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Escribir sobre Severo Ochoa, su enorme y significada trayectoria cien-
tifica y los grandes resultados alcanzados en quimica fisiologica, enzimologia y
biologia molecular, es una labor sencilla y compleja a la vez. De una parte, porque
él mismo trazé su autobiografia en 1980 y porque en su centenario se publica-
ron dos libros de alcance que recogian datos biograficos més personales (Gomez
Santos, 2005) o mas cientificos (Santesmases, 2005). Ademas, también varios
bioquimicos espanoles, discipulos directos e indirectos, han reflejado la persona-
lidad e investigacion del Premio Nobel, incluyendo sus impresiones personales.
La complejidad, por supuesto, radica en el compendio de toda esta informacion,
el espigado de la misma y su presentacion en el espacio establecido para este ar-
ticulo.

Un asturiano de Luarca

Severo Ochoa de Albornoz naci6 el 24 de septiembre de 1905 en Luarca,
un pueblo costero asturiano, que él describi6 como “una pequeiia villa del norte
de Espana en la costa atlantica, en una region lluviosa y verde donde las montafias
se deslizan hacia el océano” (Ochoa, 1980). Fue hijo de Severo Ochoa Pérez, un
filantropo licenciado en Derecho que mantenia, junto con sus hermanos, varios
negocios en Puerto Rico y donde fund6 el Auxilio Mutuo Espaiol, un gran centro
médico. Su madre era Carmen de Albornoz, procedente de una familia ilustrada
levantina. En este ambiente familiar culto, religioso y con suficientes medios eco-
noémicos crecié Severo, el menor de los ocho hijos que tuvo el matrimonio.

Tras la muerte del padre, en 1912, la familia se traslad6é a Malaga, una
ciudad de clima méas templado que permitiria aliviar la bronquitis crénica de dona
Carmen. Alli, Ochoa terminaria su infancia y pasaria su primera adolescencia,
completando los estudios que habia iniciado en el Colegio de los Hermanos Ma-
ristas en Gijon, primero en el colegio de los Jesuitas y luego en el Instituto de
Ensenanza Media de la capital malacitana. Obtuvo el grado de bachiller en 1921
y forjo su caracter “metddico y disciplinado y su personalidad sencilla, afable y
refinada”, como recordaria el profesor Manuel Losada en un entrafiable y en-
jundioso escrito sobre nuestro personaje (Losada, 1994). Segiin manifiesta en su
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autobiografia el propio Severo, en su vocacion bioldgico-médica tuvo mucho que
ver el profesor Eduardo Garcia Rodeja, del Instituto malagueno.

Estudios de Medicina en Madrid

Entre 1923 y 1928 Ochoa estudié Medicina en la Universidad de Madrid,
residiendo en alguna pension, en casas unifamiliares y finalmente en la afamada
Residencia de Estudiantes hasta 1931, donde coincidi6 con Federico Garcia Lorca
y Salvador Dali. En ese afo se cas6 con la también asturiana Carmen Garcia Co-
bian, amiga de sus hermanas y la persona que se convertiria en la razon de su vida
y en su apoyo continuo ante los desalientos de la labor investigadora (Figura 1).

A pesar de su ilusion por los estudios en la Facultad de San Carlos de Ma-
drid, recibi6 una frustracion nada mas llegar, al comprobar que Santiago Ramoén
y Cajal, el sabio espanol de quien tenia grandes esperanzas de recibir sus clases,
se habia jubilado justo el mismo afio del ingreso de Ochoa en la universidad. Por
aquel tiempo, nuestro personaje ya habia leido a Cajal, especialmente la version
revisada de su discurso de ingreso en la Academia de Ciencias de 1897, Reglas y
consejos sobre investigacion cientifica: los tonicos de la voluntad. Como compa-
flero de Facultad, tuvo Ochoa, hasta el tercer curso a Pedro Arrupe, que llegb a
ser general de los Jesuitas, y en segundo curso recibi6 las clases de Fisiologia de
Juan Negrin, un joven profesor formado en las universidades alemanas de Kiel
y Leipzig y doctorado en esta tltima en 1912 en un trabajo dirigido por Theodor
von Briicke, con quien habia estudiado las glandulas suprarrenales y el sistema
nervioso simpatico.

