, Cape Verde and Asia, which are used as
traditional herbal medicines [1]. In the Canary Islands this genus is represented by two species
located in the eastern islands (Lanzarote and Fuerteventura): Pulicaria burchardii Hutch and
Pulicaria canariensis Bolle, the latter having two endemic subspecies canariensis and lanata
[2]. As a part of our continuing search for novel, plant-derived cancer chemotherapeutic agents
and our systematic investigation of the composition of Canarian endemic plants [3], we have
studied the constituents of two species of the Pulicaria genus. Here we report the isolation of
two new compounds, the sesquiterpene (1E,5E)-8B-acetoxy-4a-hydroxy-7BH-germacra-
1(10),5-dien-14-oic (2) and a nor-sesquiterpene (5E)-8B-acetoxy-4a-hydroxy-73H-germacra-5-
en-10-one (3), from Pulicaria canariensis ssp. lanata along with ten known compounds,
including the flavonoid 5,3 -dihydroxy-3,7,4"-trimethoxyflavone (4). From Pulicaria burchardii
we identified seven known compounds. The physical and spectroscopic data of the triterpenoid
3B-hydroxytaraxaster-20-en-30-al (1) are reported. The structures of compounds 1-3 were
determined on the basis of HR-MS, and 1D- and 2D— NMR studies. The structure of 2 was
corroborated by crystal X-ray diffraction. Cell viability experiments reveal that the semi-
synthetic flavonoid (4b) was the most cytotoxic compound against human leukemia cells and
the cytotoxicity was caused by induction of apoptosis as determined by microscopy of nuclear
changes.

COOR

4 R;=0OH; R, =0OH
4aR; = OAc;R; = OH
3 4b R; = OAc; R, = OAc
4c R; = OMe; R, = OH
4d R, = OMe; R, = OAc
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Saponins are triterpene or steroid glycosides that are commonly distributed in
plants and some marine organisms. A lot of saponins have been obtained from natural
sources and by chemical synthesis, displaying remarkable structural diversity and a
wide spectrum of biological activities.8 Spirostan saponins are the largest class of the
steroidal saponins, which have spirostan aglycones and sugar substitutions primarily
at the 3-OH group of the steroid unit. It was recently found that a quite common feature
of spirostan saponins is their inhibitory activity against the growth of some tumor cell
lines.9 These saponins exerted their antitumor effect by inducing apoptosis in cancer
cells.10 Among a great number of naturally occurring spirostan saponins, dioscin
(Figure 1) is best known to have these properties.

On the other hand, some studies of saponins structure - activity relationships have
demonstrated that both the aglycone and the sugar moiety play an important role in
the biological activity. Herein we report the design and synthesis of four novel
spirostan saponins (1-4) employing dioscin as a lead structure. Saponins 1 and 2
contain the same dioscin trisaccharide but the aglycone has hydroxyl and/or carbonyl
functionalities at different positions. The other dioscin analogues (3 and 4) wich have
the same steroid include a different trisaccharide pattern.

Additionally, we have tested these compounds against human leukemia cell lines in
order to study their cytotoxic activity.

O— OH
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Figure 1- Dioscin as lead structure for the synthesis of four novel spirostan saponins (1, 2, 3 and 4)
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Summary of the work.

