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Carta de presentacion

El impacto personal, social y econdmico del cancer es de enorme magnitud. E inaceptable. El cancer es la se-
gunda causa de mortalidad en Europa, la primera entre los menores de 65 afios. En Espana, mas de 200.000
personas son diagnosticadas cada afio. El envejecimiento de la poblacién incrementa la incidencia del cancer:
para 2030, se prevé en Espafia el diagndstico de un nuevo caso cada 1,8 minutos, y un fallecimiento cada 3,8
minutos. La mortalidad en algunos tipos de cancer sigue siendo muy alta y las tasas globales de superviven-
cia a cinco afios, por debajo del 60%, no mejoran con la suficiente celeridad.

Ante esta realidad, hoy mas que nunca, es imprescindible aumentar y optimizar los esfuerzos en la prevencion,
la deteccidn y el tratamiento del cancer, reforzando la investigacion cientifica y la innovacion, y acelerando su
traslacion a las politicas publicas y la practica clinica.

Para ello, es necesario conocer mejor la realidad de la investigacién e innovacion en cancer en Espafia, detec-
tar las fortalezas, debilidades y los @mbitos de oportunidad y mejora: este es el objetivo del presente informe,
que nace de la colaboracién entre la Fundacién Cientifica de la Asociacién Espafola Contra el Cancer, la
Fundacién Bancaria “la Caixa” (dos de las principales fundaciones de filantropia cientifica a nivel nacional) y
la Asociacién Esparfiola de Investigacion sobre el Cancer (que retine méas de 500 profesionales dedicados a
la investigacion oncoldgica). Las tres entidades trabajamos dia a dia para mejorar la vida de las personas a
través de la investigacion, apostando por un modelo de desarrollo de nuestro pais basado en el conocimiento
y la innovacién.

Para la elaboracion de este informe hemos contado con el apoyo y cooperacion de muchos de los principales
actores involucrados en la financiacion de la investigacion en cancer en Espafia: la Agencia Estatal de Investi-
gacion, el Instituto de Salud Carlos Ill, ASEBIO y un importante grupo de fundaciones e instituciones del sector.
Gracias a su participacion, se ha obtenido un resultado mas consistente e integrador.

Demasiadas veces se describe la situacion de Espafia en blanco y negro. Por un lado, niveles de innovacion
inferiores a la de los paises lideres en biomedicina, escasa financiacion, dificultades administrativas y una
preocupante situacién del personal investigador. Por el otro, excelencia cientifica reconocida internacio-
nalmente, un crecimiento cualitativo y cuantitativo del ecosistema y una alta actividad de ensayos clinicos.
Este informe tiene vocacién de analizar los grises, establecer puntos de partida para estudios y debates de
mayor profundidad y contribuir a la colaboracion y la construccion concertada de iniciativas y trayectorias
de desarrollo.

Si emerge una conclusion central: la necesidad de establecer una Estrategia Nacional de Investigacion en
Cancer, en linea con los paises de referencia en la lucha contra el cancer, que defina objetivos concretos y
ambiciosos de mejora de la supervivencia y la calidad de vida de los pacientes, y que facilite la coordinacién
entre los actores, cada vez mas activos y diversos.

Queremos agradecer a quienes han hecho posible este trabajo, y muy especialmente a la consultora SIRIS Aca-
demic. Su implicacién profesional y personal ha sido mucho mas profunda que la elaboraciéon de un informe,
han sido parte del equipo y su compromiso y rigor profesional ha sido vital para la realizacion del trabajo.

A quienes vayais a analizar este informe, os agradecemos vuestra lectura y aprovechamos para reiterar nues-
tro total compromiso con los pacientes de cédncer y sus familiares, nuestra razon de ser, y la vocacién de la
sociedad civil de contribuir activamente a la investigacion en cancer. Este proyecto es un pequefio paso de un
largo recorrido que solo podemos hacer juntos.

Ignacio Muioz Carlos Camps Angel Font
Presidente de la AECC Presidente de ASEICA Director Corporativo de
y de la Fundacion Cientifica AECC Investigacion y Estrategia de la

Fundacion Bancaria "La Caixa"
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Resumen ejecutivo

Este informe es el resultado de un esfuerzo colaborativo para documentar con evidencia el estado y evolucion
de la investigacion en cancer en Espafia, ponerlo en un contexto internacional e identificar retos y tendencias.
Se trata del primer analisis detallado de un amplio conjunto de fuentes de datos del sector, desde la inves-
tigacion fundamental a la innovacion clinica, que se pone a disposicién de los actores del ecosistema para
apoyar la definicion de estrategias, la mejora de las politicas y la toma de decisiones.

El principal objetivo del informe es iniciar una discusion que conduzca hacia la movilizacion y articulacion
estratégica de los actores implicados en la investigacion en cancer, apuntando hacia el alineamiento de es-
fuerzos y colaboraciones en todas las dimensiones: desde el disefio de politicas publicas, a la financiacién, y
ejecucion de dicha investigacion. Este objetivo pasa necesariamente por analizar y conocer desde la eviden-
cia qué y como se investiga el cancer en Espafia, tanto en el contexto nacional de I1+D, como en comparativa
CON SUS VECIiNOS europeos.

El cancer supone la segunda causa de muerte por enfermedad en Europa, con una proyeccion de 8 millones
de fallecimientos en el mundo por esta causa en 2030. En 2030, se calcula que habra un nuevo caso de cancer
cada 1,8 minutos, y una muerte cada 3,8 minutos en Espana. Frente al aumento de la incidencia de la enferme-
dad, la mortalidad se ha reducido en un 18% globalmente desde 1990, gracias a los avances en investigacién
y el acceso a tratamientos, ademdas de cambios de habitos y factores ambientales, en muchas ocasiones
resultado de politicas publicas de prevencién.

El analisis realizado demuestra la calidad y competitividad del ecosistema espafiol de investigacion, con re-
cursos relativamente limitados, contribuye de forma notable, en calidad y cantidad, a los avances globales en
cancer:

+ Las instituciones espafolas han generado mas de 25.000 publicaciones cientificas sobre el cancer
entre 2007 y 2016, contribuyendo el 3,25% de la produccién mundial y situando a Espafia dentro del
top 10 de paises que mas han publicado en este ambito.

+ La investigacion en cancer en Espafia hace mucho con poco: contando con casi la mitad de gasto
en I+D per capita respecto a Francia y un tercio respecto a Alemania, genera, 627,5 publicaciones en
céancer por millén de habitantes, una cifra comparable a la de Francia (714,3 pub./mill. hab) y Alemania
(774,67 pub./mill. hab).

+ El volumen de publicacién sobre cancer en Espafia ha crecido un 58% en 9 afios, pasando de 2,249
publicaciones en 2007 a 3,555 en 2015, un crecimiento mayor, en términos relativos, que el de Francia,
Alemania o Reino Unido.

+ Las publicaciones espafiolas en cancer son de alto impacto, registrando 30,14 citas por publicacion,
una cifra similar a la de Francia (32) y Alemania (30). El 63% de estas publicaciones aparecen en revis-
tas del primer cuartil de SCImago Journal & Country Rank, comparado con el 68% de Alemaniay 66%
de Francia.

+ En relacién con el nimero de publicaciones cientificas, Espafia presenta una actividad relativa en el
ambito del cancer -especializacion-, mas baja que Francia, Alemania, Italia, Paises Bajos y Estados
Unidos. El ambito del cdncer supone el 3,7% de la produccién espafiola, frente al 6,4% de Italia el
5,3% de Paises Bajos, el 4,9% de Estados Unidos y el 4% de Francia. Resultado de la historia y/o de la
politica cientifica, los ecosistemas de la mayoria de los paises del panel de referencia, en su conjunto,
generan una mayor proporcién de publicaciones de investigacion en el ambito del cancer que Espafa.

+ Las instituciones espafiolas estan conectadas internacionalmente y participan con éxito en los pro-
gramas de investigacion y desarrollo tecnolégico de la Unién Europea (7° Programa Marco y Horizonte
2020). Con 453 proyectos europeos de investigacion en cancer entre 2007 y 2017, Espafia es el tercer
pais por numero de proyectos en cancer por milléon de habitantes en este periodo temporal, logrando
9,8 proyectos/mill. hab, sélo por detras de Paises Bajos (25 proyectos/mill. hab.) y Reino Unido (13,4
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proyectos/mill. hab).

+ El sistema sanitario espafiol contribuye activamente a la investigacion clinica con mas de 2.000 en-
sayos clinicos sobre cancer iniciados entre 2007 y 2017, de los cuales el 80% son en colaboracion
internacional. El volumen de ensayos clinicos iniciados al afio ha aumentado un 83% en el periodo.

Sin embargo, el periodo de analisis se ha caracterizado por los profundos efectos de la crisis econémica en
el gasto publico y privado en I+D, que ya era notablemente inferior al de los paises de referencia, y en las di-
ficultades de contratacion y consolidacion de personal investigador en el sector publico. Si bien las fuentes
de financiacién nacional analizadas en el presente informe se han mantenido bastante estables, mostrando
solo una ligera reduccion, se observa una pérdida de talento investigador, un envejecimiento demografico de
los lideres cientificos y un empeoramiento de algunos indicadores de la investigacion e innovacién en cancer.

+ Si bien el nimero de ensayos clinicos y de patentes en el ambito del cancer aumentaron sustancial-
mente en el periodo anterior a la crisis econdmicos, ambos indicadores pierden fuelle a partir de 2012,
destacando la fuerte caida del volumen de patentes solicitadas.

+ Espafia dedica a I+D 286 euros/habitante al afio, un 4% menos que en 2007. Esta cifra es notable-
mente inferior a la de los paises de referencia, y se trata del Gnico pais en que el gasto en I+D ha ba-
jado desde el inicio de la crisis. En comparativa, Alemania 1.124 euros/habitante (+51%), Francia 750
(+22%) o Italia 356 (+14%) gastan mas, y crecen, frente al estancamiento espafol.

+ La distancia notable entre el gasto en I+D espafiol y el de los lideres mundiales, tanto en el sector publico
como en el privado, limita la capacidad del ecosistema de contribuir al reto del cancer, global y localmente,
y de competir internacionalmente en la atraccion de talento y de flujos de inversién. También podria ral-
entizar el tiempo necesario para que los resultados de la investigacion y la innovacion lleguen al paciente.

+ El porcentaje del PIB espafiol dedicado I+D por parte de las empresas es la mitad que la contribucién
de la media europea, y equivale a un 29% de lo que contribuyen las empresas alemanas y un 45% de
lo que lo hacen las francesas.

+ Las asignaciones presupuestarias del sector publico espafiol en I+D se han reducido un 28% en el
periodo 2010-2016, de 178 a 130 euros/habitante al afio. El gasto publico en I+D anual se ha reducido
en 1.400M<€ en el mismo periodo, un 21%.

+ Desde 2008, la financiacion del Ministerio-AEl y el ISCIII en investigacion en cancer en las distintas
areas tematicas y retos sociales del Plan Estatal de [+D+| ha permanecido relativamente estable,
mostrando una pequefia reduccion del -5%. Cabe destacar que esta cifra es menor que la caida gen-
eral del gasto publico en |+D en el periodo, un hecho que responde a la estabilidad presupuestaria
de varias convocatorias, la alta competitividad de las instituciones e investigadores en el ambito del
cancer y al mantenimiento en este ambito de iniciativas singulares por parte del sector publico

+ Este periodo de dificultades econémicas y administrativas ha causado la pérdida (en todas las disci-
plinas y sectores) de 5.000 autores cientificos con afiliacion en instituciones espafiolas entre, seguin
datos de la OECD (2011-2016)

+ La reduccién de la financiacion y las trabas en la contratacion han impactado principalmente en los
jovenesy los investigadores en proceso de consolidacién como jefes de grupo, dificultando el acceso,
condiciones, estabilizacion y progreso profesional dentro de la carrera investigadora.

+ Los lideres de la investigacion en cancer espafiola estan envejeciendo: en los Ultimos diez afios se
observa un incremento de casi 3 afios en la edad media de los investigadores principales de los
proyectos del Ministerio-AEl y del ISCIII en el ambito del cancer, de 46 a 49 afios.

+ Estas tendencias son una de las principales amenazas que sufre el ecosistema espafiol de investi-
gacion en cancer, cuyas consecuencias no se restringen a la renovacion demografica, también ponen
en peligro la innovacién y desarrollo de nuevas lineas de investigacidn, asi como la formacién para el
liderazgo cientifico y la presencia en redes internacionales emergentes.

En el dltimo periodo, otros agentes y fuentes de financiacién han tomado protagonismo; el creciente volumen

de financiacion proveniente de la filantropia cientifica y los programas europeos dan un empujén a la investi-
gacion espafiola sobre cancer:
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+ De acuerdo con una encuesta realizada a fundaciones filantrépicas, la financiacion filantrépica de
la investigacién en cancer se ha multiplicado por cuatro entre 2007 y 2017, de 9 M€ hasta 42 M€
anuales, y, previsiblemente, seguira aumentando. Esta cifra es sélo un umbral inferior del volumen
total de la filantropia cientifica en cancer en Espafia, puesto que el perimetro de fundaciones que han
participado en el estudio era limitado.

+ En 2018, la Asociacioén Espafiola Contra el Cancer ha invertido 17,6 M€ y la Fundaciéon Bancaria “la Caixa”,
12 M£, concediendo en conjunto casi 30 millones de euros para la investigacion en cancer en nuestro pais.

+ Entre 2007 y 2017, la financiacién obtenida por las instituciones espafiolas en los programas de apoyo
a la investigacion y desarrollo tecnolégico de la Unién Europea ha crecido un 143%. Este dato positivo
tiene una doble lectura: la calidad de los proyectos y talento en cancer es muy competitiva, pero requi-
ere de recursos extraestatales para poder financiarse y ejecutarse.

Por primera vez, se ha analizado de forma integral el portafolio de investigacién espafol (financiacién, activ-
idades y resultados de la investigacién) desde diversas dimensiones: disciplinas cientificas, dreas de inves-
tigacién y tipos de cancer. Este analisis puede informar las politicas cientificas y las estrategias de investi-
gacion, permitiendo un mejor alineamiento con los retos sociales y las necesidades de los pacientes.

+ La naturaleza crecientemente multidisciplinar de la investigacion de vanguardia en cancer se refleja
en la variedad de disciplinas cientificas relevantes en el reto del cancer. En Espafia, esta especial-
izacién es menor en inmunologia, fisica e ingenieria, radiologia, profesiones sanitarias, psicologia y
enfermeria, lo que podria limitar el avance en nuevas terapias, innovacion tecnolégica y mejoras diag-
nosticas y de cuidado al paciente.

+ En cuanto a la financiacién de proyectos de investigacién, un andlisis pormenorizado en comparativa
internacional revela un mayor esfuerzo en deteccion, diagnosis y prognosis y un apoyo menor a la
investigacioén en biologia, etiologia (causas) y en control, supervivencia y resultados del cancer.

+ Por primera vez en Espania, se ha analizado en detalle la actividad y los resultados de investigacién por
tipologias de cancer; ademas, estos datos se presentan junto a indicadores de incidencia y mortalidad
del cancer en Espaiia. Esto permite, a grandes rasgos, analizar el alineamiento entre la financiacion,
actividades y resultados de la investigacion en cancer y la carga y mortalidad de la enfermedad en
Espafia. Es esta una aproximacion preliminar, puesto que hay muchas cuestiones a valorar de forma
integrada a la hora de analizar y planificar estratégicamente este alineamiento: consideraciones po-
blacionales, clinicas, técnicas, de prevencion, ambientales y de habitos, de organizacién del sistema
nacional de salud, asi como el analisis internacional de tendencias cientificas y tecnolégicas de fron-
tera. En cualquier caso, si se pueden realizar algunas lecturas directas de los datos que conllevan
andlisis y decisiones de politica cientifica y sanitaria:

+ Los canceres con mayor tasa de mortalidad son el cancer de pulmon, el colorrectal, el de
aparato urinario, el de mama y el de pancreas, que generan casi el 60% de todos los fall-
ecimientos por esta causa. La mayoria de ellos son también los de mayor incidencia en la
poblacién espanola.

+ En general, salvo algunas excepciones relevantes, se da un alineamiento aceptable entre
los indicadores de incidencia y mortalidad y el volumen de financiacion publica y niumero
de publicaciones por tipo de cancer. En cambio, el nimero de ensayos clinicos presenta un
menor alineamiento; su distribucién esta condicionada en gran medida por los intereses de
la industria farmacéutica y afectada por la escasa financiacién publica para ensayos clinicos
independientes con objetivos sanitarios.