En octubre de 1925, al comenzar el tercer ano de licenciatura, Ochoa jun-
to con sus compafieros Garcia Valdecasas (inseparable desde sus estudios de ba-
chiller en Méalaga) y Pérez Cirera fueron citados por Negrin para trabajar en su
laboratorio de la Junta para la Ampliacion de Estudios (JAE), en la Residencia de
Estudiantes de Madrid. El tema de su investigacion se referia a la creatina y sus
funciones en la contraccion muscular, para la que Ochoa elabor6 un método de
extraccion y analisis que consigui6 publicar, junto a Valdecasas, en la prestigiosa
revista Journal of Biological Chemistry, de la que llegaria a ser anos mas tarde
miembro del equipo editorial y presidente de la American Society of Biological
Chemists (ASBC).

Se licenci6 en Medicina en 1928, con un expediente brillante y solo dos
suspensos. Ese mismo ano colaboro6 con el profesor José Hernandez Guerra en la
redaccion del texto Elementos de Bioquimica, un breve manual de practicas de
fisiologia, que alcanzo6 varias ediciones. En 1930 trabajo6 en el Laboratorio de la
Residencia, junto con su buen amigo Francisco Grande Covian, sobre la funcion
de las glandulas suprarrenales en la contraccién muscular.

Ocupb los cargos académicos e investigadores de profesor auxiliar de Fi-
siologia (1931), Ayudante de Universidad (1932) y jefe de la Seccién de Fisiologia
en el Instituto de Investigaciones Clinicas y Médicas, en la Ciudad Universitaria
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de Madrid (1935), cargo que le ofrecid el prestigioso doctor Carlos Jiménez Diaz,
fundador de dicho Instituto. Durante esos afos realizo6 su tesis doctoral sobre la
glucolisis en el musculo cardiaco, titulada Los fenémenos quimicos y energéticos
de la contraccion muscular en la insuficiencia adrenal experimental, la cual de-
fendi6 en 1934.

Figura 1. Severo Ochoa encontrd en Carmen Garcia Cobian un apoyo continuo en
su vida y en su labor investigadora. (Fotografia cedida por la Sociedad Espafiola de
Bioquimica y Biologia Molecular [SEBBM]. Copyright SEBBM).

Tras fracasar en la oposicion a la Catedra de Fisiologia de la Universi-
dad de Santiago de Compostela, a la que se habia presentado contra su voluntad
(aconsejado por Negrin) y con el inminente comienzo de la Guerra Civil, Ochoa,
junto a su esposa Carmen, abandona definitivamente Espafa, con la firme con-
viccion de convertirse en un gran cientifico.

Formacion en Europa

La carrera investigadora de Ochoa en el extranjero se inici6 temprana-
mente, durante sus anos de estudiante en medicina, con una estancia de tres me-
ses en el laboratorio del profesor No€l Paton, de la Universidad de Glasgow, que
sufragd él mismo o su familia. Paton, Regius Chair Professor of Physiology en
dicha universidad escocesa, era un especialista en fisiologia quimica del muscu-
lo y mantenia que la creatina se formaba a través de la guanidina; sin embargo,
Ochoa durante su estancia no encontr6 ningin incremento de creatina tras inyec-
tar guanidina en musculo de rana. Aun asi, Paton presento estos resultados ante
la Royal Society of London y fueron publicados en las Series B de los Proceedings
de dicha Sociedad.

El cientifico que mas influy6, sin duda, en la carrera investigadora de
Ochoa fue el aleman Otto Meyerhof, en cuyos laboratorios permaneci6 durante
dos periodos diferentes. El primero se inici6 en otofio de 1929, tras haber asistido
al XIII Congreso Internacional de Fisiologia (Boston, 19 al 24 de agosto), donde
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adquiri6 conocimientos novedosos sobre la contraccién muscular y las moléculas
implicadas en la misma. En el laboratorio que Meyerhof ocupaba en el Kaiser
Wilhelm Institut de Berlin, Ochoa permaneci6 hasta 1930 y se le asignaron ex-
perimentos para comprobar la existencia de una fuente de energia diferente al
glucogeno que permitiera la contraccion en el mtsculo de rana. Otto Meyerhof
era experto en la quimica y energética de la contraccién muscular, trabajos por
los que habia recibido, junto al britanico Archibald Vivian Hill el Premio Nobel de
Fisiologia o Medicina en 1922.

Después de residir en el Instituto Nacional de Investigaciones Médicas
de Londres, entre 1932 y 1933, la segunda etapa con Meyerhof, de una duracion
de dos afios, tuvo lugar tras la salida de Espafia en 1936. Por entonces, los intere-
ses del fisiologo aleman se habian desplazado del musculo entero a extractos de
musculos o de levadura, asi como a enzimas purificadas que catalizaban reaccio-
nes del metabolismo glicosidico (glucolisis y fermentacion). El aprendizaje de los
métodos bioquimicos del laboratorio de Meyerhof le llevaria a Ochoa a convertir
el estudio de las enzimas en el tema preferente de sus investigaciones. Primero en
Berlin y luego en Heidelberg, Ochoa estudi6 la accion de la coenzima piridin-nu-
cleotido, conocida entonces como cozimasa y después, de forma abreviada, como
DPN y NAD.