As the initial barrier to viral entry, the plasma membrane along with membrane
trafficking machinery and cytoskeleton are of fundamental importance in the viral cycle.
However, little is known about the contribution of plasma membrane dynamics during
early HIV-1 infection. Considering that Arf6é regulates cellular invasion via several
microorganisms by coordinating membrane trafficking, our aim was to study the
function of Arf6-mediated membrane dynamics on HIV-1 entry and infection of T
lymphocytes. We observed that an alteration of the Arf6-GTP/GDP cycle, by GDP-
bound or GTP-bound inactive mutants or by specific Arf6é silencing, inhibited HIV-1-
envelope-induced membrane fusion, entry and infection of T lymphocytes and
permissive cells, regardless of viral tropism. Furthermore, cell-to-cell HIV-1
transmission of primary human CD4+ T lymphocytes was inhibited by Arf6 knock-
down. Arf6 silencing or its mutants did not affect fusion, entry and infection of VSV-G
pseudotyped viruses or ligand-induced CXCR4 or CCR5 endocytosis, both clathrin-
dependent processes. Finally, we use non-replicative, X4- or R5-tropic HIV-1 viral
particles containing BLaM-Vpr to study early viral fusion entry in Arf6 Knockdown
CD4+ T lymphocytes. Our results show that specific Arf6 silencing significantly
inhibited viral fusion and entry, regardless of viral tropism, without affect entry of VSV-
G pseudotyped virus. Therefore, we propose that efficient early HIV-1 infection of
CD4+ T lymphocytes requires Arf6-coordinated plasma membrane dynamics that
promotes viral fusion and entry.
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Propargyl vinyl ethers (PVES) constitute a privileged group of small size, structurally
simple, readily available, and densely functionalized scaffolds. Efforts from our group,
and others, have revealed the synthetic potential of these platforms in accessing
important heterocyclic cores. The key to the chemical reactivity encoded in these
structures is the [3,3] propargylic sigmatropic rearrangement. In our laboratory we
have already transformed these units into 1,2-dihidropyridines*® and nicotinic acid (3-
pyridine carboxylic acid)'® derivatives. Now, a novel reactivity profile of propargy! vinyl
ethers has been developed, which is controlled by the presence of a hydrogen atom at
the homopropargylic position. This strategy has been conveniently used to construct
multifunctionalized phenolic platforms, including salicylaldehydes, and the
corresponding ketone derivatives.?
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Some Bacillus thuringiensis (Bt) isolates express crystals with proteins named
parasporins that have cytotoxicity against specific human tumor cell lines. Usually
parasporins are found to be non-insecticidal and non-hemolytic and preferentially Kill
human cancer cells. Thus we decide to screen Bt parasporal inclusion bodies with
cytotoxic activity in S&o Miguel Bt collection. We found about 180 Bt isolates with
bipyramidal shape, 45 presented spherical morphology and 23 were amorphous.
Bacteria were grown on T3 medium for 3 days at 30°C to obtain crystals that were
isolated by centrifugation. To extract crystal proteins, the mixture was suspended in 50
mM Na2CO3 (pH 10.0) + 10 mM dithiothreitol + 1 mM EDTA at 37°C for 1 h and the
supernatant was passed through a membrane filter for sterilization. Protein solutions
(pH 10.0) were then treated with proteinase K (60 pg/ml) for 90 min at 37°C.
Phenylmethylsulphonyl fluoride was added to the solution to stop the proteolytic
reaction. The cytotoxic essays were performed on a 96-well plate. Each well contained
2x104 Hela or Vero cells incubated at 37°C for 16 h. 10 pl protease-treated protein
solution (0.6 mg/ml) was added to each well. After 24h incubation, cytotoxicity was
assessed with a cell proliferation test using an MTT assay. So far we tested 20 isolates
and 3 showed some cytotoxic activity against HeLa cells, one bipiramidal crystal
(S8A), and two spherical (S27D, S35E), with 23%, 22% and 34% respectively.
Differential cytotoxicity was observed in activated proteins from the bipyramidal crystal
(S8A), these proteins preferentially target HeLa cells. These 3 crystals were screened
for insecticidal activity against Lepidoptera and Coleoptera insects, and as expected
did not presented any activity. Based in analysis of the SDS-PAGE profiles a protein
with 57KDa emerged as a candidate to support cytotoxic activity. This protein is being
prepared to be analysed by MS/MS. Amino acid sequences will be used to produce
degenerate primers to identify the encoding gene. Concerning S8A proteins they are
being purified by chromatography and fractions tested to cytotoxic activity.