+ Entender las necesidades de los pacientes con cancer requiere un analisis profundo, que
tenga en cuenta distintos indicadores sociales relevantes y sus tendencias temporales, en-
tre los que destacan, ademas de la incidencia, mortalidad y supervivencia, los afios de vida
ajustados por discapacidad (AVAD1). Para ello, es necesario contar con registros del cancer
actualizados y con la cobertura geografica e institucional adecuada.

+ Estos andlisis revelan la necesidad de orientar la estrategia en investigacion a las necesi-

dades sociales, con el fin de mejorar la capacidad del sistema para enfrentarse a ciertos tipos
de céncer y mejorar las tasas de supervivencia a corto y largo plazo. La financiacién, la es-
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pecializacion del ecosistema, y, especialmente, la realizacion de ensayos clinicos de acuerdo
con objetivos sociales, deberian evolucionar en funcién de estas orientaciones.

Es necesario actualizar y ampliar la cobertura geografica e institucional del registro del cancer en Espafia, que
cubre solo el 27% de la poblacién espafiola y solo en centros de la red publica. Un registro adecuado de la in-
cidenciay evolucion del cancer es imprescindible para la investigacién epidemiolodgica, para aportar evidencia
empirica a las politicas sanitarias y cientificas, y para alinear el portafolio de investigacién con la realidad del
cancer en Espafa.

Uno de los aspectos que influye en la traslacidn al paciente de los avances en investigacion, son los ensayos
clinicos, que en Espafia estan especialmente influenciados por la industria farmacéutica internacional y care-
cen de la inversién publica necesaria para desarrollar ensayos clinicos independientes sobre innovaciones
con potencial de dar respuestas a las necesidades de los pacientes:

+ La mayor parte de la actividad espafiola de ensayos clinicos esta ligada a la industria farmacéutica
internacional, y no responde necesariamente a las capacidades y oportunidades del ecosistema clini-
co y académico de investigacion, ni a la realidad epidemioldgica del cancer en Espafia. En Espafia un
76% de los ensayos clinicos en el ambito del cancer son patrocinados por la industria, frente al 49% en
Francia, 56% en Paises Bajos, 62% en Italia 0 65% en Reino Unido.

+ La predominancia de la industria en la investigacion clinica tiene efecto en el tipo de investigacién que
se realiza, muy centrada en nuevos farmacos. La diversidad de tipologias de intervencion de los en-
sayos clinicos es mayor cuando el investigador principal pertenece a un hospital o una institucion de
investigaciéon que cuando pertenece a la industria, incluyendo tematicas como son los procedimien-
tos clinicos, radioterapia o los dispositivos médicos

+ En el periodo 2009-2010 hubo un esfuerzo por parte del sector publico, vehiculado por el ISCIII, para
promover ensayos clinicos independientes de la industria; un esfuerzo que terminé en 2012 por cues-
tiones presupuestarias.

+ Francia es uno de los lideres en investigacion clinica de interés publico. En el periodo 2012-2017, el
Ministerio de Solidaridad y Sanidad francés ha financiado 110,4 M€ para ensayos clinicos en centros
publicos, en comparacién, el ISCIII ha financiado 0,27 M€ para ensayos clinicos sobre cancer en el
mismo periodo.

+ En Espafia, para desarrollar un mayor nimero de innovaciones en el ambito clinico y diversificar el
portafolio de ensayos clinicos y de tipos de tratamientos, seria necesario que las instituciones publi-
cas espafiolas, particularmente del Servicio Nacional de Salud, contasen con mayor financiacién y
capacidades para desarrollar sus propios ensayos.

Ademas, Espafia presenta malos indicadores de innovacién y proteccion de la propiedad intelectual.

+ Espafia presenta un nimero bajo de solicitudes de patentes en el ambito del cancer: con menos de dos
familias de patentes por millén de habitantes al afio, una actividad muy inferior a la de Estados Unidos
(12 patentes por millén de habitantes al afio) o Paises Bajos, Reino Unido y Alemania (entre 6 y 4,5).

+ Las empresas han reducido significativamente el nimero de patentes solicitadas desde 2010. Mien-
tras tanto las instituciones sanitarias y de investigacion mantienen, con oscilaciones, una actividad de
solicitud de patentes en cancer similar o mayor a la del afio 2008.

+ En este contexto de caida de la actividad innovadora del sector privado, es fundamental proteger y
valorizar la actividad de innovacion llevada a cabo por las instituciones del ecosistema publico y sin
animo de lucro, que deben contar con las capacidades y competencias necesarias, garantizando la
financiaciony calidad de las funciones profesionales de apoyo especializado (proteccion, negociacion
con terceros, autorizacién, comercializacion, explotacion, industrializacién).

Existe un nimero importante de pequefias y medianas empresas innovadoras en el ambito del cancer en
Espafia. Por ello, es fundamental proteger y desarrollar el ecosistema innovador multidisciplinar, de la in-
vestigacion fundamental a la clinica, del que estas empresas emergen. Es necesario también dotarlas de los

1. "Metrics: Disability-Adjusted Life Year (DALY). " World Health Organization. March 11, 2014.
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servicios tecnoldgicos y profesionales y de las oportunidades de financiacion que requieren sus desarrollos,
su crecimiento y expansién internacional.

El futuro en la investigacion en cancer implica posicionarse en la investigacion y técnicas mas punteras. En
ese sentido, avanzar en la medicina de precision requiere poder integrar datos genéticos con datos clinicos de
pacientes, a partir de un conocimiento multi-omico del cancer. El desarrollo y consolidacién de repositorios,
redes e infraestructuras, mediante modelos abiertos, para el intercambio de datos, del conocimiento cientifico
generado a partir de ellos, multiplicara el valor e impacto de cada muestra. Para ello, es necesario superar
los retos técnicos, éticos y de recopilacidon de datos. Espafia debe estar a la vanguardia de este proceso, en
infraestructura, metodologia y capacitacion de los investigadores y profesionales sanitarios.

Comprometerse con la investigacién en cancer implica avanzar hacia la elaboracién de una Estrategia Nacio-
nal de Investigacién en Cancer que considere:

+ La complejidad y la transversalidad del reto del cancer, asi como la abundancia y diversidad de acto-
res2 e intereses.

- En Espaiia, la Estrategia en Cancer del Sistema Nacional de Salud 2005 (y su actualizacién en 2010),
del Ministerio de Sanidad, contaban con breves secciones de caracter diagnéstico y propositivo sobre
la investigacién en cancer. Sin embargo, esta planificacion estratégica no ha contado con instrumen-
tos especificos de seguimiento y evaluacidn que incluyan indicadores granulares sobre el estado y
evolucion de la investigacién e innovacion en cancer en Espafia. Tampoco ha definido espacios ex-
plicitos de concertacion y coordinacion entre actores.

« En cuanto a la financiacién:

+ Tras los fuertes recortes del periodo 2010-2015, es necesario garantizar un nivel de finan-
ciacion publica estable que permita afrontar los retos, mantener la calidad del ecosistema 'y
desarrollar las oportunidades de la investigacién en céncer identificadas.

+ Las fundaciones filantrépicas estan aumentando de forma sustancial los fondos para inves-
tigacion en cancer; ahora hay que coordinar el portafolio y mejorar la eficiencia agregada de
la financiacion, particularmente la complementariedad publico-privada.

+ En agregado, Espafia dedica un muy pequefio porcentaje del PIB a la filantropia cientifica.
Aprovechando el impacto comunicativo de la Estrategia y mediante una mejora de la fiscal-
idad del mecenazgo, se podrian incrementar sustancialmente los donativos de ciudadanos,
organizaciones y empresas.

+ También es necesario facilitar la inversién en 1+D del sector privado apoyando el ecosistema
industrial en dos lineas principales: mejorando el atractivo de Espafia como sede de centros
de 1+D de empresas multinacionales; y fomentando la creacion y crecimiento de nuevas em-
presas en el ambito del cancer.

+ Siguiendo la practica de los paises de referencia (Francia, Reino Unido, Estados Unidos) proponemos
establecer una Organizacion de estructuracion y coordinacién de la investigacion en cancer en Es-
pafia, publico-privada, responsable de la implementacidn de la Estrategia Nacional de Investigacion
en Cancer, que realice las labores de concertacion, planificacion, coordinacion, fomento de la colabo-
racion, abordaje de los retos, recopilacion, analisis y publicacién de datos, seguimiento y evaluacion
necesarios para el buen desarrollo de esta.

+ Uno de los objetivos principales de la Estrategia, y por lo tanto, una alta prioridad de esta nueva Or-
ganizacion, sera orientar los esfuerzos en base a la evidencia empirica y las necesidades sociales, y
avanzar hacia un portafolio nacional de investigacion en cdncer concertado.

+ Paraello, es imprescindible desarrollar modelos de implementacion de ciencia e innovacion abierta y

2. Las multiples administraciones publicas competentes (sanitarias, de ciencia, innovacién y educacion superior, a nivel estatal y autondémico), centros y servi-
cios sanitarios, centros de investigacion y universidades, infraestructuras de investigacion, fundaciones filantrépicas, industria, asociaciones de pacientes, etc.
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responsable y coordinar la actividad de las instituciones que financian investigacién en cancer en Es-
pafa sin animo de lucro: Administracién General del Estado, Comunidades Autonomas, fundaciones
filantropicas, asociaciones de pacientes y fondos europeos, principalmente.

Es ahora momento de establecer una Estrategia Nacional de Investigacién en Cancer integral, cuyo objetivo
final sea la mejora de los indicadores sociales del cancer en Espafia, en particular la supervivencia.

En Reino Unido, Cancer Research UK se ha marcado el objetivo de aumentar la supervivencia al 75% en 20342
(en 1970, era del 25%, y en 2010, del 50%). Entre 2000 y 2007, los ultimos datos disponibles, la supervivencia
media a 5 afios en neoplasias malignas fue del 53% en Espafia.

En este contexto, la Estrategia Nacional de Investigacién en Cancer debe marcarse objetivos ambiciosos, con
vocacién de incrementar la supervivencia media de los pacientes con cdncer a un 70% en 2030.

Por lo tanto, esta Estrategia debe ser mas precisa e inclusiva, para alinear las necesidades de los pacientes en
cancer con el desarrollo e innovacién del sistema sanitario y el ecosistema espafiol de investigacion.

3. Cancer Research UK. Our research strategy. Fecha de acceso: 09/08/2018
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Presentacion

Objetivos

Comprometidos con la investigacién en cdncer, el primer informe sobre la investigacion e innovacién en cancer
en Espafia, tiene como objetivo alinear, coordinar y movilizar a todos los actores implicados en la investi-
gacion en cancer en Espafia para seguir desarrollando la excelente actividad de investigacion que se realiza,
contribuir al reto global del cancer y acercar las innovaciones clinicas y de politicas publicas a los pacientes
de cancer. Para ello, el Informe aborda cuatro funciones principales:

1. recopilar datos y generar indicadores cuantitativos sobre la investigacion e innovacion en cancer,

2. recoger informacion cualitativa sobre el estado y evolucion del ecosistema espafiol de investigacion e
innovacion en cancer,

3. comparar el ecosistema espafiol con el de los paises lideres en este ambito y aportar algunas referen-
cias internacionales de interés,

4. lanzar una serie de propuestas especificas de mejora, asi como recomendaciones para la estructura-
ciodn de una Estrategia Espafiola de Investigacion en Cancer.

Siempre que los datos disponibles lo permiten, los indicadores y graficos del informe se presentan para Espafia
y para un panel de paises de referencia en el ambito de la investigacion en cancer, por su liderazgo cientifico
y de innovacidn, por su cercania socio-geografica o por su fuerte emergencia en el panorama internacional.
Estos paises son Francia, Italia, Portugal, Paises Bajos, Alemania, Reino Unido, Estados Unidos, China.

Al tratarse de la primera edicién del informe, muchos de los datos e informaciones recopiladas se retinen 'y
presentan por primera vez, ofreciendo una nueva vision de la actividad y resultados del ecosistema espafiol de
investigacién en cancer, que, confrontados con los datos de paises de referencia en el sector, permiten identi-
ficar las fortalezas y debilidades. Asi, con este informe se habilitan nuevos andlisis y discusiones en apoyo de
la definicidn de estrategias multinivel y la toma de decisiones descentralizadas.

La investigacioén e innovacién en cancer requiere equipos y capacidades multidisciplinares a lo largo del pro-
ceso de investigacién e innovacion: estan emergiendo actores cada vez mas activos en la ejecucién de inves-
tigacion fundamental, investigacion traslacional y clinica, financiacién filantrépica, asociaciones de pacientes
y nuevas empresas de base tecnoldgica. A la vez, la investigacion en cancer se ha globalizado y las grandes
farmacéuticas concentran sus apuestas de ciencia e innovacion abierta en un nimero reducido de ntcleos
de investigacion de muy alto nivel.

En este contexto mas diverso e interconectado, se revela necesario establecer prioridades, lineas guia y her-
ramientas de coordinacién y seguimiento respecto al portafolio agregado de investigacién (ver Capitulo 5), la
pérdida de talento y la renovacién del liderazgo cientifico (Capitulo 4), el refuerzo de la investigacion clinica
con objetivos sociales y no comerciales (Capitulo 6) y la innovacion en el sector publico y privado (Capitulo 7).

En el Reino Unido (National Cancer Research Institute), Estados Unidos (President’s Cancer Panel) o Francia
(Institut du Cancer), se han definido estrategias nacionales de investigacion en céncer, respaldadaspor insti-
tuciones publicas o publico-privadas, que analizan, priorizan, orientan, coordinan, monitorizan y evaltan el
conjunto de la actividad de investigacién y de financiacién, incluida, de forma relevante, la filantrépica. Siguien-
do los ejemplos internacionales, el presente Informe pretende abrir una discusion en el seno del ecosistema,
liderada por el sector publico y situando al paciente en el nicleo, para definir una Estrategia de Investigacién
en Cancer dotada de las capacidades financieras, institucionales y metodoldgicas necesarias para afrontar el
reto del cancer a corto, medio y largo plazo.
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Instituciones implicadas en la elaboracion del informe

Este proyecto nace de la colaboracion de tres entidades privadas fuertemente comprometidas en la investi-
gacion en cancer y su traslacion al paciente:

La Asociacion Espafiola Contra el Cancer (AECC) integra a pacientes, familiares, personas voluntarias y profe-
sionales que trabajan unidos para prevenir, sensibilizar, acompaniar a las personas afectadas y financiar proyec-
tos de investigacion oncoldgica que permitiran un mejor diagnostico y tratamiento del cancer. La AECCes, a dia
de hoy, la entidad social y privada que mas fondos destina a investigar el cancer en Espafia, con 50 millones de
euros en 250 proyectos en desarrollo desde 2011, de los cuales, 17,6 millones concedidos en 2018.

La Fundacion Bancaria “la Caixa”, es la primera fundacién filantrépica de Europa continental y la primera fun-
dacion espafiola en concesion de fondos a la investigacion biomédica. En 2018, aporté 90 millones de euros
a investigacion biomédica, de los cuales, 12 millones se dedicaron al ambito de la investigacion oncoldgica.

La Asociacion Espaiola de Investigacion sobre el Cancer retine 500 profesionales espafioles dedicados a la
investigacién oncoldgica en todas sus facetas. Con una perspectiva traslacional, ASEICA se ha convertido en
un punto de encuentro entre investigadores basicos y clinicos que incentiva la interaccion de ambas partes
con el fin Ultimo de encontrar las mejores soluciones para el abordaje de la enfermedad.