Meyerhof, por su origen judio, tuvo que abandonar Alemania una vez que
el Partido Nazi se habia impuesto en el gobierno del pais, si bien consiguié una
beca para Ochoa en 1937 para que pudiera trabajar en el Marine Biological La-
boratory de Plymouth, en la costa sur de Inglaterra, donde estudi6 la produccion
de ATP y la disminucién de NAD en musculos de langostas (invertebrados). En
esta etapa resulté muy beneficiosa la ayuda de su esposa Carmen quien, si bien no
tenia ninguna experiencia, trabajé en el laboratorio junto a su marido.

Un afio después, Ochoa se trasladé con una beca Nuffiel al laboratorio
que dirigia Rudolf A. Peters en la Universidad de Oxford, donde residi6 hasta
1941 y realiz6 una fructifera labor, investigando sobre las funciones del pirofos-
fato de tiamina (vitamina B ) en el metabolismo del piruvato, para lo cual emple6
preparaciones de cerebro e higado de paloma. Quizas su contribucién mas impor-
tante en este periodo fue la demostracién de que la oxidacion del piruvato esta
relacionada con la formacién de enlaces ricos en energia, algo que también sena-
laron, casi simultaneamente, los investigadores Kackar en Dinarmarca y Bolitzer
en la Union Soviética. De esta manera, Ochoa entraba en contacto con el proceso
de la fosforilacion oxidativa, un tema que seria preferente en sus investigaciones
hasta que dio el paso hacia el estudio de los 4cidos nucleicos.

Investigaciéon independiente en la Universidad de Nueva York

Cuando Inglaterra entré en el conflicto de la Segunda Guerra Mundial,
Ochoa decidi6é marchar a América y, desde la Ciudad de México, negociar su en-
trada en los Estados Unidos, gracias a una ayuda de la Fundacién Rockefeller y al
apoyo de Carl Cori de la Washington University en St. Louis (Missouri).
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En el laboratorio de Carl y Gerty Cori, si bien no logré resultados brillan-
tes, aprendi6 y perfeccion6 diversas técnicas de aislamiento, purificacion y carac-
terizacion de enzimas, que le servirian para sus estudios posteriores, al tiempo que
ponia de manifiesto la presencia de pirofosfato inorganico en extractos de higado
de rata.

A partir de 1942, Ochoa emprendi6 una carrera de investigacion inde-
pendiente en la Universidad de Nueva York, primero en el Departamento de Me-
dicina y posteriormente en los de Farmacologia y Bioquimica, ocupando la jefa-
tura de ambos en 1946 y 1954, respectivamente. Desde su llegada, participo en la
creacion del Enzyme Club de Nueva York, un grupo de 20-30 cientificos que se
reunian de manera informal una vez al mes, durante el afio académico y, tras un
protocolo de coctel y cena, escuchaban la charla de un conferenciante invitado, el
cual trataba sobre temas recientes de enzimologia y otras areas de la biologia. En
1948 figurd en el cuarto lugar, junto al estadounidense David Green, en la lista de
la Fundacion Rockefeller que agrupaba a los diez mejores bioquimicos que traba-
jaban en Estados Unidos, algo que resultaria esencial para que Ochoa fuera nom-
brado miembro de consejos cientificos y asesores de la mayoria de las agencias
publicas y privadas estadounidenses, entre ellas los National Institutes of Health.

La investigacion que desarroll6 hasta finales de los afios 1950 estuvo diri-
gida hacia diferentes enzimas del metabolismo energético de hidratos de carbono
y de acidos grasos, entre ellas las que intervenian en el ciclo de Krebs (o de los
acidos tricarboxilicos) y en el mecanismo de la fosforilacion oxidativa.

Para estos estudios, Ochoa tuvo en cuenta los trabajos de Krebs y Lip-
mann (antiguos compaiferos suyos en los laboratorios alemanes de Meyerhof y
que, por su condicion de judios, habian emigrado a Inglaterra y Estados Unidos).
Ambos, en 1937, habian propuesto varias de las reacciones clave de la bioenergé-
tica del fosfato y de la ruta de degradacion del acido lactico a dioxido de carbono e
hidrogeno asociado al piridin-nucle6tido, por lo que ambos fueron galardonados
con el premio Nobel de Fisiologia o Medicina en 1953.