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Socs2 a member of the Suppressor of Cytokine Signalling protein family acts as a
negative regulator of the GH receptor. GH is the key regulator of the body size in
mammals and is an important regulator of lipid and glucose metabolism, GH has
diabetogenic action inducing insulin resistance. Socs 2 deficient mice are
characterized by a 30-50% increase in body weight in the absence of increased
circulating levels of GH or IGF-1 (1). Gigantism in Socs2 Knockout mice is dependent
of endogenous production of GH, despite of the GH dependent gigantism observed in
Socs2 Knockout, these mice do not show obvious alteration in insulin sensitivity (2) in
contrast to GH transgenic mice which show marked insulin resistance (3). Because of
the positive profile in relation to glucose control observed in Socs2 Knockout mice in
comparision to GH transgenic mice, we decide to analyze the metabolic response of
Socs2 Knockout mice to High fat diet. Our findings show that Socs2 Knockout mice
are protected from liver steatosis induced by high fat diet. On the other hand, Socs2
Knockout mice show a more severe induction of insulin resistance upon High fat
feeding compare to control mice.
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WS 2000 Gigantism in mice lacking suppressor of cytokine signalling-2. Nature 405:1069-1073
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Some species of Zingiberaceae have been the subject of a range of chemical and
pharmacological investigations due to their significance in traditional medicine. The properties
attributed to these plants are due to their richness in active compounds, such as terpenes and
terpenoids. Cholinesterase inhibitors were introduced in the therapy of Alzheimer Disease in
the 1990s. The hopes and interest raised by these drugs are well demonstrated by the 41,370
references listed by PubMed under ‘Acetylcholinesterase inhibitors’. In particular, the scientific
community is searching for novel acetylcholinesterase inhibitors displaying less secondary
effects. Previous studies on H. gardnerianum bioactivity showed that its essential oils had a
higher content of a-pinene,B-pinene and a-cadinol and exhibit a significant antimicrobial
activity against S. aureus and S. epidermis. Antithrombin activity was also reported in extracts
of the aerial part of this plant while the villosin, a labdane-type diterpene isolated from rhizome,
showed a very high and selective cytotoxicity activity against NCI-H187 (small cell lung
cancer). As part of a study whose main objective is the discovery of potential commercial uses
of the Azorean invasive species, the acetylcholinesterase inhibition (Anti-AChE) properties of
the methanol and dichloromethane extracts from H. gardnerianum young leaves, mature
leaves, stems, rhizomes, seeds and fruits collected near Furnas Lake were assayed. The best
result was record to dichloromethane extract of mature leaves with ICs= 0.74 mg/mL[6]. Anti-
AChE was assayed using a modification of the Ellman method. Continuing our study and using
a Anti-AChE bio-guided assay methodology, the more active fraction (dichloromethane extract
from mature leaves) was fractionated by its solubility in hexane and hexane:dichloromethane
(1:1) and by column chromatography eluted with hexane:ethyl acetate in several proportions
until a semi-purified fraction more active than the original extract (ICso= 0.30 + 0.04 mg/mL)
was obtained. The obtained results show the potential use of Hedychium gardnerianum as
AChE inhibitor. Subsequently, the variation in Anti-AChE potency with geographic location was
studied. H. gardnerianum were collected on the same location as previously and also on other
three sites. Dichloromethane and methanol extracts, and essential oils from mature leaves
were prepared, since these were where the highest activity was previously found. Interestingly,
the Anti-AChE activity of these dichloromethane extracts was higher than in the plants
collected in the first part of this study with 1Cs, between 0.28 and 0.41 mg/mL, respectively.
The dichloromethane extract from Furnas shows the higher activity than the other three sites.
Finally, an attempt was made to characterize the inhibition type of the dichlomomethane
extracts, since ideally reversible competitive inhibitors are preferable as therapeutic agents. As
would be expected in mixtures, a mixed pattern of inhibition was detected in most of the cases,
although the dichloromethane extract from the Furnas was almost truly competitive. The
obtained results show the feasibility of using Hedychium gardnerianum as an excellent source
of acetylcholinesterase inhibitors. The active compounds responsible for this effect appear to
be nonpolar in nature, as evidenced by their presence in dichloromethanic extracts.