Ademas, hemos contado con el apoyo y colaboracién de importantes instituciones del sector, que han propor-
cionado datos y comentarios esenciales para la elaboracion del informe:

o Agencia Estatal de Investigacion

o Instituto de Salud Carlos I

e Asociacion Espaiola de Bioempresas

e 21 fundaciones con actividad filantropica en el ambito de la investigacion en cancer

Al inicio del proyecto se ha establecido un grupo de trabajo formado por expertos en estrategia cientifica e
investigacién en cancer que han orientado, contribuido y revisado los andlisis y la redaccion del Informe hasta
su conclusién en el verano de 2018.
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DESTACADOS

e El cancer supone la segunda causa de muerte por enfermedad en Europa, tras las enfermeEl
cancer supone la segunda causa de muerte por enfermedad en Europa, tras las enfermedades
cardiovasculares. En 2030, se calcula que habrd un nuevo caso de cancer cada 1,8 minutos, y
una muerte cada 3,8 minutos en Espana.

e Frente al aumento de la incidencia de la enfermedad, la mortalidad se ha reducido en un 18%
globalmente desde 1990, gracias a los avances en investigacion y el acceso a tratamientos,
ademas de cambios de habitos y factores ambientales, en muchas ocasiones resultado de
politicas publicas de prevencién.

e La mejora diagndstica y de tratamiento del cancer dependen directamente de los avances en
investigacién. En un nimero importante de los hitos globales de la investigacion en cancer ha
habido contribuciones de la investigacion espafiola.

e Al reto de salud se suma el impacto econdmico del cancer: la pérdida de afios de vida y el au-
mento de la discapacidad causadas por el cancer, suponen el principal coste de salud para la
economia mundial, superando el 1,5% del PIB mundial.

e Enun contexto cada vez mas complejo y multidisciplinar, la investigacién en cancer espafola
debe contar con los perfiles, recursos e infraestructuras necesarias para seguir innovando y
acercando a los pacientes espafoles los avances diagndsticos y terapéuticos.

e En Europay Espania la cobertura de los registros del cancer es parcial, planteando dificultades
sobre todo en el registro de la incidencia y la supervivencia. Seria necesario contar con un
registro del cancer mas completo puesto que estos datos son fundamentales para disefiar e
implementar estrategias de investigacion y de lucha contra el cancer.

e Larecopilacion e intercambio de datos clinicos y del conocimiento generado a partir de ellos
es imprescindible para el avance de la medicina personalizada. En un marco de ciencia e in-
novacion abiertas, estan creciendo repositorios, redes e infraestructuras nacionales e interna-
cionales. Espafia no debe quedar atras en esta revolucién y para ello es necesario superar las
barreras técnicas, éticas y de recopilacién de datos.

e El gasto sanitario en Espafa alcanza un 9,2% del PIB (casi 100.000 millones de Euros anuales)
y los sectores biotecnoldgico, farmacéutico y de equipamientos médicos son una parte impor-
tante de la economia espafiola. Ademas, estos sectores contribuyen desproporcionadamente
a las exportaciones de alta tecnologia, a la inversién en I1+D y a la oferta de empleo cualificado.

e Laoncologia es una de las areas terapéuticas de mayor interés farmacéutico y biotecnoldgico,
tanto en Espafia como a nivel global, y su importancia relativa en el pipeline global casi se ha
doblado desde 2010.

e Son indudables las oportunidades sanitarias e industriales que se derivan de la investigacion
en cancer, sin embargo, la innovacion en el sector es cada vez mds costosa y arriesgada.
La consecucién de oportunidades econémicas requiere una mayor capacidad de inversion y
apoyo a los activos locales, particularmente en universidades, instituciones de investigacion,
hospitales y empresas en crecimiento, start-ups y spin-offs.
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El cancer en Espaia, Europa y el mundo: hoy y en 2030

El cancer supone la segunda causa de muerte por enfermedad en Europa, precedido de las enfermedades
cardiovasculares y seguido por las enfermedades respiratorias. En la poblacién menor de 65 afos, el cancer
es la primera causa de mortalidad por enfermedad4.

Los indicadores de GloboCan5, de la IARC (International Agency for Research on Cancer, de la Organizacion
Mundial de la Salud), indican que en 2030 habra 4,1 millones nuevos casos de cancer en Europa, 700.000
casos mas que los diagnosticados en 2012. Ademas, en ese afio, el cancer sera la causa de la muerte de 2,2
millones de personas en Europa y 8,2 millones globalmente. En Espaia, esto datos suponen que un nuevo
diagndstico de cancer ser cada 1,8 minutos, y una causa de muerte cada 3,8 minutos.

TABLA 1
Indicadores del cancer en Espaiia

Indicadores del cancer en Espaia

Poblacién en 2012 46,8m
Nuevos diagnoésticos en cancer/ano 215.500
Incidencia anual por cada 100 000 persona, tasa estandarizada por edad 249
Riesgo de padecer un cancer antes de los 75 afios 25,1%
N° de personas que mueren por cancer al afio 102.800

Fuente: Cancerindex.orgb a partir de GloboCan 2012.

Segun las estimaciones del ECIS (European Cancer Information Sytem) para 2018 por sexo, los hombres
espafioles presentan mayor incidencia en cancer de prdstata, pulmon, vejiga y colon, lo que supone aproxi-
madamente el 60% del total de casos que padecen. En mujeres, el cancer de mama representa aproximada-
mente el 33% de todos los casos, seguido por el cancer de colon, pulmdén y Utero. Entre ambos sexos, el canc-
er de pulmén es el causante del mayor nimero de fallecimientos, seguido de los fallecimientos por cancer
de colon. Los cénceres con mayor tasa de mortalidad con relacion a su propia incidencia (>80%) afectan al
pancreas, pulmén, higado, y es6fago?.

Es importante destacar que, frente al aumento global en la incidencia de la enfermedad, la mortalidad ha sufrido
una reduccién significativa del 18% desde 19908, gracias a los avances en investigacion, el acceso a tratamien-
tos, ademas de cambios de habitos y factores ambientales, en muchas ocasiones resultado de politicas publicas
de prevencién. La identificacion y caracterizacion de nuevos y mejores tratamientos combinado con el uso de
nuevos abordajes diagnoéstico, basados en técnicas de deteccion temprana y medidas de prevencion, a la reduc-
cién de la mortalidad no solo a nivel global sino especificamente en Espafa® y especialmente en canceres muy
frecuentes como el de estdmago, mama, Utero, préstata; o también en cancer de pulmon y oral-nasofaringeo en
el caso de los varones. Sin embargo, en otros tipos de cancer la mortalidad en Espafia ha seguido aumentando,
destacando el caso del colorrectal, el de pancreas, el de higado o el de pulmén en mujeres.

Ademas de la incidencia y mortalidad, es necesario considerar las tasas de supervivencia absolutas y rela-
tivas, que nos indican el progreso en el diagndstico precoz y tratamiento del cancer. El estudio EUROCARE
es un proyecto colaborativo europeo que nace con la intencion de monitorizar la supervivencia en cancer en
Europa. EUROCARE-5 presenta la tasa de supervivencia media en céncer en Espafial0, un 53%, y por sexo:
un 59% en mujeres y 49% en hombres. El estudio internacional CONCORD-311, que incluye dos tercios de
la poblacién mundial a partir de datos de 322 registros de base poblacional, muestra que estas tasas de

. Eurostat. Eurostat Regional Yearbook. 2017 edition. Bieltot: European Comission, 2017.

. GloboCan 2012. International Agency for Research on Cancer, Organizaciéon Mundial de la Salud.

. Cancerindex.org. Spain Cancer Statistics. Fecha de consulta: 18/05/2018

. "European Cancer Information System." ECIS - Explorer - European Commission. Accessed August 14,2018.

. OECD. Health at a Glance 2017: OECD Indicators. Paris: OECD Publishing, 2017.

9 . Organizacién Mundial de la Salud. Cancer Mortality Database. Fecha de consulta: 18/05/2018.

10. Chirlaque, M. D., D. Salmerdn, et al. "Cancer Survival in Adult Patients in Spain. Results from Nine Population-based Cancer Registries." SpringerLink. July 17,2017.
11. Allemani C., Hannah K. Weir. et al. "Global Surveillance of Cancer Survival 1995-2009: Analysis of Individual Data for 25 676 887
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supervivencia son muy heterogéneas, con tasas maximas de supervivencia en paises con estrategias muy
focalizadas como Estados Unidos y Australia. En el caso espafiol, esta disparidad es mas evidente en unos
tipos de canceres que en otros; mientras que la supervivencia en mama es alta y comparable a la de otros
paises socioeconémicamente similares, en otros canceres, como estémago y eséfago, paises como Japoén
y Corea del Sur duplican la tasa de supervivencia espafiola.

Al reto de salud se suma el impacto econdmico del cancer. La pérdida de afos de vida y aumento de la
discapacidad causadas por el cancer suponen el principal coste para la economia mundial, por delante las
enfermedades cardiovasculares o las infecciosas. En 2008, se calcula que este impacto alcanzé el 1,5%12
del PIB mundial, excluyendo los gastos del tratamiento médico directo.

Ante esta perspectiva, resulta evidente que el cancer representa una preocupacion global prioritaria, que
necesita medidas y politicas locales, nacionales e internacionales. Seguir avanzando en la mejora de la pre-
vencioén, diagnéstico, tratamiento y resultados del cdncer pasa necesariamente por la inversion en un eco-
sistema de investigacion e innovacién sélido, acompafiado de politicas publicas eficientes que garanticen el
acceso a servicios médicos y asistenciales.

Cobertura limitada de los registros del cancer en Europa y
Espana

En Europa, la calidad y cobertura de los registros del cancer es muy desigual entre paises, lo que dificulta
procesos de armonizacién de datos y comparacion. Esta desigualdad se ve acrecentada por la heteroge-
neidad legislativa en el funcionamiento de los registros, limitando la capacidad de colaboracién. Desde
finales de los 90, la Comision Europea ha lanzado varias acciones con la finalidad de compilar los datos de
los registros europeos en base a recomendaciones y buenas practicas comunes. Sin embargo, la escasez
de fondos y las dificultades para mantener, desarrollar y actualizar las bases de datos han debilitado estas
iniciativas. Actualmente, existe una nueva herramienta ECIS (European Cancer Information System) que
permite explorar patrones geograficos y tendencias a partir de datos de los registros y estimaciones de
incidencia y mortalidad. Los datos de supervivencia recogidos son estimaciones basadas en el estudio
EUROCARE que tiene como objetivo aportar indicadores en la efectividad del sistema asistencial en el
control del cancer.

En Espaia, existen registros de cancer de base poblacional (RCP) en 15 provincias, ademds de un registro
monografico de cancer infantil. A pesar de estar en la media europea en cobertura de registro, los datos
recogidos por los RCPs cubren solo el 27% de la poblacion espafiola y se recogen solo en centros de la red
publica, lo que ofrece una imagen parcial de la realidad del cancer en Espafa. Estos datos de incidencia con-
fluyen en la Red Espafiola de Registro de Cancer (REDECAN), y junto con los datos de mortalidad que ofrece
el Instituto Nacional de Estadistica (INE), sirven a su vez como base de datos para estadisticas europeas y
globales. En el caso de los datos de supervivencia, el estudio EUROCARE cuenta con la colaboracion de RCPs
de 9 provincias espafolas.

Disponer solo de una cobertura geografica limitada obliga a trabajar con estimaciones para el conjunto del
territorio, dificultando los analisis, las predicciones y la toma de decisiones. Seria necesario contar con un
registro del cancer completo, profundo y actualizado, puesto que estos datos son una fuente de informacion
fundamental para entender las variables epidemioldgicas del céncer, para valorar su impacto sanitario y
econdémico y para disefiar e implementar estrategias de investigacion y de lucha contra el cancer (etiologia,
prevencion, tratamiento y control) especificas.

Patients from 279 Population-based Registries in 67 Countries (CONCORD-2)." The Lancet385, no. 9972 (2015): 977-1010. doi:10.1016/s0140-
6736(14)62038-9.
12. The American Cancer Society & LIVESTRONG. The global economic cost of cancer. American Cancer Society, 2010.
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Principales avances en la investigacion y tratamiento del
cancer

El cancer se refiere a un conjunto de patologias de base genética con origen multifactorial. Esta pluralidad
impide investigar el cancer desde una aproximacién Unica y obliga a fragmentar y especializar la manera
de abordar la investigacion y tratamiento de cada tipo de cancer. En respuesta a esta diversidad, gracias a
la investigacién se han ido desarrollando soluciones de diagndstico y tratamiento cada vez mas precisos,
eficaces y menos invasivos.

Uno de los indicadores mas adecuados para cuantificar el progreso en la lucha contra el cancer es la mor-
talidad, ya que es el menos influido por las practicas de deteccion. La siguiente figura presenta la evolucion
en el numero de muertes por cancer en Estados Unidos, junto a la estimacion de la mortalidad si el ritmo de
defunciones se hubiera mantenido como en 1991, momento en que alcanzé un maximo histérico. El ritmo de
muertes por céncer se ha reducido un 26% desde 1991, reduccion mds acrecentada en hombres (1.639.100
muertes evitadas, un 32% desde 1991) que en mujeres (739.500 muertes evitadas, un 23% desde 1991).

FIGURA 1
Numero de total de muertes por cancer evitadas entre 1991y 2015 en Estados Unidos

Fuente: Siegel R, Miller K, Jemal A., «<Cancer statistics, 2018», Cancer Journal for Clinicians, 2018. Imagen adaptada.

La disminucién del ritmo de defunciones por cancer se debe, entre otros factores, a que las técnicas de trata-
miento utilizadas han ido avanzando13: tradicionalmente, la extraccion de tumores por cirugia era el protocolo
de accioén que predominaba, y ain se mantiene para ciertos tipos de canceres, como las mastectomias en
cancer de mama. Sin embargo, a finales del s. XIX, se descubrié el potencial de los elementos radioactivos,
que poco después serian aplicados por primera vez para erradicar un carcinomal4. Hacia 1940 se empez6
también a desarrollar la terapia hormonal, basada en la manipulacién de los niveles de hormonas asociadas
a mayor probabilidad o agresividad de ciertos tipos de cdncer, con el fin de conseguir la regresion del tumor.
También por esa época, se empezaron a usar moléculas citotéxicas para destruir células cancerosas, lo que
constituye el fundamento de la quimioterapia. Los pilares en el tratamiento del cancer se presentan sintética-
mente en la figura siguiente.

13. National Cancer Institute. Milestones in Cancer Research and Discovery. Fecha de consulta: 21/05/2018.
14. Bernier, Jacques, Eric J. Hall, and Amato Giaccia. "Radiation Oncology: A Century of Achievements." Nature Reviews Cancer, no. 9 (2004): 737-47.
doi:10.1038/nrc1451.
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FIGURA 2
Pilares en el tratamiento del cancer a lo largo del tiempo

Fuente: AACR Cancer Progress Report, «<Harnessing research discoveries to save lives», 2017. Imagen adaptada.

En los afios 90, irrumpe con fuerza el estudio del campo de la gendmica y la inmunologia en relacion al de-
sarrollo de tumores, con las primeras decisiones que avanzan hacia el mapeo y secuenciacion del genoma
(1988)15 y la aprobacidn del rituximab16 , el primer anticuerpo monoclonal para tratamiento de céncer (linfo-
ma no Hodgkin), en 1997 por la FDA (US Food and Drug Administration). A pesar de que la aplicacién clinica
se empieza a expandir a partir de los afios 2000, su relevancia se remonta mucho atras; la teoria de la inmu-
novigilancia tumoral fue desarrollada a partir del afio 190977, mientras que la consideracién del cancer como
enfermedad de base genética viene desde 1890. En los Ultimos afios los avances en estas areas, sobre todo a
raiz de la secuenciacion completa del genoma humano, han derivado en un cambio de paradigma en el ambito
clinico del cancer: la medicina personalizada o de precision y las terapias dirigidas, basadas en la adaptacién
del tratamiento a las caracteristicas gendmicas del tumor del paciente. Los avances en estas técnicas permit-
en aumentar la eficacia de las terapias, lo que se traduce en mejores perspectivas de supervivencia y calidad
de vida para el paciente. En esta linea, la Union Europea ya esta debatiendo compromisos para el avance en
esta direccién18, y ha implementado su primera accion: una plataforma (ICPerMed19) para el apoyo a la co-
municacion e intercambio de informacion sobre investigacién, financiacién e implementacién de acciones en
relacion con la medicina personalizada.

15. Olson, Maynard V. “A Behind-the-Scenes Story of Precision Medicine *"” Genomics, Proteomics & Bioinformatics15, no. 1 (2017): 3-10. doi:10.1016/j.
gpb.2017.01.002.

16. "Timeline of Progress." Cancer Research Institute. Accessed August 14, 2018.

17. Ribatti, Domenico. “The Concept of Immune Surveillance against Tumors: The First Theories.” Oncotarget8, no. 4 (2016). doi:10.18632/oncotarget.12739.
18. General Secretariat of the Council to Delegations; Document number 15054/15: Personalised medicine for patients — Council conclusions (7 December 2015).
19. “Navigation Area.” International Consortium for Personalised Medicine - ICPerMed. Accessed August 14, 2018.
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FIGURA 3
Principales hitos en la investigacion sobre el cancer en las ultimas décadas

Fuente: Elaboracién propia.



De cara al futuro, algunas de las areas prometedoras para la aplicacion de la medicina de precisién y las ter-
apias dirigidas son:

FIGURA 4
Areas prometedoras en el diagnéstico y tratamiento del cancer

Fuente: Elaboracién propia.