Partiendo de esta base y contando con un amplio y destacado grupo de
colaboradores, entre ellos Arthur Kornberg (su primer discipulo), purificaron y
caracterizaron entre 1945 y 1955 varias de las enzimas del ciclo de Krebs: citrato
sintasa (denominada durante mucho tiempo la “enzima condensante de Ochoa”),
isocitrato deshidrogenasa, a-cetoglutarato deshidrogenasa, succinato tioquinasa,
enzima malica, la enzima de la descarboxilacion oxidativa del piruvato y las enzi-
mas del metabolismo del propionato. También estudiaron el papel del complejo
vitaminico B en estos ciclos y la reduccién fotoquimica con agua de la coenzima
NADP en el proceso fotosintético.

La fosforilacién oxidativa, término que habia acufiado en 1940 en una
de sus publicaciones en la prestigiosa revista Nature, fue su “problema favorito”,
como alguien lo denomino y se referia al proceso de sintesis de ATP (la moneda
energética universal), acoplado a la respiracion aerobica. En su trabajo en Nueva
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York y empleando homogenados de corazon porcino logré mostrar que por cada
atomo de oxigeno consumido en la oxidacién de piruvato, se sintetizaban tres
enlaces ricos en energia. Este importante hallazgo fue confirmado més tarde por
Lehninger y otros investigadores, por cuanto el tema era objeto de interés e in-
tensa competicion por muchos de los méas prestigiosos laboratorios bioquimicos
del momento (entre ellos los de David Green, Paul Boyer y Albert Lehninger).
Por ello, Arthur Kornberg lo llegd a denominar la busqueda del “santo grial” de
la bioquimica.

Por la consideracion de los trabajos en esta época, en los campos de far-
macologia y bioquimica Ochoa recibi6 la Medalla Brewberg, en 1951.

El descubrimiento de la polinucleétido fosforilasa

A pesar de todas las investigaciones enzimologicas anteriores, la imagen
publica que se asocia al trabajo cientifico de Ochoa es la de la sintesis in vitro del
acido ribonucleico (ARN) y el posterior desciframiento del codigo genético.

El primero de los hechos esta relacionado con el descubrimiento de la
enzima polinucleétido fosforilasa, en el que tuvo un papel muy destacado la in-
vestigadora francesa de origen ruso, Marianne Grunberg-Manago, becaria en el
laboratorio de Ochoa desde 1953. Como sucede algunas veces dentro del trabajo
experimental, la casualidad tuvo mucho que ver en este hallazgo. En realidad,
Ochoa, continuamente preocupado con encontrar una explicaciéon para el meca-
nismo de generaciéon de ATP durante la fosforilacion oxidativa, buscaba un inter-
mediario rico en energia, que al igual que ocurre con la fosforilacion en el sustrato
durante la glucolisis, cediera el fosfato rico en energia al ADP y asi se formara
ATP. Para poder comprobar su hipétesis, Ochoa puso a trabajar a Grunberg-Ma-
nago con un organismo sencillo, como era la bacteria Azotobacter vinelandii, ca-
racterizada por mostrar una respiracion aerobica muy activa. El sistema de en-
sayo consistia en incubar ATP con un extracto de la bacteria y fosfato marcado.
Segun la hipotesis de partida, el ATP fosforilaria al supuesto intermediario, que
a su vez cambiaria su fosfato energético con el fosfato marcado y este producto
fosforilaria al ADP para dar ATP marcado.

Lo que ocurri6 fue que Grunberg-Manago obtuvo un producto de alto
peso molecular que se movia muy lentamente en cromatografia en papel y que
se formaba no sblo con ADP, sino con otros nucleosidos difosfato. Por tanto, en
el extracto bacteriano deberia existir una enzima que convertia los nucleésidos
difosfato en una molécula de gran tamano que no tenia nada que ver con la fos-
forilacion oxidativa. Tras el andlisis realizado con otros grupos de Nueva York,
se comprobo6 que la macromolécula tenia una estructura de acido ribonucleico
y que, usando mezclas de nuclebsidos difosfato, se podia obtener ARN con las
cuatro bases caracteristicas de este acido. La enzima se llamé polinucleétido fos-
forilasa (PNPasa), ya que fabricaba ARN in vitro a partir de nucleosidos difosfato,
con liberacion de ortofosfato, sin necesidad de emplear una hebra de acido nu-
cleico como molde.
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En la primavera de 1955, en el transcurso del Congreso de la Federacién
de Sociedades de Biologia Experimental de los Estados Unidos, celebrado en San
Francisco (California), Grunberg-Manago y Ochoa hicieron publico por primera
vez su trabajo sobre la obtencién de polinucle6tidos in vitro. Unos meses més tar-
de, también presentaron sus resultados en el Congreso Internacional de Bioqui-
mica, en Bruselas. Ambos cientificos publicaron, ese mismo afno de 1955, sendos
articulos sobre el tema en dos revistas de gran prestigio: Journal of the American
Chemical Society y Science. El titulo del articulo para esta Gltima fue Enzymatic
synthesis of nucleic acid like polynucleotides.