234



Synthetic Analogues of Phenalen-1-one

Mdnica B. Freijo &b.C, Grant McNaughton-Smith &.d.* Teresa Abad-Grillo &.b.*

% Instituto Universitario de Bio-Orgéanica “Antonio Gonzalez”, ULL, Av. Astrofisico Fco. Sanchez 2, 38206, La
Laguna, Tenerife, Espafa.
® Instituto Canario de Investigacion del Cancer (ICIC), http://www.icic.es
¢ Departamento de (guimica Organica, ULL, Tenerife, Espafia.
CEAMED, SA, Spain

email: mbfreijo@hotmail.com

Phenalenone and derivatives are known to possess a range of biological activities
including antifungal, antimicrobial and antibacterial, and as such the phenalenone core
can be considered as a privileged platform. Interestingly, the use of phenalenone-
based structures, as potential anticancer agents, has not been thoroughly investigated.
We are therefore undertaking a rigorous SAR analysis of the phenalenone system as a
new source of anticancer agents. In this communication we will discuss our approach
and progress to date.
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Steinernema carpocapsae is a nematode with two life phases, in the first it is free and
lives in symbiosis with an enterobacteriaceae, in the second it is parasitizing insects
that are killed within 48 hrs. This particular life style supports the recent proposal of
this organism as a model for innate defence system. Recently in a transcriptomic
analysis of the nematode entering the parasitic phase we identified a transcript with
high identity with human plasmin and with an earthworm fibrinolytic protease. Based in
the EST sequence we get a full cDNA that we named Sc-SP-1 and that we expressed
in E. coli. Sc-SP-1 is a serine-protease with a pl of 8.7, a molecular mass of 27.3 kDa,
a catalytic efficiency of 22.2x104 s-1 M-1 against N-Succinyl-Ala-Ala-Pro-Phe-pNA and
is inhibited by chymostatin (IC 0.07) and PMSF (IC 0.73). Preliminary in vitro assays
showed that Sc-SP-1 hydrolysis fibrin formed by the reaction of fibrinogen and
thrombin in a Petri dish. Moreover Sc-SP-1 destroys clots in the insets, which is a
close related system to the coagulation system in vertebrates. Clots in insects, like in
vertebrates, have a double function - haemostasis and defence and are underlined by
conserved mechanisms. Further work is planed to investigate fibrinolytic and/or
thrombolytic activity of Sc-SP-1 to decide its potential in biotechnology and
biomedicine.
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Sister chromatids non-disjunction is one of the most important sources in the
generation of spontaneous tumors. In the yeast Saccharomyces cerevisiae, temporal
inactivation of the phosphatase Cdc14 leads to a telophase arrest with non-resolution
of the chromosome bearing the rDNA array. Reactivation of Cdc14 allows cells to enter
a new cell cycle, even though the 50 % of these cells have failed to properly resolve
the rDNA array. Here, we have studied the fate of these cells and the effect of the
failure in the resolution of a chromosome during mitosis. Cells perform cytokinesis and
progress until a new S-phase, where a Rad52 response is detected. This response
correlates with the missegregation of the rDNA array. Moreover, there is a Rad9-
dependent block of the cell cycle in the new S-phase. Altogether, these results suggest
that at least a double-strand break (DSB) arises as a consequence of entering a new
cell cycle without resolving sister chromatids. These “one-ended” DSBs are detected
and cells block their cell cycle while trying to repair the damage.
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Naphthalimides constitute an important class of anticancer agents characterized by a

high cytotoxic activity upon a variety of murine and human tumour cells.1
Representative examples include compounds such as

monomeric naphthalimides (amonafide and mitonafide) and bisnaphthalimides
(elinafide and bisnafide). Amonafide is currently being evaluated in a phase Il clinical
trial for the treatment of secondary acute myeloid

leukemia (SAML). Recent studies have demonstrated that amonafide inhibits Topo I
catalysis prior to the formation of Topo II-DNA cleavable complexes, which suggests
that amonafide induces less DNA damage than the classical Topo Il drugs.