Como en otros ambitos de la ciencia, la investigacion e innovacién en cancer es actualmente mas compleja
y multidisciplinar, con mayores requerimientos de perfiles especializados diversos y equipamientos avanza-
dos. En este contexto, la investigacién en cancer espafola debe contar con los recursos e infraestructuras
necesarias para poder competir internacionalmente y para seguir acercando a los pacientes espafioles las
mejoras diagndsticas y terapéuticas mas avanzadas.

Compartir los datos clinicos y de investigaciéon en cancer:
un reto a superar

A pesar del progreso en las distintas dreas de investigacion en cancer, siguen existiendo grandes retos que
dificultan su traslacion clinica y el uso extendido en pacientes. Entre ellas, |a resistencia a ciertas terapias, y
su toxicidad y efectos secundarios. La medicina de precisidn pretende afrontar estos retos.

Avanzar en la medicina de precision requiere poder integrar datos genéticos con datos clinicos de pacientes,
a partir de un conocimiento multi-émico del cancer20. El desarrollo y consolidacion de repositorios, redes e
infraestructuras nacionales e internacionales, segin estandares de datos abiertos, para el intercambio de
datos clinicos y del conocimiento cientifico generado a partir de ellos, multiplicara el valor e impacto de cada
muestra. Para ello, es necesario superar los retos técnicos, éticos y de recopilacion de datos?21,

En 2016 el National Cancer Institute lanzé el repositorio Genomic Data Commons (GDC) que permite compar-
tir datos de estudios genédmicos para beneficio de toda la comunidad cientifica en cancer, y de los pacientes.

20. Richard G. Hamermesh y Kathy Giusti. “One Obstacle to Curing Cancer: Patient Data Isn’t Shared”. Harvard Business Review, (28 de Noviembre 2016)
21.Vis, D. J., J. Lewin, R. G. Liao, M. Mao, F. Andre, R. L. Ward, F. Calvo, et al. «<Towards a Global Cancer Knowledge Network: Dissecting the Current International
Cancer Genomic Sequencing Landscape». Annals of Oncology: Official Journal of the European Society for Medical Oncology 28, nim. 5 (1 mayo 2017): 1145-51.
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Esta plataforma se encarga de recoger, armonizar y publicar abiertamente tanto datos propios del NCI como
aquellos proporcionados por investigadores en proyectos externos. Actualmente incluye datos de proyectos
como The Cancer Genome Atlas (TCGA), que caracteriza los cambios moleculares de 33 tipos distintos de
cancer,y TARGET (Therapeutically Applicable Research To Generate Effective Treatments), centrado en la car-
acterizacion gendémica de los canceres infantiles. Su equivalente europeo, el proyecto European Genome-Phe-
nome Archive (EGA), impulsado por el Instituto Europeo de Bioinformatica del Laboratorio Europeo de Biologia
Molecular (EBI-EMBL) y el Centro de Regulacién Genémica (CRG), archiva datos genémicos y fenotipicos
derivados de proyectos de investigacion biomédica en todo el mundo, de los cuales, mas de la mitad estan
relacionados con el céncer gracias a la colaboracién con el International Cancer Genome Consortium (ICGC),
constituido por 17 paises, que han secuenciado el genoma del cancer de mas 20.000 pacientes entre los
que destaca la contribucién espafiola con la secuenciacion del genomas de la leucemia linfatica cronica de
mas de 500 pacientes asociados a una completa anotacion clinica. Ademas de los datos gendémicos, en los
ultimos afios se han hecho publicos los datos del International Human Epigenome Consortium (IHEC) en que
Espafia particip6 a través del “Blueprint Epigenome Project of Hematopoietic cell lineages and neoplasms” fi-
nanciado por la Unién Europea. Los grandes consorcios TCGA e ICGC han proporcionado una gran cantidad de
informacion gendmica del cancer, pero la gran limitacién de ambos consorcios ha sido la escasa informacion
clinica asociada en la gran mayoria de proyectos. Por esta razén las nuevas iniciativas del NCI y del ICGC
con el nuevo consorcio internacional ICGC-ARGO (Accelerating Research in Genomic Oncology) promueven
la secuenciacién de genomas en contextos clinicos bien definidos para determinar la utilizacion de los datos
genomicos en la mejora diagnostica y la definicion de estrategias terapéuticas mas efectivas.

Otras plataformas que trabajan en esta direccion son la ASCO CancerLinQ™, que recoge datos de historiales
clinicos para mejorar el cuidado del paciente, la Project Data Sphere®, que integra datos de ensayos clinic-
os de fase Ill en cancer, y la espafiola HARMONY Alliance, que ambicionan mejorar la comprension de los
canceres hematoldgicos.

A otra escala, en Espafia el Instituto de Salud Carlos Ill establecié la Red Nacional de Biobancos22y, en el Cen-
tro Nacional de Investigaciones Oncolégicas, el Biobanco CNIO23, una plataforma de servicios con el objetivo
de fomentar la investigacion biomédica en general, facilitando el acceso a muestras humanas por parte de
los investigadores y asegurando a la vez la captacion y el uso de muestras humanas. Siendo estas iniciativas
indudablemente necesarias, es imprescindible garantizar que cuentan con la transversalidad y masa critica
para soportar los multiples requisitos y oportunidades abiertas en el conjunto del ecosistema espafiol, y para
interconectar con las iniciativas, tanto de otras instituciones espafiolas como de ambito internacional, que
estan naciendo y creciendo rapidamente.

Esta perspectiva de ciencia e innovacion abierta tiene como objetivo tanto acelerar los hallazgos en el area
de cancer y facilitar su traslacion al ambito clinico, como mejorar la prognosis de ciertos canceres mediante
la mejora del asesoramiento sanitario y el desarrollo de terapias dirigidas. Ademas, la representatividad es-
tadistica de las muestras permitiria analisis epidemioldgicos de mayor precision.

Oportunidades de desarrollo sectorial

Los descubrimientos en investigacién bdsica y traslacional resultan en mejoras en el ambito clinico que ar-
rastran una cadena de valor industrial de alto valor afiadido y generan transformaciones fundamentales en el
sistema sanitario.

Segun datos del Ministerio de Sanidad?24, el gasto total en el sistema sanitario espafiol ascendié a 95.722 mil-
lones de Euros 0 2.058 euros por habitante en 2014, representando un 9,2% del PIB, un 6,4% en gasto publico y
2,8% privado. Asi, el sector sanitario y sus industrias proveedoras (farmacéutica, biotecnoldgica, bioinformati-
cay de equipamientos médicos) son una parte importante de la economia espafiola. Ademads, estos sectores
contribuyen fuertemente a las exportaciones de alta tecnologia, a la inversién en 1+D y a la oferta de empleo
cualificado, por lo que su importancia sobrepasa el valor cuantitativo de su aportacién a la economia.

22. Plataforma Red Nacional de Biobancos. Instituto de Salud Carlos Ill.
23. El Biobanco del Centro Nacional de Investigaciones Oncoldgicas -CNIO
24. Ministerio de sanidad, servicios sociales e igualdad. Informe Anual del Sistema Nacional de Salud - Gasto Sanitario. 2016
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De acuerdo con los datos sectoriales del Informe ASEBIO25 el sector biotecnolégico superaria en 2016 los
7.300 millones de Euros de aportacion directa, indirecta e inducida al PIB (0,7% del total nacional), con tasas
medias de crecimiento del valor afiadido del 17,4%. Este volumen de actividad genera unos 2.600 millones de
Euros de ingresos a las arcas publicas. Confirmando las apreciaciones del anterior parrafo, segun el Informe
ASEBIO, la produccion por empleado y persona del sector biotecnoldgico seria casi cuatro veces mayor que
la media, y el gasto en I+D como porcentaje de la produccion alcanzaria el 4,6%, frente al 0,6% del conjunto de
sectores. Ademas, la industria farmacéutica genera un 10,2% del gasto empresarial total en I+D, invirtiendo un
5,1% del total de su cifra de negocio, muy por encima del 1,1% promedio en la industria.

El Informe “El valor del medicamento desde una perspectiva social” también ofrece una bateria de datos sobre
el impacto sanitario, econémico y social de la industria del medicamento. La industria farmacéutica generaria
una cifra de negocio de 13.672 millones de euros en 2015, con una productividad del doble que la media del
sector industrial, empleando 39.000 trabajadores directos y generando entre 2 y 4 veces mas empleos indi-
rectos e inducidos. Finalmente, en tiempos de maximos histéricos de la economia exterior espafiola, la indu-
stria farmacéutica exporta mds de 10.000 millones de euros anuales, o un 9% del total de las exportaciones
industriales.

Estos datos sectoriales agregados se pueden desgranar parcialmente en el ambito del cancer. La oncologia
es una de las areas terapéuticas de mayor interés farmacéutico y biotecnoldgico, tanto en Espafia como a
nivel global. Segun el ultimo pipeline26 de ASEBIO, que recoge nuevos productos y farmacos de sus empresas
miembro, el 39% de los kits de diagndstico y servicios de medicina personalizada estan dedicados a cénc-
er. Ademas, el 34% de las empresas biotecnoldgicas nacionales se especializan en el desarrollo de nuevas
moléculas para la terapia en cancer, seguido de un 15% que se centran en el sistema nervioso central. Desde
2012 se han lanzado a mercado en Espafia un total de 26 productos, en su mayoria test genéticos, kits de
diagndstico y plataformas de investigacion.

Durante este mismo periodo, la Agencia Europea del Medicamento (EMA) ha emitido recomendaciones positi-
vas para la comercializacion de 72 farmacos para tratar el cancer, un 17% del total de farmacos aprobados?7.

De acuerdo con los datos del informe “Measuring the return from pharmaceutical innovation” del Deloitte Cen-
tre for Health Solutions28, el pipeline farmacéutico internacional se ha ido concentrando progresivamente en
el ambito del cancer: en 2010, los farmacos contra el cancer suponian el 18% del producto en fase de desar-
rollo, en 2017, la proporcién habia crecido hasta el 37%, doblando su importancia relativa. Segun este informe,
los altos niveles de necesidades médicas insatisfechas, asi como un mayor retorno potencial, estan atrayendo
inversion en el ambito del cancer, frente a otras patologias.

Asi, la investigacion e innovacion en cancer no supone solo una inversidn sanitaria que proporciona mejores
diagndsticos, tratamientos y calidad de vida, es también una inversién de desarrollo industrial en un sector de
alto valor afiadido, fuertemente internacionalizado y en crecimiento.

25. Asociacion Espaiola de Bioempresas (ASEBIO). Informe ASEBIO 2017 Situacidn y tendencias de la Biotecnologia en Espafia.

26. ASEBIO. Spanish Health Biotech Pipeline. Fecha de consulta 01/08/2018.
27. SMS-oncology. <EMA Anticancer Drug Recommendations for Approval in 2017». SMS-oncology. Fecha de consulta: 01/08/2018.
28. Deloitte Centre for Health Solutions. Measuring the return from pharmaceutical innovation 2077. London: The Creative Studio at Deloitte, 2017.
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LA FINANCIACION DE LA
INVESTIGACION EN CANCER:

importancia creciente de la filantropia
y 10S programas europeos en un
contexto de reduccion del gasto
publico y empresarial



DESTACADOS

* El gasto en I+D en Espaiia es bajo (1,22% del PIB), muy lejano de los objetivos de Europa 2020;
ademas se trata del Unico pais del panel de referencia en que se ha reducido el gasto en el peri-
odo 2007-2016.

® Espafia dedica a I1+D 286 euros/habitante al afio en todos los sectores, un 4% menos que en
2007. Esta cifra es notablemente inferior a la de los paises de referencia, y se trata del tnico
pais en que el gasto en I+D ha bajado desde el inicio de la crisis. En comparativa, Alemania
1.124 euros/habitante (+51% en el periodo), Francia 750 (+22%) o Italia 356 (+14%) gastan mas,
y crecen, frente al estancamiento espafiol.

® Las asignaciones presupuestarias del sector publico espafol en I+D se han reducido un 28% en
el periodo 2010-2016, de 178 a 130 euros/habitante al afo. El gasto publico en I+D anual se ha
reducido en 1.400M<€ en el mismo periodo, un 21%.

* En este periodo, las asignaciones presupuestarias en |+D del sector publico espafiol ha tenido
una alta variabilidad, creciendo mas que el resto de los paises del panel en 2000-2009 (+66%),
y reduciéndose mas drasticamente después de la crisis (-28% en 2010-2016).

* La distancia notable entre el gasto en I+D espafiol y el de los lideres mundiales, tanto en el
sector publico como en el privado, limita la capacidad del ecosistema de contribuir al reto del
cancer, global y localmente, y de competir internacionalmente en la atraccion de talento y de
flujos de inversion. También podria ralentizar el tiempo necesario para que los resultados de la
investigacion y la innovacion lleguen al paciente.

® Gracias a la colaboracién de las principales instituciones financiadoras de la investigacion en
cancer en Espafa, se ha obtenido una imagen suficientemente amplia y rica de la financiacién
publica y filantropica del ecosistema espafiol de investigacion en cancer.

* Desde 2008, la financiacion del Ministerio-AEl y el ISCIII en investigacién en cancer en las dis-
tintas dreas tematicas y retos sociales del Plan Estatal de |+D+| ha permanecido relativamente
estable, mostrando una pequefia reduccidn del -5%. Cabe destacar que esta cifra es menor que
la caida general del gasto publico en I+D en el periodo, un hecho que responde a la estabilidad
presupuestaria de varias convocatorias, la alta competitividad de las instituciones e investi-
gadores en el ambito del cancer y al mantenimiento en este ambito de iniciativas singulares por
parte del sector publico.

® Las instituciones espafiolas han sido capaces de aumentar el retorno de financiacion por
proyectos en el 7° Programa Marco y en Horizonte 2020, aumentando la obtencién de nueva
financiacion casi un 143% en 2017 frente a 2008.

* Destaca el importante incremento de la financiacién filantropica en el ambito del cancer, que se
ha multiplicado por cuatro en el periodo de analisis, de 9M€ hasta 42M<€ anuales, y, previsible-
mente, seguira aumentando. También el nimero de fundaciones involucradas en esta causa ha
crecido, del total de 20 instituciones encuestadas que han reportado datos de financiacién, solo
9 financiaban investigacion en cancer en 2008.

* En este contexto de financiacion de la investigacién en cancer mas rico y complejo, como se
presentara en mayor detalle en el Capitulo 8 es necesario establecer marcos de coordinacion
y colaboracion entre instituciones financiadoras para garantizar la pertinencia y coherencia del
portafolio agregado y optimizar el impacto de la inversion.
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El presente capitulo relne datos sobre financiacion de la I1+D a dos niveles de granularidad. En la primera parte
se presentan estadisticas oficiales sobre gasto global en |+D para el conjunto de Espafia, sin segmentar el
perimetro de la investigacion en cancer. En la segunda parte, se han recopilado fuentes primarias de proyectos
de investigacién en cancer, que cubren una parte significativa de la financiacion en este ambito. Ambos nive-
les de granularidad son Utiles, el primero a nivel global para comprender el entorno de financiacion en que se
sitla la ciencia espanola, el segundo estrictamente en el perimetro del cancer para comprender la evolucién
de las principales fuentes de financiacion en este dmbito.

Evolucion y comparacion internacional del gasto en I4+D en
Espana

Existen multiples informes e iniciativas que analizan en detalle la composicidn, evolucién y comparativa inter-
nacional del gasto espafiol en |+D, entre los cuales destacan el Informe COTEC?® y el Informe COSCE®. No es
este el objetivo del presente texto: se recopilan aqui estadisticas oficiales de gasto en I+D para contextualizar
el resto de los datos e indicadores del informe, particularmente los relativos a actividades, resultados e impac-
tos de la investigacién en cancer.

Por su naturaleza agregada, no se puede desglosar de las estadisticas oficiales de gasto en I+D la parte cor-
respondiente a la investigacién en cancer. Sin embargo, ésta se desarrolla en el entorno financiero general de
la ciencia e innovacion espafiolas, que presenta un gasto en |+D bajo, lejos de los objetivos de Europa 2020.
Espafia, ademas, es el Unico pais del panel de referencia en que el gasto en |+D se ha reducido, en términos
relativos, durante el periodo 2007-2016.