Cuatro anos mas tarde, Ochoa recibia el Premio Nobel de Fisiologia o
Medicina por esta sintesis, si bien la Fundacion Nobel no consider6 suficiente la
contribucién de Grunberg-Manago para hacerla compartir el galardon, cuya con-
cesidon menciona explicitamente que se atribuye for the discovery of the mecha-
nisms in the biological synthesis of ribonucleic acid. Quizas la Academia sueca
premio6 mas el conjunto de los trabajos de Ochoa que solo el relacionado con el
papel de la enzima PNPasa en la sintesis de ARN. Comparti6 el galardéon con su
primer discipulo Arthur Kornberg, que habia descubierto en 1956 en la bacteria
Escherichia colila enzima ADN polimerasa que, con el requerimiento de un mol-
de de acido desoxirribonucleico (ADN), sintetizaba este acido a partir de nucléo-
sidos trifosfato, con liberacion de pirofosfato. El Premio Nobel de Severo Ochoa
no debe considerarse como el otorgado a un espafol, ya que tres afios antes, tanto
él como su mujer habian obtenido la ciudadania americana y con Estados Unidos
no existia por entonces un tratado de doble nacionalidad. Eso si, fue un galardon
concedido a un cientifico norteamericano de origen espafiol.

En 1956, pese a que Ochoa le ofrecié un trabajo en su laboratorio, Grun-
berg-Manago, que estaba esperando su primer hijo, decidio6 regresar a Paris, para
reunirse con su esposo Armand Manago. Fue nombrada jefa de un grupo de in-
vestigacion de bioquimica en el Institut de Biologie Physico-Chemique (IBPC),
donde continud estudiando la enzima PNPasa. Emprendi6 una carrera profesio-
nal extensa y brillante, con estudios concernientes al codigo genético y al meca-
nismo de biosintesis de proteinas. Por sus valiosas contribuciones recibié nume-
rosos premios y llegd a ser una experta muy respetada en su tiempo. Falleci6 en
enero de 2013.

Investigacion tras el Premio Nobel: el desciframiento del codigo gené-
tico y la sintesis de proteinas

Inicialmente, se pens6 que la PNPasa también podria ser la enzima prin-
cipal de la sintesis de ARN in vivo, pero el hecho de que no requiriera un molde
era preocupante, al igual que la aparente ausencia de la enzima en las células
eucariotas. Finalmente, en 1961, se comprobo que la sintesis de ARN in vivo corres-
pondia a otra enzima, la ARN polimerasa, mientras que la PNPasa participaba
en la degradacion de los ARN mensajeros bacterianos. Sin embargo, la enzima
resulté de gran utilidad para la formaciéon de polinucleotidos sintéticos que se
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tradujeron en péptidos de distinto tamarfio, lo que también contribuy6 a estable-
cer el codigo genético, que relaciona el mensaje escrito en forma de tripletes de
nucleo6tidos de los acidos nucleicos con el lenguaje aminoacidico de las proteinas.

El desciframiento de este c6digo, junto con el descubrimiento de la es-
tructura de doble hélice y los mecanismos de replicacion del ADN, fueron los
hitos sobre los que se ciment6 el desarrollo de la biologia molecular, en la cual
Severo Ochoa tuvo mucho que ver y por ello se le considera un pionero de esta
disciplina cientifica.

Brevemente, podemos indicar que la carrera por la elucidacion del codi-
go genético se inici6 cuando los investigadores Marshall Niremberg y Heinrich
Matthaei, del National Institute of Health en Bethesda (Maryland) presentaron,
en un congreso internacional de bioquimica celebrado en Mosct en 1961, los pri-
meros datos de polirribonucle6tidos que se podian obtener en el laboratorio con
un mismo tipo de nucleo6sido difosfato, empleando la PNPasa. Asi, por ejemplo,
los UDP se polimerizaban en poliU, el cual se traducia en un polipéptido que solo
contenia el aminoacido fenilalanina (Phe). De esta forma, la palabra del c6digo
genético para Phe era una secuencia especifica de tres residuos de UMP. De la
misma forma CMP codificaba s6lo para prolina y AMP para lisina. El estableci-
miento de las palabras del codigo para los otros 17 aminoacidos fue mas compli-
cadoYy, asi, se realizaron diferentes tipos de experimentos: primero con polimeros
de secuencia aleatoria con los que se pudo establecer la composicién de nucle6ti-
dos, posteriormente con la sintesis de polirribonucleétidos de secuencia regular
repetida, por el grupo de Gobind Khorana, y en 1964, Philip Leder y Marshall
Niremberg emplearon trinucle6tidos sintéticos que podian unirse a ribosomas y
especificaban la uniéon de los ARN de transferencia (ARNt) especificos. Por medio
de estos abordajes y con el uso de diferentes técnicas se lleg6 a descifrar el codigo.