With this background, we decide to synthesize new naphthalimides analogs based on
an extension of the structure through an aromatic ring. Thus, we obtained a set of 18
aromatic substituted naphthalimides at C-4, C-5 and C-6. The best antiproliferative
activities were achieved with the 5-substituted derivatives.

In this communication we present an efficient synthesis for 5-aromatic substituted
naphthalimides from the commercial naphthalic anhydride and by Pd-catalyst Suzuki

reactionl of 5-iodonaphthalimide. We also report the results of Topoisomerase |I
inhibitory activity.
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INTRODUCTION

The insulin-like growth factor-I (IGF) has been described as a pro-carcinogenic,
mitogenic and anti-apoptotic peptide. In fact, IGF-I has been involved in the
development of prostate, breast, lung, colorectal and cervical cancer. Nevertheless this
growth factor could be playing a role in the proliferation of other tumour cells, such as
urothelial cells in bladder cancer tumours.

OBJECTIVE: To evaluate the putative role played by insulin-like growth factors in
patients suffering of bladder cancer.

METHODOLOGY: In this study, we compare serum levels of IGF-I and Insulin-like
binding protein 3 (IGF-BP3) between bladder cancer patients (cases; n =162) and non-
bladder cancer patients (controls; n = 138) enrolled in a hospital-based case-control
study. Serum values of IGF-I and IGF-BP3 were determined by a commercially
available immunoassay method.

RESULTS:

Mean IGF-I was higher in cases (106.2 ng/ml) than in controls (102.6 ng/ml). Mean
IGFBP-3 was also higher in cases (3.2 mcg/ml) than in controls (3.0 mcg/ml), although
differences did not reach statistical significance.

However, when the sample was stratified by age, both IGF-I and IGF-BP3 were
significantly higher in cases than in controls (p<0.05) in the group of subjects between
51-70 years (mean IGF-I values of 113.3 and 93.9 ng/ml, respectively; and mean IGF-
BP3 values of 3.5 and 2.8 mcg/ml, respectively).

CONCLUSION: Patients with bladder cancer, show high values of serum IGF-I and
IGF-BP3, especially in the age-group with highest bladder cancer incidence (51-70
years). Such results seem to indicate that Insulin-like growth factors may contribute to
the development of bladder tumours and should be taken into account in the study of
this type of tumours.
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Summary:

The marine sponge Verongia aerophoba from Canary Islands is a rich source of
bromotyrosine derived cytotoxics.® To obtain enough of the bioactive compounds for
application in human therapy, sponges have to be cultured.? Before sponge
mariculture is accepted as a commercially viable method of supplying bioactive
metabolites, it must be demonstrated that adequate production of sponge biomass and
metabolite is possible.? In this study we provide recent data related with both aspects.
Sponge growth rates have been measured in terms of projected area, and the
production of three main metabolites (11R,17R-epi-Fistularin-3 I, Verongiolide Il and
Verongic Acid VI) in diferent culture conditions in fish farm effluents have been
measured by HPLC (reverse phase, MeOH/H,O as eluent). These results show that
the bioprocess is feasible. The progresses towards quantification of cytotoxic factors
(Aeroplysinin 1 1l and dienone V) and antileukemic (Verongionitrile 1V) also will be
presented.
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@
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Hospital Universitario Nuestra Sefiora De Candelaria (HUNSC) Tumours Register has
been working since 1980. Firstly they only included the medical oncology neoplasm.
Since 1993 we collect all the infiltrative, central nervous system and “in situ” ones
(including the non-melanoma skin cancer) that have been diagnosed o treated at
HUNSC.

The reference area of the hospital includes Santa Cruz city, the south half
municipalities of the island, La Gomera and El Hierro.; with a population around
548.223.