TABLA 2
Gasto en I+D, Espaia y paises de referencia, 2007-2016

Gasto en I+D (€ por habitante) Gasto en I+D (% PIB)
2016 Cambio 2007—16 2016 Cambio 2007—16

Espaia 285,5 -4% 1,22 -3%
Alemania 1.124,70 51% 2,92 20%
Francia 750,4 22% 2,27 11%
ltalia 356,2 14% 1,34 14%
Paises Bajos 841,1 33% 2 20%
Portugal 227 21% 1,27 13%

Reino Unido 618,7 3% 1,67 4%
Unién Europea - 28 593,7 29% 2,04 15%
Estados Unidos 1.408,9 (2015) 53% 2,79 (2015) 6%
China (excl. HK) 147,8 (2015) 447% 2,07 (2015) 51%

Fuente: Eurostat - Intramural R&D expenditure (GERD) by sectors of performance and source of funds [rd_e_gerdfund]

Al calcularse el gasto en |+D por habitante, los datos revelan cifras muy alejadas de los referentes europeos
en [+D y hasta cinco veces inferior a los Estados Unidos. La tendencia también es preocupante: Espafia ter-
mina la década estancada mientras el resto de los paises aumentan la financiacién de la I+D, algunos muy
notablemente.

29. Fundacidn Cotec para la Innovacién._ Informe COTEC 2018
30. De No, José; Molero, José. Andlisis de los recursos destinados a I+D+i (Politica de Gasto 46) contenidos en los Presupuestos Generales del Estado
Aprobados para el afio 2017. Informe COSCE, (Septiembre 2017).
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FIGURA 5
Evolucion del gasto en I+D, Espaia y paises de referencia, 2007-2016

Fuente: Eurostat - Intramural R&D expenditure (GERD) by sectors of performance and source of funds [rd_e_gerdfund]

Las asignaciones presupuestarias del sector publico espafiol en 1+D se han reducido un 28% en el periodo 2010-
2016, de 178 a 130 euros/habitante al afio. El gasto publico en 1+D anual se ha reducido en 1.400M€ en el mismo
periodo, un 21%.

En este periodo, el gasto espafiol en I+D de origen publico ha tenido una alta variabilidad, creciendo mas que el
resto de los paises del panel en 2000-2009 (+66%), y reduciéndose mas drasticamente después de la crisis (-28%
en 2010-2016). Esta volatilidad pone en peligro los buenos resultados alcanzados y dificulta el mantenimiento y
desarrollo del ecosistema publico de I+D, tal como se muestra en los Capitulos 1y 2 del presente Informe.

FIGURA 6

Asignaciones presupuestarias del sector publico a I1+D, 2000-2016
Precios constantes y PPP, normalizado 2010 = 100.

Fuente: Total GBAORD by NABS 2007 socio-economic objectives- Joint OECD-Eurostat international data collection on resources devoted to RD.
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Como se presentara en el Capitulo 3, diversos indicadores de actividad y resultado del ecosistema de inves-
tigacion en cancer presentan un estancamiento o debilitamiento a partir de 2011-2013; es probable que este
hecho tenga relacién con las dificultades presupuestarias y administrativas derivadas de la crisis econémica.

En cuanto a la contribucidn en financiacién de distintos sectores al ecosistema de I+D, se puede apreciar
cémo en Espafia todos contribuyen por debajo de los referentes europeos, pero es el sector empresarial el
que se sitla mas lejos. Esta menor actividad de investigacién y desarrollo del sector empresarial se explica
principalmente por la estructura sectorial espafiola y por el menor tamafio medio de las empresas.

TABLA 3
Origen de los fondos del gasto en 1+D,2016, en porcentaje del PIB

Empresas AAPP Educacion Filantrépico Extranjero
superior

Espaiia 0,56 0,5 0,05 0,01 0,1 1,22
Alemania 1,91 0,81 : 0,01 0,19 2,92
Francia 1,24 0,77 0,02 0,02 0,22 2,27
Italia 0,67 0,51 0,01 0,04 0,11 1,34
Paises Bajos 0,97 0,66 0 0,05 0,32 2

Portugal 0,53 0,55 0,05 0,02 0,09 1,24
Reino Unido 0,82 0,46 0,02 0,08 0,29 1,67
Unién Europea - 28 1,13 0,64 0,02 0,03 0,22 2,04
Estados Unidos 1,79 0,67 0,1 0,1 0,13 2,79
China (excl. HK) 1,54 0,44 : : 0,09 2,07

Fuente: Eurostat - Intramural R&D expenditure (GERD) by sectors of performance and source of funds [rd_e_gerdfund]

Sin embargo, los sectores biotecnolégico y farmacéutico contribuyen desproporcionadamente al gasto en [+D
de la economia espafiola, al ser industrias basadas en la investigacién y el desarrollo tecnoldgico. Ademas,
la proporcién de inversion en I+D realizada por empresas biotecnoldgicas, sobre el total de la I+D privada es-
pafiola, ha crecido en el tltimo periodo, pasando del 6% al 8,5%31 entre 2008 y 2015.

En el caso de la industria farmacéutica, por ejemplo, la inversion en |+D realizada por empresas en Espafia
representa el 13% del valor afiadido bruto del sector, cercano al 14,2% de media de la OECD. Esta cifra, mejor
que la de Francia o ltalia, se aleja mucho de los lideres mundiales (Estados Unidos - 43,8%, Japdn - 39%, Bél-
gica - 32,1%); es necesario resaltar, ademas, que la evolucion de este indicador ha sido muy desigual en las
ultimas décadas, mientras las empresas farmacéuticas en Estados Unidos y Japdn casi multiplicaban por tres
lainversion de 1+D (284% y 276% respectivamente), en Europa solo aumentaba un 38%32.

Esta evolucién desigual, que aleja a la UE de los competidores, coincide en el tiempo con una globalizacion
de la actividad de investigacién e innovacién en la industria farmacéutica, medida por el nimero de nuevos
medicamentos protegidos mediante patentes con inventores de varios paises33. Esta globalizacién, acelera-
da a partir del afio 2006, se traduce en mayor colaboracién transfronteriza y en una red de colaboracion mas
densay descentralizada.

La distancia notable entre el gasto en I+D espafiol y el de los lideres mundiales, tanto en el sector publico
como en el privado, limita la capacidad del ecosistema de contribuir al reto del cancer, global y localmente, y
de competir internacionalmente en la atraccion de talento y de flujos de inversion. También podria ralentizar el
tiempo necesario para que los resultados de la investigacion y la innovacién lleguen al paciente.

31. “Key biotechnology indicators. Directorate for Science, Technology and Innovation, OECD”. Ultima actualizacién:11/2017.
32. OECD. Health at a Glance 2017: OECD Indicators. Paris: OECD Publishing, 2017.
32. Hu, Yuanjia, Thomas Scherngell, Lan Qiu, i Yitao Wang. «R&D internationalisation patterns in the global pharmaceutical industry: evidence from a network

analytic perspective». Technology Analysis & Strategic Management 27, nim. 5 (28 mayo 2015): 532-49.
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Recopilacion y analisis de la financiacion de la investigacion
en cancer

Uno de los objetivos principales del presente informe es comprender el origen, volumen, evolucién y objeto
de la financiacion publica y filantropica de la investigacion en cancer. Como se presenta en la seccién de
Metodologia al final del documento, gracias a la colaboracion de las instituciones correspondientes, se han
recopilado fuentes de datos e indicadores de financiacion de la Agencia Estatal de Investigacion (que incluyen
los datos del Ministerio competente en investigacion en cada momento del periodo de andlisis), del Institu-
to de Salud Carlos Ill, de los programas de apoyo a la investigacion y la innovacion de la Comisién Europea
(7° Programa Marco y Horizonte 2020) y, mediante una encuesta, de una parte relevante del ecosistema de
fundaciones filantropicas que financian investigacién biomédica.

No es esta una tarea facil, puesto que salvo en el caso de los proyectos financiados por la Comisién Europea
(publicados enteramente en la plataforma CORDIS), y, parcialmente el portal FIS del ISCIII34, el resto de las
fuentes de financiacién analizadas no publican los datos con la cobertura, granularidad o formato necesarios
para este tipo de explotacion. La dificultad principal, ademds del acceso a los datos, es la identificacién y ex-
traccién de los proyectos pertenecientes al perimetro del cancer.

La cobertura de instrumentos y convocatorias no es equivalente entre las cuatro fuentes. Para los proyectos
europeos, se han recopilado todos los instrumentos y tipologias de beneficiarios, incluidas las ayudas para
recursos humanos, infraestructuras e I+D e innovacion empresarial. En el caso de la Administraciéon General
del Estado (Ministerio-AEl e ISCIII) se incluyen datos referidos a proyectos de 1+D+I de los programas de gen-
eracion de conocimiento y de retos de la sociedad (analizados en mayor detalle en el Capitulo 5), datos de
financiacion agregada de las ayudas para formacion de recursos humanos (formacion predoctoral, Juan de la
Cierva, Ramon y Cajal, etc.), fortalecimiento institucional (proyectos Consolider, Centros de Excelencia Severo
Ochoay Maria de Maeztu), ayudas para infraestructuras y equipamiento cientifico e iniciativas e instituciones
especificas del ambito del cancer, como la Red tematica de investigacidn cooperativa en cancer, CIBERONC o
el CNIO. Todos los datos reportados corresponden a beneficiarios publicos o privados sin dnimo de lucro. Las
ayudas dirigidas al sector privado, como la del Programa Estatal de liderazgo empresarial en [+D+i, o las lineas
de financiacion del CDTI no se han incluido en el andlisis. En el caso de la financiacion filantrépica, los datos
recopilados incluyen tanto proyectos de investigacion por concurrencia competitiva como otros instrumentos
y formas de apoyo.

Quedan fuera del presente andlisis las contribuciones realizadas por las comunidades auténomas u otras
instituciones publicas y las instituciones filantrépicas que no han recibido o participado en la encuesta. Se
puede encontrar mayor detalle sobre la cobertura de los instrumentos de las diferentes fuentes de financia-
cion en la seccién de Metodologia al final del documento.

En el periodo de andlisis (2007-2017) se han podido identificar en el &mbito del cancer 1.159 proyectos de in-
vestigacién por concurrencia competitiva del Ministerio-AEl de instituciones publicas y sin dnimo de lucro, con
un coste agregado de 237M<€y 1.737 del ISCIII, con un coste agregado de 206M€. Ademas, estas instituciones
han invertido 537 M€ (159 M€ el Ministerio-AEl y 378 M€ el ISCIII) en ayudas para formacion y atraccion de re-
cursos humanos en I+D+l, en fortalecimiento institucional, CIBER, CNIO, y en infraestructuras y equipamiento
cientifico y otras iniciativas en el dmbito del cancer.

En el caso de los proyectos europeos, en todos los instrumentos y tipologias de instituciones, se han identifi-
cado 453 participaciones de beneficiarios espafioles en proyectos del 7°PM y H2020, con un coste agregado
de 333M<£. En el mismo periodo, la financiacién filantrépica de la investigacion en cancer reportada en la
encuesta realizada suma 242M<, incluyendo tanto proyectos de investigacion por concurrencia competitiva
como otros instrumentos y formas de apoyo (ver Tabla 4). Pero, mas all4 de los indicadores cuantitativos, lo
mas relevante es comprender qué tipo de investigacién estan financiando las diversas fuentes de financiacién
(este ejercicio se presenta en el Capitulo 5 del presente documento) y qué métodos y marcos de coordinacion
y colaboracion entre instituciones financiadoras aseguran la pertinencia y coherencia del portafolio agregado,
asi como la optimizacion del impacto de la inversién (ver Capitulo 8).

34. El Portal FIS es un buscador de Proyectos de Investigacion en Salud, disefiado por el Instituto de Salud Carlos 11l (ISCIII). Si bien los datos estan dis-
ponibles, no cuenta con capacidades 6ptimas de bisqueda avanzada y de descarga de los datos.
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TABLA 4
Cuadro resumen de la financiacion de la investigacion en cancer recopilada

Vari-
Periodo acion

Financiacién

Segmentacion (mziﬁgrzgs()d1e7€) 2013-17 entre
periodos
Proyectos de investigacién de instituciones o
publicas y sin animo de lucro 237 M€ 104 M€ | 114 M€ 9%
Recursos humanos (predoctorales, Juan de la
Ministerio-AE] | Cierva, Ramaén y Cajal), fortalecimiento
institucional (Consolider, Severo Ochoa, Maria 159 M€ 67 M€ 74 M€ 10%
de Maeztu), infraestructuras y equipamiento
cientifico.
Total Ministerio-AElI 396 M€ 171 M€ | 188 M€ 9%

Proyectos de investigacion 206 M€ 96 M€ 95 M€ -1%
Recursos humanos, Red tematica de investi-

Isclli gacion cooperativa en cancer, CIBERONC, CNIO, 19%
infraestructuras y equipamiento cientifico, 378 M€ 189 M€ | 153 Mé€ 19%
proyectos y acciones de dinamizacion singulars

Total ISCIII 584 M€ 285 M€ | 248 M€ -13%

Proyectos desarrollados por instituciones publi- o

cas y sin dnimo de lucro 285 M€ 124 M€ | 161 M€ 30%
7°PM+H2020 Proyectos desarrollados por empresas privadas 48 M€ 9 M€ 39 M€ 333%
Total 7°PM+H2020 333 M€ 133 M€ | 200 M€ 60%
Filantropica Total filantrépica 242 M€ 92 M€ 147 M€ 60%
TOTAL GENERAL 1.555 M€ 681 M€ | 783 M€ 15%

Desde 2008, la financiacion del Ministerio-AEl y el ISCIIl en investigacion en cancer en las distintas dreas
tematicas y retos sociales del Plan Estatal de [+D+| ha permanecido relativamente estable, mostrando una
pequefia reduccion del -5%. Cabe destacar que esta cifra es menor que la caida general del gasto publico en
I+D en el periodo, un hecho que responde a la estabilidad presupuestaria de varias convocatorias, la alta com-
petitividad de las instituciones e investigadores en el dmbito del cancer y al mantenimiento en este dmbito de
iniciativas singulares por parte del sector publico

Mientras tanto, las instituciones espafiolas han sido capaces de aumentar el retorno de financiacién por
proyectos en el 7° Programa Marco y en H2020, en un 143% en 2017 frente a 2008, un aumento bastante supe-
rior al crecimiento del presupuesto entre programas marco, de un 43%. En el caso de los proyectos europeos,
el pico de crecimiento en 2017 corresponde en gran medida a la obtencién de fondos por parte de empresas,
mientras que los proyectos con beneficiarios publicos y privados sin animo de lucro (SAL) han crecido mds
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FIGURA 7
Evolucion de la financiacion de la investigacion en cancer, por fuente, 2008-2017

Fuentes: AEl, ISCIII, base de datos CORDIS y encuesta a fundaciones filantrépicas
Nota: El pico de financiacion filantrépica en 2012 destaca en gran medida por la contribucién de la Maraté de TV3, dedicada ese afio a la investigacion en cancer.

También se puede observar el importante incremento de la financiacién filantrépica que se ha multiplicado
por cuatro en el periodo y perimetro de analisis, desde 9M€ hasta 42 M€ anuales. También el nimero de
fundaciones que se han constituido o involucrado entorno a esta causa ha crecido, ya que del total de 21
instituciones participantes en la encuesta, sélo 9 tenian actividad filantropica en investigacién en cancer en
2008. Esta cifra crecera los proximos afios, dado que 12 de las 21 fundaciones afirmaron que tienen planifi-
cado seguir aumentando la financiacién de la investigacién en cancer, frente a s6lo 4 que no prevén que su
aportacion aumente.

FIGURA 8
¢Pretende su fundacion aumentar la financiacion en los proximos dos anos?

Fuente: Encuesta a fundaciones filantropicas

Asi, el papel de las fundaciones filantrépicas y de los proyectos europeos en la financiacién de la investigacion
en cancer en Espafa ha crecido significativamente, complementando las contribuciones de la Administracién
General del Estado.

De hecho, segun el estudio EUFORI®S, el gasto de entidades filantrépicas en actividades de 1+D en 2012 fueron

773 M£ en total, si consideramos los datos reportados por las fundaciones en cancer para el mismo afio, la
investigacion en cancer supuso entorno a un 4,9% de ese total.
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773 M£ en total, si consideramos los datos reportados por las fundaciones en cancer para el mismo afio, la
investigacion en cancer supuso entorno a un 4,9% de ese total.

Aun asi, la financiacion filantrépica en Espafia dista mucho de las de sus paises vecinos, ya que la inversion
filantropica en |+D en Espafia segun los datos de Eurostat en 2015 es muy baja frente a paises europeos de
referencia: en Espafia 2,5€ por habitante y afio, frente a 10€ en Italia 0 21€ en Paises Bajos. Preguntadas por
el margen de crecimiento y los sectores con mayor capacidad para aumentar el volumen de financiacion en in-
vestigacion en cancer, las fundaciones participantes se mostraron positivas, asumiendo su potencial capaci-
dad de seguir contribuyendo atin en mayor medida en este ambito, principalmente a través de la canalizacién
de capital privado (Figura 9). En cuanto a las barreras que dificultan la financiacion filantrépica en biomedicina,
las fundaciones sefalaron las dificultades legislativas y administrativas, el contexto econémico, y la dificultad
de seguimiento o valorizacién del impacto de la actividad de investigacion.