Al mismo tiempo y empleando combinaciones de nucle6tidos que daban
lugar a diferentes tipos de polimeros sintéticos, el grupo de Ochoa contribuy6
también a proporcionar mas pistas sobre el codigo genético. Los resultados de
ambos grupos se sucedieron rapidamente y fueron publicados en la revista Pro-
ceedings of the National Academy of Sciences, de las mas prestigiosas de Estados
Unidos y de cuya academia, Ochoa ya era miembro. En 1965 se llegb a esclarecer
la informacion de tan importante cédigo, establecida en forma de 64 tripletes
(codones) de bases, algunos “sin sentido” (que no codifican aminoacido alguno) y
otros “con sentido” (que codifican un aminoacido particular).

En 1968, Niremberg, Khorana y Holley recibieron el Premio Nobel, por
su interpretacion del cédigo genético y su funcién en la sintesis de las protei-
nas. Segun diversos autores, este Nobel pudo haber sido compartido también por
Ochoa, ya que se no se podrian haber alcanzado estos resultados, sin la utilizacion
de la enzima descubierta por Grunberg-Manago y Severo Ochoa. Este tltimo afir-
maba al respecto: Puede considerarse que la polinucledtido fosforilasa ha sido
la Piedra Rosetta del codigo genético (Ochoa, 1980). En cualquier caso, por sus
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contribuciones, puede ser considerado como uno de los més destacados fundado-
res de la biologia molecular.

Posteriormente, el grupo de Ochoa pas6 de utilizar polimeros sintéticos a
ARN naturales, realizando sus ensayos de sintesis de proteinas con ARN de bac-
teriofagos, como el MS2 (Figura 2). En dichos trabajos (realizados en su grupo
por Eladio Vifiuela como primer autor y por Margarita Salas) se descubri6 que
todas las proteinas tienen como aminoacido iniciador la formilmetionina. Afios
después, el grupo empezo6 a estudiar el complejo de iniciacién de la sintesis de
proteinas mediante el analisis de los factores implicados en dicha iniciacion; un
trabajo en el que también destaco la bioquimica Margarita Salas y posteriormen-
te otros investigadores espanoles como José Manuel Sierra, César Nombela y Cé-
sar de Haro, quien estudi6 la sintesis de proteinas en un sistema 6ptimo para ello,
como eran los reticulocitos.

Figura 2. Tras la recepcion del Premio Nobel, Severo Ochoa y su grupo realizaron
estudios sobre la sintesis de proteinas. (Fotografia depositada en la Fundaci6n Car-
men y Severo Ochoa).

El apoyo a la bioquimica espaiiola

La recepcion del Premio Nobel de Ochoa en 1959 habia tenido un gran
eco en Espafia, al ser difundida de forma extensa por la prensa nacional del mo-
mento. Se obviaba la circunstancia de que Ochoa era un ciudadano estadouni-
dense y no espaiiol y se proyectaba su imagen como un insigne cientifico patrio,
enumerando los éxitos de su carrera investigadora. Ademas, a principios de la década
de 1960, existia en nuestro pais un grupo de cientificos suficientemente prepara-
dos (surgidos mayoritariamente del Centro de Investigaciones Biolégicas, CIB,
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inaugurado en 1958), dispuestos a establecerse en el pais y crear nuevos grupos
de investigacion en diversas areas de la experimentacion biolégica y biomédica
(bioquimicos, bidlogos moleculares y celulares y microbiologos). Varios acudie-
ron a Severo Ochoa, considerando que el prestigio y el reconocimiento cientifico
adquirido por el Nobel podria abrir las puertas a la consecuciéon de apoyo publico
para la investigacion biomédica en Espana.

La respuesta de Ochoa fue positiva desde el primer momento y, si bien
su laboratorio se encontraba en la cima de su produccion cientifica, desarrollan-
do diversos temas de biologia molecular, no dudé en dedicar parte de su tiempo
y esfuerzo para ayudar a que Espafia alcanzara, algin dia, el nivel cientifico de
los paises europeos mas avanzados. Asi, ejercio una influencia directa sobre los
cientificos espafioles que acogié y form6 en su laboratorio de Estados Unidos,
los cuales, al volver a Espana, crearon importantes escuelas de investigadores y
éstos, a su vez, fueron maestros de nuevos cientificos.