The neoplasm localization and morphology are codified by “La Clasificacion
Internacional de Enfermedades para Oncologia” (CIE-O 22 edicién) and “La
Clasificacion Internacional de Enfermedades” (ICD 102 edicion)

Everyday we incorporate new patients who come to our service and also we have
access to the Hospital Pathological Anatomy Service, making possible the updating of
the old cases and registering the new ones.

We have worked updating those patients diagnosed of prostate cancer, included in the
Tumours Register of HUNSC. For that, we have used the hospital information:
radiological or laboratory test, hanging reviews, visit to urgencies, palliatives care unit;
and also external sources: primary attention data base, and The National Death Index,
in order to obtain more exactly survival curves.

We have incorporated 2692 urological cancer patients diagnosed between January

1998 and December 2008, corresponding 1398 of those cases to men with prostate
cancer.
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Quinones are an important class of natural compounds that show a wide range of
applications in medicinal chemistry. The rearrangement 1,4-benzoquinonic appears in
many compounds with pharmacologic importance and it can be considered a privileged
structure’. One of the most simple 1,4-benzoquinonic compound isolated from natural
sources is embelin. Embelin is isolated as the main secondary metabolite from Embelia
ribes?. Recent studies have shown that embelin is a fairly potent, nonpeptidic, cell-
permeable inhibitor of XIAP (X-linked inhibitor of apoptosis protein), and it represents a
promising lead compound for designing an entirely new class of anticancer agents®. These
antecedents justify the interest for the preparation of new embelin derivatives”.

In this communication, we report the synthesis of dihydropyridin- and dihydropyran-1,4-
benzoquinone systems through a multicomponent reaction from embelin, aromatic
aldehydes and cyclic enaminones. The type of enaminone used (primary or tertiary) is key
in the formation of the corresponding oxygenated or nitrogenated ring.
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Celastraceae species have been used for centuries throughout South America and China
as insect repellents and insecticides and for the treatment of several diseases, such as
stomachaches, fever, rheumatoid arthritis and cancer’. One of the most representative
genera widely used in folk medicine is the Maytenus genus?.

With the aim of obtaining new bioactive compounds, the first phytochemical study of
Maytenus retusa was carried out, isolating seven new terpenes (1-7) and thirty six known
compounds®. Their structures were determined by 1D and 2D spectroscopic studies. The
isolation of 21-oxopristimerine (2) is relevant from a biogenetic point of view since it has
been proposed as a key intermediate in the conversion of pristimerine into tingenone.

Some of these compounds were tested against tumoral cell lines HL60 and MCF7,
showing I1Csp values ranging between 0.2 and 4.7 yM.
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Flavonoids are polyphenolic compounds of great interest due to their possible anticancer
activities. We have synthesized and analyzed the cytotoxicity of twenty methyl esters of
flavonoids in the human leukemia cell line HL-60. Two methyl esters, which were selected
for additional experiments (SME), displayed cytotoxic activities determined at 72 h by the
3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide assay. SME arrested HL-60
cells at G1 phase of the cell cycle, which was associated with the accumulation of cyclin
D; and p21“P. The cytotoxic effects of SME were accompanied by the concentration- and
time-dependent appearance of DNA and nuclear fragmentation, increase in the
percentage of sub-G1 cells, processing of pro-caspases-9, -8, -6 and -3 and poly(ADP-
ribose)polymerase cleavage. The pan-caspase inhibitor z-VAD-fmk and the cell permeable
caspase inhibitors z-LEHD-fmk and z-IETD-fmk significantly reduced the percentage of
hypodiploid cells, suggesting that caspases are involved in SME-induced cell death.
Pretreatment of cells with the specific mitogen-activated extracellular kinase 1/2 inhibitor
PD98059, together with SME, resulted in an important enhancement of cell death.These
results might have important clinical implications for the use of SME in combination with
MEK 1/2 inhibitors as potential therapeutic agents.
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Summary of the work:

The marine environment has been shown to be a rich source of natural products.
Preliminary data have demonstrated the potential of marine fungi to produce 