FIGURA 9
¢Qué fuentes o sectores cree que tienen mayor potencial de aumentar su volumen de
financiacion en investigacion biomédica?

Fuente: Encuesta a fundaciones filantrépicas.
Nota: Porcentaje de fundaciones participantes que sefialaron cada respuesta (n=20). La opcién “no hay demasiado margen de crecimiento” no fue marcada
por ninguna entidad.
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LA INVESTIGACION
EN CANCER EN ESPANA:

investigacion de excelencia,
dificultades en la innovacion
y riesgo de estancamiento



DESTACADOS

. El ecosistema espafiol de investigacion, desarrollo e innovacién en cancer es un actor de rele-
vancia mundial. En el decenio 2007-2016, generé mas de 25.000 publicaciones cientificas en
el ambito del cancer, lo que sitlia a Espafia en el TOP 10 mundial por nimero de publicaciones,
contribuyendo el 3,25% de las publicaciones mundiales en cancer.

. Espafia produjo, entre 2007 y 2016, 627,5 publicaciones en cancer por millon de habitantes, una
cifra comparable a la de Francia (714,3 pub/M. hab) y Alemania (774,67 pub/M. hab), pero con-
tando con casi la mitad, y un tercio, respectivamente, del gasto en I+D per capita.

. El volumen de publicacién sobre cancer en Espafa ha crecido un 58% en 9 afios, pasando de
2,249 publicaciones en 2007 a 3,555 en 2015, un crecimiento similar, en términos relativos, al de
los Paises Bajos y mayor que el de Francia, Alemania o Reino Unido.

. El ambito del cancer supone el 3,7% de la produccion espafiola en todas las disciplinas cientifi-
cas, frente al 6,4% de Italia, el 5,3% de Paises Bajos, el 4,9% de Estados Unidos y el 4% de Francia.
Los ecosistemas de la mayoria de los paises del panel de referencia, en su conjunto, realizan un
mayor esfuerzo de investigacion en el ambito del cancer que Espafa.

. A principios de 2018, las publicaciones en cancer de instituciones espafolas habian recibido
mas de 766.000 citas, registrando 30,14 citas por publicacién, una cifra similar a la de Francia
(32) y Alemania (30).

. Con 453 proyectos de investigacion en cancer financiados por FP7 y H2020 entre 2007 y 2017,
Espafia es el tercer pais por nimero de proyectos en cancer por millén de habitantes en este
periodo temporal, logrando 9,8 proyectos/mill. hab, después de Paises Bajos (25 proyectos/M.
hab.) y Reino Unido (13,4 proyectos/mill. hab.). De nuevo, se demuestra la capacidad del eco-
sistema espafiola de contribuir al conocimiento global y competir en convocatorias publicas con
los mejores sistemas europeos.

. Espafia pasé de 140 nuevos ensayos clinicos en cancer iniciados en 2007 a 256 en 2014, corre-
spondientes a 3,09 ensayos/mil. hab. y 5,51 ensayos/M hab., respectivamente. Sin embargo, el
numero de ensayos clinicos en cancer iniciados en Espafia se estabiliza en 2013, mostrando un
frenazo similar al de Italia y Alemania, frente al continuo crecimiento de Estados Unidos, Paises
Bajos o Reino Unido.

. Espafa se situa en la parte baja del panel de referencia en nimero de familias de patentes por
millén de habitantes solicitadas entre 2006 y 2015 en el ambito del cancer. En concreto, en este
marco temporal se solicitaron en Espafa 23,96 familias de patentes por millén de habitantes,
una cifra notablemente inferior que las 130,07 fam./mill. hab solicitadas en Estados Unidos, las
77,67 de Paises Bajos y las 70,28 de Alemania.

. Espafa pasoé de 95 familias de patentes solicitadas en el ambito del cancer en 2006 a 130 en
2011, lo que supone un incremento de 1,58 familias de patentes por millén de habitantes en
2006 a 2,08 en 2011. Asi, Espafia presenta, en ese periodo, el mayor incremento en la propension
a patentar entre los paises del panel. En cambio, a partir de 2011 el nimero de familias de pat-
entes cae paulatinamente, siguiendo la tendencia internacional, hasta 85 al afio o 1,84 familias
por millén de habitantes.
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Este capitulo retine datos de produccion e impacto cientifico (publicaciones en revistas y series de confer-
encias indexadas y sus citas), investigacion clinica (ensayos) e innovacion (solicitudes de patentes) en el
ambito del cancer, para Espafia y el conjunto de paises del panel de referencia. Se ofrece una exploracién
cuantitativa de indicadores relevantes del continuo de la investigacion, desde la investigacion fundamental
a la innovacién clinica, permitiendo siempre una comparacion contextualizada con los paises de referencia.
En cada caso se presentan indicadores de estado (en agregado para el conjunto del periodo de andlisis) y de
evolucion temporal.

Produccion e impacto cientifico

El ecosistema espafiol de investigacion, desarrollo e innovacién en cancer es un actor de relevancia mundial.
En el decenio 2007-2016, generé mas de 25.000 publicaciones cientificas en el dmbito del cancer, lo que sitta
a Espafia en el TOP 10 mundial en el &mbito del cédncer35. En concreto, Espaia contribuye el 3,25% de todas
las publicaciones cientificas en cdncer producidas mundialmente en este periodo. Para valorar la relevancia
de este dato, es Util poner en contexto estos nimeros con las estadisticas proporcionadas por Eurostat sobre
personal empleado en [+D36 y gasto en [+D37. Un promedio de estos valores en el marco temporal 2005-2016
para los paises cubiertos por Eurostat sitia Espafia en el TOP10 por nimero de investigadores equivalentes a
tiempo completo (FTE), pero por debajo del TOP 20 en cuanto a Gasto Interior Bruto en I+D per capita en PPS a
precios constantes. Como se puede apreciar en la siguiente grafica, Espafia produjo, entre 2007 y 2016, 627,5
publicaciones en cancer por millén de habitantes, un nimero comparable con Francia (714,3 pub./mill. hab) y
Alemania (774,7 pub./mill. hab), pero contando con casi la mitad de presupuesto en 1+D38 respecto a Francia.

No solo impresiona el volumen de publicaciones en cancer producidas en Espafia en este decenio, sino tam-
bién la evolucién temporal de la produccién, que ha crecido mas del 50% en 9 afios: asi, si en 2007 se publi-
caban en Espafia poco mas de 2.000 publicaciones cientificas sobre cancer, en 2015 este nimero superaba
las 3.500 publicaciones anuales. Mas alla del volumen de produccién cientifica, destaca el impacto logrado
por la investigacion espafiola en cancer, que alcanza niveles de excelencia mundial.

Figura 10
Publicacion por millon de habitantes comparado con Gasto en I+D per capita, 2007-2016
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Fuente: Elaboracion propia a partir de PubMed, SCOPUS, Eurostat y OECD

36. Segun la base de datos bibliografica SCOPUS y el repositorio PubMed.
37. «Eurostat - Data Explorer: tsc00004». Fecha de consulta 01/08/2018.
38. «Eurostat - Data Explorer: rd_e_gerdtot ». Fecha de consulta 01/08/2018.
39. No especifico del ambito de cancer (dato I+D para todos los sectores)
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Es necesario tratar con cautela los indicadores bibliométricos, de acuerdo con las alertas de la comunidad cienti-
fica sobre la necesidad de un uso cuidadoso y transparente de las métricas utilizadas para valorar el impacto de
lainvestigacion. Reflexiones en esta linea se presentan, por ejemplo, en el Manifiesto de Leiden sobre indicadores
de investigacion39 o en la declaracién de San Francisco sobre la evaluacidn de la investigacion40, que abogan por
el uso de una bateria de indicadores que ofrezcan una vision amplia y que faciliten la contextualizacién de la
investigacion examinada, sugieren enriquecer los resultados cuantitativos con evaluaciones cualitativas e instan
a tener en cuenta las diferencias entre campos cientificos respecto a practicas de publicacién y citacion. Esta
es justamente la vocacion del presente informe, proveer una diversidad de fuentes de datos y un analisis con
indicadores complementarios de cada uno de ellos, enriquecidos por apreciaciones cualitativas bien fundadas.

Frente a estas justificadas preocupaciones, merece la pena comentar algunos aspectos del andlisis que permit-
en, en este caso, mejorar la integridad y solidez de sus resultados. En primer lugar, el campo de investigacién
analizado es bastante compacto; asi, las limitaciones de los analisis bibliométricos derivadas de las heterogene-
idades entre disciplinas diversas quedan mitigadas. En segundo lugar, se presentan comparaciones entre eco-
sistemas nacionales de investigacion en su totalidad, de forma que el elevado volumen de datos bibliométricos
ofrece mayor robustez estadisticay evita los sesgos originados por la comparaciény evaluacién de instituciones
o investigadores individuales. Finalmente, se proporcionan como medida de impacto tanto las citas por publi-
cacién, como la fraccion de publicaciones en los primeros percentiles del SClImago Journal & Country Rank41.

Hasta enero de 2018, la base de datos bibliométricos SCOPUS recogia mas de 766.000 citas de las publica-
ciones cientificas producidas entre 2007 y 2016 en Espafia en cancer. Este resultado supone una media de 30,14
citas por publicacion42 y sitla Espafia, de entre los paises con mas de 10,000 registros en ese periodo, y en el
top 10 mundial en citas por publicacidn en cancer. Este dato esta en consonancia con las métricas de impacto
proporcionadas por el portal SCImago Journal & Country Rank, que indican que el 3,6% de las publicaciones
espafolas sobre cancer se situan en el primer percentil, un logro que pone a la investigacion espafiola en cancer
de excelencia a un nivel cercano a Alemania, Francia o Estados Unidos. Asi mismo, el 39% de las publicaciones
espafolas sobre cancer aparecen en revistas en el TOP 10% del ranking SCImago, un dato ligeramente por deba-
jo del rendimiento registrado por Alemania y Francia.

39. Hicks, Diana, Paul Wouters, Ludo Waltman, Sarah de Rijcke, y Ismael Rafols. «Bibliometrics: The Leiden Manifesto for Research Metrics». Nature News
520, n.o 7548 (23 de abril de 2015): 429.

40. «DORA - San Francisco Declaration on Research Assessment (DORA)». Fecha de acceso 01/08/2018.

41. SClmago, (n.d.). SJR proporciona una clasificacion de las revistas cientificas segun prestigio, valorando, a la vez, las citas recibidas por una revista y el
prestigio de las revistas de donde proceden estas citas. Las clasificaciones estan desglosadas por ambito disciplinar, lo que limita los sesgos — SCImago
Journal & Country Rank [Portal]. Datos extraidos el 20/07/2018, de http://www.scimagojr.com. Véase también Guerrero-Bote, Vicente P, y Félix Moya-
Anegon. «A further step forward in measuring journals’ scientific prestige: The SJR2 indicator». Journal of Informetrics 6, n.o 4 (2012): 674-88.

42. Debido a los diferentes patrones de citacion en las varias disciplinas, las citas por publicacién no suelen ser una buena métrica para medir el impacto
cientifico. Sin embargo, siendo en este caso el enfoque tematico del estudio relativamente limitado, esta proporcién permite apreciar, de forma preliminar,
el impacto logrado por los varios actores internacionales.
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TABLA 5

Principales indicadores de produccion e impacto cientifico en el ambito del cancer, 2007-2016
A partir de las publicaciones cientificas en revistas indexadas

. %pubs en %pubs en %pubs en
N. Citas* C'tajb"“ TOP1% TOP10% TOP25%
pub. SCIimago SCimago SCimago

Espana 28.941 766.461

Alemania 63.054 1.757.116 29,98 3,7% 41% 68%

Francia 44.920 1.311.624 32,16 3,7% 43% 66%

Italia 59.518 1.526.700 28,66 2,5% 36% 66%

Paises Bajos 27.843 947.900 36,70 4,8% 55% 81%

Portugal 4.410 105.116 26,04 2,6% 33% 62%

Reino Unido 62.730 1.915.989 34,27 4,5% 48% 73%

Estados Unidos 296.066 9.017.365 33,26 3,9% 47% 74%

China 114.212 1.704.565 15,26 1,0% 22% 53%

China 114.212 1.704.565 15,26 1,00% 22% 53%

Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed, SCOPUS y SCIMAGO. Datos extraidos en Marzo 2018. Para el célculo del nimero de citas ha tenido en
cuenta sélo reviews, articulos, articulos de conferencias, libros y capitulos de libros. El % de publicaciones en el Top 1% se ha calculado segun fuentes
indexadas por SCImago.

Un indicador negativo de esta bateria de indicadores bibliométricos es que Espafia presenta un pico de pro-
duccion de publicaciones en la parte baja de la curva de impacto (alrededor del percentil 75% del SCImago
Journal Rank) lo que podria ser sintoma de un ecosistema de alta calidad coexistiendo con otros entornos
de calidad moderada y baja, a diferencia de Paises Bajos, Reino Unido o Estados Unidos, que son mucho mas
compactos en la excelencia.

Centrando el analisis en las publicaciones en revistas del TOP1% de SCImago, se puede observar en la Figura
11 que los centros, servicios y establecimientos sanitarios son los que tienen mayor presencia, abarcando
algo mas de un 30% del total43. Estos, junto con las universidades y los centros de investigacién suponen
practicamente el 75% de la participacion total. Los institutos sanitarios también quedan representados, con-
tribuyendo cerca del 15% de todas las publicaciones en cancer, con una participacion similar de los institutos
acreditados y no acreditados por el ISCIII44. Los investigadores contratados por programas autonémicos de
atraccion de investigadores de alto nivel, ICREA e Ikerbasque, posicionan un nimero relativamente alto de
publicaciones en cancer en revistas del TOP1%. A continuacion, se situan las publicaciones en cancer de
organismos publicos de investigacion (OPIs), empresas y administracion publica en su conjunto, con menos
del 5% de total. Para mayor detalle sobre la clasificacion de Instituciones, ver capitulo de Metodologia al final
del presente documento.

Hay que mencionar que estos resultados estan afectados por la proliferacion de afiliaciones mudiltiples de los
investigadores, que se trasladan a la firma de articulos cientificos. De hecho, no es infrecuente que el mismo
autor aparezca afiliado en una publicacién a un hospital, a la universidad asociada y un instituto de investigacién
a la vez. Como se comenta en el Capitulo 7 del presente informe, esta atomizacion institucional supone una
desventaja estructural para el ecosistema espafiol: no solo fragmenta la presencia de los centros espafioles de
investigacion en cancer en las clasificaciones internacionales, también reduce la masa critica y dificulta la colab-
oracion, la captacién de fondos europeos de investigacion y la relacion con empresas y otros actores.

43. «Registro General de centros, servicios y establecimientos sanitarios». Fecha de acceso 01/08/2018.
44. Listado y fecha de acreditacion de los Institutos de Investigacién Sanitaria, a julio de 2018: http://www.isciii.es/ISCIllI/es/contenidos/fd-investigacion/
fd-institutos-investigacion-sanitaria/listado-de-iis-acreditados.shtml

PRIMER INFORME SOBRE LA INVESTIGACION E INNOVACION EN CANCER EN ESPANA 4


http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-investigacion/fd-institutos-investigacion-sanitaria/lis
http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-investigacion/fd-institutos-investigacion-sanitaria/lis

FIGURA 11

Porcentaje de publicaciones en revistas en el TOP 1% de SCImago por tipologia de afiliacion,
2011-2016

Especializacion relativa de la ciencia espanola en el ambito
del cancer

En relacion con el numero de publicaciones cientificas, Espafia presenta una actividad relativa en el ambito
del cancer -especializacidn-, mas baja que Francia, Alemania, Italia, Paises Bajos y Estados Unidos. El ambito
del cancer supone el 3,7% de la produccion espafiola, frente al 6,4% de Italia el 5,3% de Paises Bajos, el 4,9%
de Estados Unidos y el 4% de Francia.

FIGURA 12
Produccion cientifica en el ambito del cancer respecto al total de publicaciones, 2007-2015
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Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y SCOPUS

Resultado de la historia y/o de la politica cientifica, los ecosistemas de la mayoria de los paises del panel de
referencia, en su conjunto, generan una mayor proporcion de publicaciones de investigacién en el ambito del
cancer que Espafia.