Las visitas cientificas de Ochoa a Espana (que cada vez serian més fre-
cuentes e intensas) se iniciaron en 1961, con la celebracion en Santander de la I
Reunioén de Bioquimica, donde hubo presentaciones orales de los cientificos pio-
neros. Como recuerdo grafico queda la famosa imagen “fotografia de la escalera”
de los asistentes (Figura 3). En 1963 acudi6 también a Santiago de Compostela
para el I Congreso Nacional, donde se fund6 la Sociedad Espafiola de Bioquimica
(SEB), gracias sobre todo al impulso de Alberto Sols, bioquimico formado en el
laboratorio de los Cori. Ochoa pronuncio6 la conferencia titulada El metabolismo
propionico. La influencia de Ochoa también se manifest6 en la invitaciéon, por
parte de la FEBS, para que Espaifia organizara su VI Congreso, el cual tuvo lugar
en Madrid del 7 al 10 de abril de 1969, y al que asistieron diez premios Nobel. Esta
celebracion, presidida por él, tuvo un fuerte impacto en la ciencia espafiola y a la
misma asistieron unos dos mil participantes.

Otra labor impulsora de la bioquimica espafola por parte de Ochoa fue la
consecucion del Centro de Biologia Molecular (CBM) Severo Ochoa (CBMSO) in-
augurado en 1975 y que estuvo totalmente operativo en septiembre de 1977, cons-
tituyendo un centro mixto del Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
(CSIC) y de la Universidad Auténoma de Madrid. En €l se prepar6 un laboratorio
para el Premio Nobel, donde pasaba largas temporadas, hasta que, a finales de
1985, al cumplir 80 anos, se incorpor6 plenamente al mismo, siendo nombrado
director honorario hasta su muerte en 1993. Su presencia fue siempre muy activa,
formando a sus integrantes en los seminarios y aconsejando al 6rgano directivo
sobre su funcionamiento.

Mantuvo su presencia publica en numerosas declaraciones y articulos
en la prensa, en los que subrayaba la necesidad de dotar de mayores recursos
a las ciencias experimentales y, especialmente a los centros dedicados a la bio-
logia. Perteneci6, ademaés, a comités nacionales en los que se decidian repartos
de subvenciones, como el Fondo de Investigaciones Sanitarias (del Ministerio de
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Sanidad) y la Fundacion Ramoén Areces, que el creador del Corte Inglés dot6 con
su propio nombre para ayudar a la investigacion. Impulsé y presidio6 los jurados
de varios premios de investigacion: Principe de Asturias, Rey Jaime I y Severo
Ochoa de la Fundacion Ferrer, entre otros, con el propésito de distinguir y resal-
tar el grado de excelencia investigadora alcanzado por algunos de los miembros
de nuestra comunidad cientifica.

Reunion oreparatoria de la Sociedad Espanola de Bioquimica. Santander, 1961

Figura 3. Primera reuniéon de bioquimicos espafoles celebrada en Santander, en
julio de 1961, bajo el auspicio de Severo Ochoa. (Fotografia cedida por la Sociedad
Espafiola de Bioquimica y Biologia Molecular [SEBBM]. Copyright SEBBM).

Homenajes, reconocimientos y anos finales

Ademas de la inauguracion del CBMSO, en 1975, por los entonces Princi-
pes de Espana, don Juan Carlos y dona Sofia, Ochoa recibi6 otros homenajes por
su 70 cumpleanos. Asi, los propios principes le hicieron entrega de tres volimenes
que recogian toda su obra cientifica, fruto de una idea de Alberto Sols, que cont6
con la colaboracion de Federico Mayor y Carlos Asensio: Trabajos Reunidos de
Severo Ochoa (1928-1975). Mas adelante, la Fundacion Colegio Libre de Eméri-
tos editaria un cuarto volumen Trabajos Reunidos de Severo Ochoa (1975-1986),
y Severo Ochoa en imagenes, que recibi6 de manos del ministro de Educaciéon y
Ciencia en una exposicion-homenaje organizada en 1989 en el Museo Espanol de
Arte Contemporaneo.