Como se muestra en la siguiente figura, no se registra un crecimiento de la especializacion: entre 2007 y 2016
la proporcion de publicaciones en cancer en Espafia respecto al total de publicaciones cientificas se mantiene
grosso modo constante. De hecho, se puede observar una ligera inflexién descendente en al inicio del periodo
de andlisis y un retorno a la situacion inicial al final del mismo, frente a una especializacion creciente en los

casos, por ejemplo, de Paises Bajos y Portugal.
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FIGURA 13

Evolucion de la produccion cientifica en el ambito del cancer, 2007-2015 respecto al total de
publicaciones
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Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y SCOPUS

Evolucion de la produccion y del impacto cientifico

El nimero de publicaciones cientificas producidas por el ecosistema espafiol de investigacién en su totalidad cre-
ci6 de forma sostenida entre 2007 y 2015. En consecuencia, aunque el nivel relativo de especializacion en cancer
se haya mantenido constante, durante el periodo 2007-2015, la produccién de publicaciones cientificas espafiolas
en cancer crecio en un 58% de forma sostenida, manteniendo un ritmo comparable al de Paises Bajos, y s6lo super-
ado por China y Portugal. Es particularmente remarcable, en un contexto de reduccion de la financiacion publica,
la capacidad del ecosistema espafiol de seguir creciendo como los Paises Bajos, puesto que este pais presenta
sistematicamente indicadores muy positivos en el conjunto de analisis realizados en el presente Informe.

FIGURA 14
Evolucion de la produccion cientifica en el ambito del cancer, 2007-2016
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Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y SCOPUS
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Los indicadores de impacto confirman las tendencias positivas de las publicaciones cientificas espafiolas en
cancer, puesto que Espafia se sita en un rango superior, frente a los paises del panel de referencia.

El porcentaje de publicaciones espafolas en cancer en revistas del primer percentil de SClmago pasé de
2,8% en 2011 a 4,4% en 2015 (véase Figura 15) mientras que el porcentaje de publicaciones en el TOP 10% de
SCImago paso del 34% en 2011 al 41% en 2015 (véase Figura 15). Sin embargo, el porcentaje de publicaciones
en el TOP 10 % registra una ralentizacion, ya que habia alcanzado el 43% en 2014, lo que parece sugerir que,
entre 2011 y 2014, se fortalecid, sobre todo, la élite investigadora dentro del ecosistema espafiol de investi-
gacion en cancer.

FIGURA 15

Evolucion del porcentaje de publicaciones en revistas del TOP 1% y TOP 10% de SCimago,
2011-2016
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Fuente: Elaboracion propia a partir de PubMed, SCOPUS y SCimago. A partir de las publicaciones cientificas en revistas consideradas por SCImago
Journal Rank
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Competitividad en proyectos europeos de investigacion e
innovacion en el ambito del cancer

Los patrones de financiacién de la investigacion en cancer otorgada por la Comisién Europea mediante el
séptimo programa marco (7° PM) y Horizonte 2020 (H2020) ofrecen otro buen termémetro para medir la
excelencia cientifica. De hecho, la altisima selectividad de estos programas (las tasas de éxito son del 19% y
12%, respectivamente45, 46) justifica el uso de indicadores de proyectos europeos como medida de excelencia
de los diferentes ecosistemas nacionales de investigacion en cancer considerados en este informe. Como se
presenta a continuacién, de acuerdo con este andlisis destaca de manera muy clara la gran calidad y relevan-
cia de la investigacion espafiola en cancer.

Espafia consiguio, entre 2007 y 2017, 453 proyectos de investigacion y desarrollo en cancer financiados por
los programas 7° PM y H2020. Este resultado supone una ratio de 9,8 proyectos en cancer por millén de
habitantes, lo que coloca a Espafia como tercer pais del panel analizado en nimero de proyectos per capita,
después de Paises Bajos (25 proyectos/M. hab.) y Reino Unido (13,4 proyectos/mill. hab.) y por delante de
Alemania (8 proyectos/mill. hab.) y Francia (7,6 proyectos/mill. hab.).

FIGURA 16
Numero de proyectos en cancer de FP7 y H2020 por millon de habitantes, 2007-2017

Fuente: Elaboracién propia a partir de Cordis

Este dato se confirma mirando los patrones de financiacién en cancer concedida por el Consejo Europeo de
Investigacién, (European Research Council ERC). ERC tiene como objetivo fomentar la excelencia cientifica en
Europa, financiando investigacion de vanguardia del mds alto nivel. Este indicador reitera el 6ptimo nivel de
la investigacion espafiola en cancer: logrando 83 prestigiosos proyectos ERC en cancer entre 2007 y 2017,
Espafa consigue 1,8 ERC en cancer por millén de habitantes y es el tercer pais del conjunto analizado por
numero de ERC en céncer per capita, detrds de Paises Bajos (4,8 ERC/mill. hab.) y Reino Unido (1,95 ERC / mill.
hab.). En este caso también, Espafia consigue un retorno mayor que Alemania (1,6 ERC/mill. hab.) y Francia
(1,6 ERC/mil. hab).

45. European Commission, DG Research and Innovation, Evaluation Unit (A.5). Seventh FP7 Monitoring Report 2013. Luxembourg: Publications Office of the
European Union, 2015.
46. «Horizonte 2020 dashboard». Fecha de acceso 20/07/2018.
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FIGURA 17
Nimero de proyectos ERC en cancer por millon de habitantes, 2007-2017

Fuente: Elaboracién propia a partir de la base de datos CORDIS

Hay que comentar, sin embargo, que la existencia de grandes organismos nacionales de investigacion: el
CNRS y el INSERM, en Francia y el Instituto Max Planck, en Alemania, podria generar una distinta propension
a solicitar ERCs frente a los otros paises citados, una divergencia mas reveladora del modelo de financiacién
de la investigacién en cada pais que de la capacidad intrinseca de los ecosistemas nacionales. De hecho,
en todas las disciplinas del ERC (2014-2018) el Reino Unido ha generado 5.501 propuestas, Alemania 3.780,
Francia 3.118, Espafa 2.561 y Paises Bajos 2.075.

Las tendencias crecientes observadas en el nimero de publicaciones en céncer y su impacto se observan
también al analizar la evolucion de la financiacion otorgada cancer por la Comisién Europea, mediante el 7°
PM y H2020, para proyectos realizados en instituciones espafiolas. Como se puede apreciar en la Figura 18,
desde 2007 el volumen de financiacién obtenido para proyectos de investigacion y desarrollo en cancer ha
crecido de manera casi constante y por encima del incremento presupuestario de los programas marco, un
dato que confirma el recorrido de mejora del ecosistema.

Las instituciones espafiolas han pasado de obtener 25M€ en 2008 a 62M<€ en 2017, un incremento del 143%.
Si bien la financiacidn europea para la investigacion en cdncer ha aumentado paulatinamente, la obtencion de
fondos en Espafia ha crecido mucho mas, pasando de la quinta posicién en el panel de paises de referencia a
la segunda, solo por detras del Reino Unido.
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FIGURA 18
Evolucion de la financiacion en cancer en FP7 y H2020, 2008-2017

Fuente: Elaboracién propia a partir de la base de datos Cordis

Asi, los investigadores de instituciones espafiolas conforman ahora una de las comunidades de investigacion
en cancer mas destacadas en el Espacio Europeo de Investigacion (European Research Area, ERA).

Ensayos clinicos y traslacion hacia el paciente

La traslacion al paciente es el principal objetivo de toda investigacion en el ambito biomédico. En la mayoria
de los casos, esto requiere la evaluacién mediante ensayos clinicos y la autorizacidn por parte de las agencias
competentes. Asi, los ensayos clinicos son un buen indicador y fuente de datos de la naturaleza, evolucion y
areas de especializacion de la investigacion en cancer y de los actores que la financian y desarrollan.

Espafia es el cuarto pais del conjunto del panel por nimero de ensayos clinicos en cancer iniciados entre 2007
y 2016 por millédn de habitantes, después de Paises Bajos, Francia y Estados Unidos. En este ambito y en este
marco temporal, Espafa logra un mayor nimero de ensayos por millén de que Italia, Reino Unido y Alemania.
Es también relevante remarcar que este indicador ha crecido de manera casi constante en Espafia entre 2007
y 2014.
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FIGURA 19
Numero de ensayos clinicos activados en cancer por millon de habitantes, 2007-2016
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Fuente: Elaboracién propia a partir de ClinicalTrials.gov

Asi, en términos cuantitativos de nuevo Espana se situa cerca de los paises lideres en la investigacion en
cancer. En los Capitulos 5y 6 del presente informe, se presenta un analisis mas detallado de la actividad de
ensayos clinicos que puede orientar nuevas estrategias y politicas de desarrollo y mejora del impacto de la
investigacion clinica en Espana.

En cuanto a la evolucién del nimero de nuevos ensayos clinicos en cancer iniciados cada afio, se puede apreciar
en la siguiente figura una tendencia general creciente, con altibajos que llegan a minimos en el 2008 y 2010.

FIGURA 20
Evolucion del nimero de nuevos ensayos clinicos en cancer iniciados cada aino, 2007-2016
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Fuente: Elaboracién propia a partir de ClinicalTrials.gov

Entre 2011 y 2014, Espafia mantuvo una tasa de crecimiento de ensayos clinicos mayor que Alemania, Italia, Reino
Unido y Estados Unidos. Esta tendencia al alza permiti6é pasar de 140 ensayos clinicos en cancer iniciados en 2007
a 256 en 2014, correspondientes a 3,09 ensayos/millon de hab. y 5,51 ensayos/millon de hab. respectivamente.

Sin embargo, el nimero de ensayos clinicos en cancer iniciados en Espafia se estanca en 2013, mostrando
un patrén similar al de Italia y Alemania. En el Capitulo 6. Informe se exploran algunas de las posibles causas
de la evolucion reciente del nimero de ensayos clinicos, que es preocupante dado el dinamismo de Estados
Unidos, Paises Bajos o Reino Unido, paises especialmente avanzados en la investigacion en cancer.
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Innovacion y proteccion de la propiedad intelectual

La proteccién de la propiedad intelectual es un paso imprescindible en buena parte de los ambitos de inves-
tigacion y desarrollo en cancer, necesaria para garantizar el retorno de la explotacién de las innovaciones.
Asi, aun no cubriendo el conjunto de la innovacién en cancer (por ejemplo, actualizacion de procedimientos
médicos), las patentes son un indicador representativo de la innovacion en el sector. Para el presente estudio
se han recopilado solicitudes de patentes en el &mbito del cancer, asignando cada patente y sus familias, al
pais de la persona o institucion solicitante.

Es importante resaltar que el pais (o paises) donde se ha desarrollado la actividad de investigacién que ha
originado el intangible puede diferir del sitio en que las organizaciones solicitantes tienen su sede legal o de-
ciden patentar; esto tiene un impacto relevante dada la alta participacion de empresas multinacionales en el
sector y las diferencias entre jurisdicciones. Los datos presentados a continuacion corresponden a familias
de patentes, que representan mas fielmente el nuevo producto o tecnologia, y no la operativa de proteccion de
la propiedad intelectual por parte del solicitante.

Espafia se sitla en la parte baja del panel de referencia en nimero de familias de patentes por millén de habi-
tantes solicitadas entre 2006 y 2015 en el ambito del cancer. En concreto, en este marco temporal se solicita-
ron en Espafia 23,96 familias de patentes por millén de habitantes relacionadas con el tema del cancer. Una
cifra notablemente inferior que las 130,07 fam./mill. hab solicitadas en Estados Unidos, las 77,67 de Paises
Bajos y las 70,28 de Alemania.

FIGURA 21
Nimero total de familias de patentes relacionadas con el ambito del cancer por millon de
habitantes, solicitadas entre 2006-2015
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Fuente: Elaboracion propia a partir de Patstat (European Patent Office)

El Unico pais europeo del panel con un volumen menor de familias de patentes solicitadas en este ambito
durante el periodo es Italia, con 22,71 fam./mil. Hab. La actividad de innovacién que se traduce en proteccioén
de la propiedad intelectual por parte de solicitantes con sede en Espafia es significativamente inferior a la de
los paises de referencia, salvo ltalia.

En la figura siguiente se observa que entre 2006 y 2011 Espafia incrementé de manera considerable el nimero
de familias de patentes solicitadas en el ambito del cancer, en un contexto internacional de decrecimiento. De
hecho, mientras el nimero de familias de patentes en cancer solicitadas anualmente por los demas paises
del panel decae de manera casi constante, Espafia pasa de 95 familias de patentes en cancer solicitadas en
2006 a 130 en 2011, lo que supone un incremento de 1,58 a 2,08 fam./mill. hab entre 2006 y 2011 y, dejando
atras a Italia en 2010.
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Figura 22
Evolucion del numero de familias de patentes en cancer solicitadas cada afo, 2006-2015
A partir de la nacionalidad de los solicitantes.
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Fuente: Elaboracion propia a partir de Patstat

Sin embargo, el escenario se revierte en los afios sucesivos al 2011, en que Espafa presenta una de las
tendencias mas negativas. En 2015 el numero de familias de patentes en cancer solicitadas por actores es-
pafioles habia caido a 85 ((1,84 fam./M. hab).

Es importante destacar que el nimero de familias patentes en el ambito del cancer ha descendido de forma
global durante el periodo de analisis. Algunas de las causas de este fendmeno se exploran en el Capitulo 7.
Aunque a diferencia de paises cercanos como Alemania, Francia o Italia, el nUmero de patentes se ha mantenido
en cifras similares a las del inicio del periodo, gracias al incremento inicial, la tendencia reciente es preocupante,
principalmente frente a Paises Bajos o Reino Unido donde se observan incrementos relativos desde 2013.

Los patrones de proteccion de la propiedad intelectual mediante la solicitud de patentes proporcionan un
indicador de las tendencias de la innovacion en el sector. En este caso, este indicador difiere notablemente
del resto de datos presentados durante el presente capitulo (publicaciones, impacto, ensayos clinicos), en
los que, si bien Espafia no se sitla en cabeza, mantiene el pulso a los lideres mundiales en investigacion en
cancer. Esta cuestidn sera explorada en mayor detalle en los Capitulos 6 y 7.

Riesgos en la evolucion del ecosistema espanol de investigacion
en cancer

Los nimeros y las tendencias observadas en este capitulo muestran, hasta hace unos afios, una imagen muy
positiva del ecosistema espafiol de investigacién en cancer. A excepcion de la actividad de proteccién de la
propiedad intelectual, cuyo volumen se mantuvo modesto en todo el periodo analizado, en el periodo 2000-
2008, el ecosistema de investigacion en cancer crecié significativamente y ha alcanzado altos niveles de
impacto cientifico

Si bien el nimero de publicaciones totales y el porcentaje de publicaciones en el TOP1% no ha parado de au-

mentar, el porcentaje de publicaciones en el TOP10% se ha reducido desde 2014, mostrando una trayectoria
desigual en distintos segmentos del ecosistema de investigacion.
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Tras un fuerte crecimiento, desde 2013 el nimero de nuevos ensayos clinicos se ha estancado. Asi mismo,
en 2011 la actividad de proteccién de propiedad intelectual cayé de manera notable y no parece recuperarse,

afectando directamente al nimero de innovaciones resultado de la investigacién que pueden llegar a los pa-
cientes.

Estos indicadores del periodo mas reciente no deben pasar desapercibidos: considerando los tiempos nece-
sarios para llevar a cabo un proyecto de investigacion, resulta preocupante el progresivo estancamiento de
varios indicadores del sistema, tanto en términos de actividad como de impacto. Hay que considerar con la
debida atencidn las sefiales de debilidad del ecosistema, particularmente en sus actores mas fragiles, que
llevan casi una década en situacion precaria.
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PERDIDA DE TALENTO
INVESTIGADOR Y
DIFICULTADES EN LA
RENOVACION DEL LIDERAZGO
CIENTIFICO



DESTACADOS

- Elsistema espafiol de ciencia e innovacion adolece, frente a los referentes europeos, de un menor
numero de investigadores por habitante en el conjunto de los sectores (mas alla del ambito del
cancer). Adicionalmente, durante el ultimo periodo se evidencia el impacto de la crisis en la pérdi-
da de talento en el ecosistema publico de 1+D, a diferencia de los paises del panel de referencia,
que han seguido incrementando el niumero de investigadores en términos relativos y absolutos.

- La reduccion de la financiacion y las trabas en la contratacion han impactado principalmente a
los jovenes, dificultando el acceso, condiciones, estabilizacion y progreso profesional dentro de la
carrera investigadora.

- Se observa un incremento de casi 3 afios en la edad media de los investigadores principales de
los proyectos del Ministerio-AEl, el ISCIIl y la Fundacién Cientifica de la AECC en el ambito del
cancer, de 46 a 49 afios.