En septiembre de 1975 se celebr6 también, durante cuatro dias, un sim-
posio sobre Enzymatic mechanisms in biosynthesis and cell function, en Barce-

FACULTAD DE CIENCIAS BIOLOGICAS Y AMBIENTALES. UNIVERSIDAD DE LEON 147



AMBIOCIENCIAS - REVISTA DE DIVULGACION CIENTIFICA E INNOVACION DOCENTE

lona y Madrid, con el que sus discipulos, colaboradores y amigos le tributaban
un homenaje de admiracion y afecto. Asistieron diez premios Nobel: Bloch, Cori,
Chain, Khorana, Kornberg, Krebs, Leloir, Lipmann, Lynen y Theorell y, ademas,
Salvador Dali le regalé un cuadro conmemorativo que fue portada del libro Re-
flections on biochemistry, que los participantes del simposio dedicaron a Ochoa.

En 1980, Ochoa accedio6 a que su legado cientifico pasase a constituir un
Museo en Valencia bajo la direccion de su distinguido discipulo Santiago Grisolia
y su mujer Frances Thompson. Algunos de sus articulos periodisticos, asi como
su autobiografia y trabajos traducidos fueron editados por primera vez en 1989
por su biégrafo y amigo Marino Gomez-Santos con el titulo Escritor. Con motivo
del trigésimo aniversario de la concesion del Nobel a Ochoa, un grupo de amigos
celebr6 en 1990 un simposio en su honor, publiciAndose las contribuciones en el
libro Nuestros Origenes: El Universo, La Vida, El Hombre. Dos anos mas tarde,
Santiago Grisolia edit6 el libro En el umbral del tercer milenio, donde Ochoa in-
cluy6 una de sus ultimas frases: La mente humana siempre busca el origen del
Universo, el inicio y el final de todos los seres vivos.

En 5 de mayo de 1986 se produjo la muerte de su mujer, Carmen, la cual
le sumi6 en una gran depresion. Se truncaba asi una relacion admirable de méas
de 50 anos, en la que Carmen le habia dado sentido a su vida. A partir de enton-
ces, decidié no volver a publicar ningan trabajo cientifico mas, con lo que puso
totalmente fin a su brillante carrera investigadora de 58 afnos, dedicAndose s6lo a
dar conferencias, a atender a los medios de comunicacién y a tratar con los estu-
diantes del CBM de Madrid (Figura 4).

En junio de 1993, Ochoa present6é en Madrid su biografia titulada La
emocion de descubrir, escrita por el periodista Marino Gémez-Santos y en no-
viembre de ese mismo afio muri6 en la capital de Espana, a la edad de 88 afios, a
consecuencia de una neumonia. Sus restos, junto con los de su esposa, descansan
en el cementerio de Luarca (Asturias).

A sumuerte, y cumpliéndose su testamento, se cre6 la Fundacion Carmen
y Severo Ochoa, encargada de premiar cada afio a cientificos espaioles dedicados
a las ciencias biologicas y biomédicas. También el CBM recuerda a Ochoa anual-
mente en sus lecciones conmemorativas que, en muchas ocasiones, han sido im-
partidas por cientificos discipulos suyos.

Entre los reconocimientos no indicados en otras partes de este texto, fi-
guran los siguientes: Presidente de la Unién Internacional de Bioquimicos (IUB)
(1961-1968); Medalla Gallatin de la Universidad de Nueva York (1970); Presiden-
te del Patronato del Instituto de Biologia Molecular de la Universidad Autonoma
de Madrid (1971); Miembro de la Academia Nacional de Estados Unidos (1957),
de la de Ciencias de la URSS (1966), y de la Pontificia de Ciencias (1974). Ademas,
a lo largo de su vida, Ochoa recibi6 una treintena de doctorados honoris causa
de diversas universidades, entre las que podemos citar las siguientes: Salamanca
(1961), Manila (1963), Granada y Oviedo (1967), Buenos Aires (1968), Valencia y
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Autoénoma de Madrid (1985). La ultima, in memoriam, fue en 1993 por la de Las
Palmas de Gran Canaria.

Figura 4. Severo Ochoa mantuvo una presencia publica en congresos, declaracio-
nes y articulos de prensa hasta una edad avanzada. (Fotografia cedida por la Socie-
dad Espaiiola de Bioquimica y Biologia Molecular [SEBBM]. Copyright SEBBM).

Como también demostro en sus escritos cientificos y no cientificos, en in-
glés y en espaiol, Ochoa, ademés de un gran hombre de ciencia, fue un excelente
escritor, sobrio, elegante y preciso, por lo que la Sociedad Espafiola de Médicos
Escritores lo acogié como miembro de honor. También ha gozado en Espafia de
fama y reconocimientos publicos y su nombre figura en centros de sanidad y en-
seflanza, asi como en calles de distintas ciudades espaiiolas.
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