- Estas tendencias son una de las principales amenazas que sufre el ecosistema esparol de inves-
tigacion en cancer, cuyas consecuencias no se restringen a la renovacion demografica, también
ponen en peligro la innovacién y desarrollo de nuevas lineas de investigacion, asi como la for-
macion para el liderazgo cientifico y la presencia en redes internacionales emergentes.

- Es imperativo revertir la tendencia de pérdida de talento, y para ello hay que actuar sobre sus
causas estructurales, de forma complementaria:

- Reforzando los programas publicos existentes (y/o estableciendo nuevos) de insercion, at-
raccion y consolidacion de talento en el ecosistema.

- Reforzando la formalizacion de la carrera investigadora, en las transiciones, y flexibilizando
los condicionantes administrativos

- Dotando a las instituciones de autonomia y capacidad financiera para desarrollar sus pro-
pias estrategias de talento

- Incrementando las oportunidades de financiacion para nuevos proyectos y lineas de investi-
gacion y actualizando las infraestructuras y equipamientos

- Ademas, estas politicas de talento deben internalizar y promover la mayor integracion y multi-
disciplinariedad de la investigacion en cancer, facilitando la formacion cruzada y las transiciones
entre investigacion fundamental, traslacional y clinica y entre disciplinas (nanotecnologia, foténi-
ca, bioinformatica y otras disciplinas cientifico-tecnolégicas, epidemiologia, economia y politicas
publicas, enfermeria y profesiones sanitarias, etc.)
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Pérdida de talento en el sistema de ciencia e innovacion
espanol

El sistema espafiol de ciencia e innovacion adolece, frente a los referentes europeos, de un menor nimero de
investigadores por habitante en el conjunto de los sectores (mas allé del ambito del céancer). Adicionalmente, du-
rante el Ultimo periodo se evidencia el impacto de la crisis en la pérdida de talento en el ecosistema publico de I+D.
Por el contrario, paises como Francia y Alemania muestran una tendencia sostenida de crecimiento del nimero
de investigadores, y otros, como Portugal y Paises Bajos, han crecido rapidamente durante la ultima década.

FIGURA 23
Evolucion del nimero total de investigadores (todos los sectores), 2000-2016
Empleo equivalente a tiempo completo (FTE)

Fuente de datos: Eurostat, UNESCO

Segun datos del Observatorio de Investigacion e Innovacion de la Comision Europea4/, esta pérdida de talento
se ha concentrado en el ecosistema publico de I+D (universidades y organizaciones de investigacion), mien-
tras que el nimero de investigadores en el sector privado se ha mantenido mas estable.

Este periodo de dificultades econdmicas y administrativas ha causado la pérdida de 5.000 autores cientificos
con afiliacion en instituciones espafioles de 2011 a 2016 segun datos de la OECD47 a partir de Scopus (Else-
vier). Espafia, como otros paises de Europa Occidental, sufre una migracién de cientificos hacia paises con
mayores recursos y mejores condiciones; en conjunto Estados Unidos, China, Australia y Suiza son los paises
que han atraido a mas investigadores entre 2011 y 2016. Anteriormente entre el 2002 y el 2011, la autoria de
afiliacion espafiola crecié moderadamente.

47. «Number of researchers (male, female) by sector (public and private) - RIO - H2020 PSF - European Commission». RIO - H2020 PSF. Fecha de acceso: 03/04/2018.
48. OECD Science, Technology and Industry Scoreboard 2017 | READ Online». OECD iLibrary. Fecha de acceso: 01/08/2018.
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Dificultades en la consolidacion de jovenes investigadores y
envejecimiento paulatino de los investigadores principales

Las disminucién del nimero de nuevos contratos de investigadores como consecuencia de la reduccién de
la financiacion a la I+D+l en el periodo de la crisis, las dificultades en la renovacién de contratos a personal
investigador, asi como la reduccién drastica de la tasa de reposicion del empleo en el sector publico, han im-
pactado negativamente en la comunidad investigadora, principalmente en los jovenes y en los investigadores
en proceso de consolidacidn, dificultando el acceso, la estabilizacion y el progreso profesional dentro de la
carrera investigadora. Algunas de los elementos principales que explican esta situacién son:

- Inseguridad en la renovacién de contratos, con existencia de periodos no remunerados y pérdida de
derechos laborales.

- Insuficiente desarrollo practico del Estatuto del Personal Investigador en Formacién

- Riesgo de despido del personal con mds de tres afios de contratos por obra y servicio (de acuerdo con
el Estatuto de los trabajadores), en las instituciones no exentas segun la disposicion adicional 23 de la
Ley de la Ciencia de 2011.

- Variaciones en el calendario y requerimientos para concurrir a las convocatorias publicas de ayudas a
la I+D+l, dificultando la participacion y ejecucién de proyectos de investigaciéon a medio-largo plazoy la
planificacion de la carrera investigadora.

- Endurecimiento de los requisitos administrativos de becas, proyectos y contratos

Estas circunstancias, junto a la pérdida agregada de talento, concentrada en los mas jévenes, han llevado a
un aumento de la media de edad de la poblacion investigadora y al bloqueo, al menos parcial, de la renovacion
del talento cientifico. También dificultan la atraccion de talento internacional, debido a cuestiones de gran rel-
evancia para latoma de decisiones de carrera, como son la burocracia, la inseguridad juridica y presupuestaria
y las menores expectativas de desarrollo de la trayectoria cientifica. Estas incertidumbres también desaniman
el retorno de investigadores posdoctorales excelentemente formados, que estan actualmente desarrollando
su carrera investigadora en el extranjero, como responsables de lineas de investigacion o jefes de grupo.

Se observa, por ejemplo, un decrecimiento en el numero de solicitudes y concesiones de proyectos de inves-
tigacion por parte de nuevos IPs jovenes. También se evidencia un incremento de la media de edad los inves-
tigadores principales de los proyectos de investigacion del Ministerio-AEl, el ISCIll y la AECC en el ambito del
cancer. La edad media de los investigadores principales se ha incrementado en casi tres afios entre 2007 y
2017, si bien la situacién los dos ultimos afios ha mejorado un poco.
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FIGURA 24
Edad media de los investigadores principales de los proyectos del Ministerio-AEl y del ISCIII
y la AECC en el ambito del cancer, por género

Fuente de datos: Agencia Estatal de Investigacion. Numero de proyectos del programa del eje A entre el total de es ayudas concedidas.

Cabe destacar que, a partir de 2014, las tres instituciones reportadas en la Figura 24 empezaron a implemen-
tar medidas adicionales de apoyo a los jovenes investigadores, como la reciente modalidad de proyectos de
[+D+l para joévenes investigadores sin vinculacion o con vinculacion temporal del Ministerio-AEl o las ayudas
LAB AECC para apoyar a jovenes investigadores en la consolidacion de lineas de investigacion independien-
tes. Aunque de resultados y dotacion insuficientes, estas medidas parecen haber surtido efecto, sin embargo,
no se puede de ello derivar una mejora de la tendencia demografica subyacente del ecosistema.

En las convocatorias del Ministerio-AEl y las del ISCIII, el nimero de mujeres investigadoras principales se
sitla entre el 30 y el 40%, una proporcion que, con oscilaciones, ha mejorado ligeramente desde el inicio del
periodo de andlisis (2007-2017). Cabe destacar que la edad media de las investigadoras principales es signif-
icativamente inferior que la de sus equivalentes masculinos.

Tanto en la investigacion como en el entorno clinico, el nimero de mujeres no ha parado de aumentar, actual-
mente un 71% de los médicos menores de 35 afios son mujeres, pasando del 37% al 54% del total entre 2000y
201649. También se ha incrementado el nimero de investigadoras en el conjunto de sectores y notablemente,
en la industria farmacéutica, donde representan el 60% del personal investigadors0.

Si bien cubre solo una pequefia parte del ecosistema, el Informe Mujeres Investigadoras del CSIC51 ofrece
algunos datos utiles para contextualizar la situacion: en el area de Biologia y Biomedicina del CSIC, un 59% de
los investigadores predoctorales y un 53% de los investigadores postdoctorales son mujeres. Esto contrasta
con la proporcién de mujeres entre el personal cientifico funcionario, un 34%. El indice de techo de cristal52,
si bien se redujo fuertemente en el periodo expansivo (2000-2010) partiendo de un 2,33 en el afio 2001, se
mantiene ahora en el 1,42, una cifra bastante similar a la de 2010, 1,49.

Se observa también en este aspecto un patrén de mejora en el periodo 2000-2010, que se frena casi completa-
mente a partir de 2010, debido a las dificultades econdémicas y administrativas resultado de la crisis. Asi, ante
el reto general de pérdida de talento, envejecimiento de la poblacién investigadora principal y dificultades en la
renovacion del talento cientifico, apostar por el talento joven significa apostar por el talento femenino, y viceversa.

49. OECD. OECD Health Statistics 2018. http://www.oecd.org/els/health-systems/health-data.htm

50. Eurostat - Research and development statistics. Number of researchers in the business enterprise sector, by economic activity (NACE Rev. 2) and by sex. 2012
51. Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC). Informe Mujeres Investigadoras. 2018. http://documenta.wi.csic.es/alfresco/downloadpublic/
direct/workspace/SpacesStore/5c6f684a-3262-4826-8c5a-3dbc5cc43cd0/Informe_Mujeresinvestigadoras_2018.pdf

52. Ibid. El techo de cristal o Glass Ceiling Index (GCI) es un indice relativo que se calcula comparando la proporcion de mujeres en las tres categorias in-
vestigadoras respecto a la proporcién de mujeres en la categoria de Profesores de Investigacion. Un indice 1 indicaria que no existe desigualdad, un indice
mayor que 1 indica la existencia de un techo de cristal para las cientificas.

PRIMER INFORME SOBRE LA INVESTIGACION E INNOVACION EN CANCER EN ESPANA


http://www.oecd.org/els/health-systems/health-data.htm
documenta.wi.csic.es/alfresco/downloadpublic/direct/workspace/SpacesStore/5c6f684a-3262-4826-8c5a-3dbc5cc43cd0/Informe_MujeresInvestigadoras_2018.pdf
documenta.wi.csic.es/alfresco/downloadpublic/direct/workspace/SpacesStore/5c6f684a-3262-4826-8c5a-3dbc5cc43cd0/Informe_MujeresInvestigadoras_2018.pdf

La financiacion europea, una oportunidad para el talento de
investigacion en cancer

La reduccién de recursos y oportunidades, y el impacto que ésta ha tenido en la renovacion del talento cientif-
ico ha podido ser parcialmente mitigada gracias a la obtencién de proyectos europeos. Particularmente, los
proyectos del ERC y Marie Sklodowska-Curie son instrumentos significativos de formacién, atraccién, desar-
rollo y consolidacién del talento investigador. En el periodo 2008-2017 se han iniciado en Espafia 83 proyectos
del ERC y 169 proyectos MSCA - de los cuales 67 son becas individuales -, cuya evolucion temporal se presen-
ta en el grafico siguiente.

FIGURA 25
Financiacion y nimero de proyectos ERC y MSCA, 2008-2017

Fuente de datos: Elaboracién propia a partir de CORDIS

Entre los afios 2008-2017, el ERC ha concedido 125M£ a investigadores espafioles para desarrollar proyectos
en dambito del cancer. Con el elevado montante de estos proyectos (alrededor de 2M€ cada uno), los IPs gen-
eran, de media, grupos de investigacion formados por seis personass3. Cada equipo de proyecto ERC incluye
1,6 investigadores predoctorales y 2,4 investigadores postdoctorales, contribuyendo asi a la formacién de una
nueva generacion de investigadores.

Cabe destacar, como ya se habia presentado en el Capitulo 3, que la investigacion espafiola en cancer es
especialmente competitiva en las convocatorias del ERC. En la siguiente figura se puede observar que la in-
vestigacion en cancer tiene una participacién en el conjunto de proyectos financiados por el ERC en Espafa
muy por encima de su participacion relativa en la investigacién espafiola. Siendo las publicaciones cientificas
en el ambito del cancer menos del 4% del total espafiol, la financiacién del ERC en el ambito del cancer supera
el 18% del total.

53. European Research Council. Facts and figures. Fecha de acceso: 25/07/2018.
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FIGURA 26
Proporcion de la financiacion en proyectos en cancer, respecto al total de financiacion del ERC
por pais, 2007-2017

Fuente de datos: Elaboracién propia a partir de CORDIS

Revertir la tendencia de pérdida de talento

Espafia lleva casi una década con dificultades en la participacion de los flujos de internacionales de movilidad
del talento de investigacion. Ha perdido investigadores y probablemente ha sido menos capaz de atraer, por
el efecto directo de la reduccion del presupuesto para personal y las dificultades contractuales, y por el efecto
indirecto de la reduccion de las oportunidades y la financiacion del conjunto del sistema, incrementandose
el coste de oportunidad frente a desarrollar una carrera en los paises lideres (ver Capitulo 2), si bien no es
posible valorar el impacto especifico en el &mbito del cancer.

En el ambito del cancer, si se observa un incremento de la edad media de los investigadores principales y un
menor nimero de nuevos IPs jovenes. Estas tendencias son una de las principales amenazas que sufre el
ecosistema espafiol de investigacidon en cancer, cuyas consecuencias no se restringen a la renovacion de-
mografica, también ponen en peligro la innovacién y desarrollo de nuevas lineas de investigacién, asi como la
formacion para el liderazgo cientifico y la presencia en redes internacionales emergentes.

Tanto el Ministerio-AElI como el ISCIIl han mantenido bastante estable la financiacién para la investigacion
en cancer, también en los programas FPI y RyC; en paralelo, la financiacion filantrépica (ver Capitulo 2) y los
proyectos europeos (ver seccion precedente) han ofrecido oportunidades adicionales a los jovenes investi-
gadores y a los investigadores de excelencia. Sin embargo, las dificultades en la carrera investigadora y una
financiacion basal relativamente baja debilitan el corazén del sistema, poniendo en peligro lo logrado hasta la
actualidad y la evolucion futura.

Es imperativo revertir la tendencia de pérdida de talento, y para ello hay que actuar sobre sus causas estruc-
turales, de forma complementaria:

» Reforzando los programas publicos existentes (y/o estableciendo nuevos) de insercién, atraccion y
consolidacion de talento en el ecosistema.

» Reforzando la formalizacidn de la carrera investigadora, sobre todo en las transiciones, y flexibilizando
los condicionantes administrativos

e Dotando a las instituciones de autonomia y capacidad financiera para desarrollar sus propias estrate-
gias de talento

¢ Incrementando las oportunidades de financiacion para nuevos proyectos y lineas de investigacion, y
actualizando las infraestructuras y equipamientos.

Ademas, las politicas de talento deben internalizar y promover la integracion y multidisciplinariedad de la
investigacion en cancer, facilitando la formacion cruzada y las transiciones entre investigacion fundamental,
traslacional y clinica y entre disciplinas (nanotecnologia, foténica, bioinformatica, y otras disciplinas cientifi-
co-tecnoldgicas, epidemiologia, economia y politicas publicas, enfermeria y profesiones sanitarias, etc.).
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ANALISIS DEL PORTAFOLIO
ESPANOL DE INVESTIGACION
EN CANCER PARA LA
DEFINICION DE ESTRATEGIAS
Y PRIORIDADES



DESTACADOS

- La naturaleza multidisciplinar de la investigacion de vanguardia en cancer se refleja en la cre-
ciente variedad de disciplinas cientificas relevantes en el reto del cancer. En Espafia, esta es-
pecializacion es menor en inmunologia, fisica e ingenieria, radiologia, profesiones sanitarias,
psicologia, enfermeria y politicas sanitarias lo que podria limitar el avance en nuevas terapias,
innovacion tecnoldgica y mejoras diagnésticas y de cuidado al paciente.

- Un analisis pormenorizado de la financiaciéon por proyectos en Espafa, en comparativa inter-
nacional, revela un mayor esfuerzo en deteccion, diagnosis y prognosis y un apoyo menor a la
investigacion en biologia, etiologia (causas) y en control, supervivencia y resultados del cancer.

- Para poder analizar en detalle y comparar internacionalmente el portafolio de investigacion fi-
nanciada por proyectos, y siguiendo el camino abierto por los paises de referencia, seria conve-
niente que las mayores instituciones espafnolas que financian investigacion en cancer se incor-
poren a la International Cancer Research Partnership (ICRP).

- Por primera vez en Espafia, se ha analizado en detalle la actividad y los resultados de inves-
tigacion por tipologias de cancer. Estos datos del ambito de la investigacion son presentados
junto a indicadores de incidencia y mortalidad del cancer en Espafia

- Se han clasificado por tipologia de cancer mas de 3.300 proyectos de investigacion por valor de
775M€, 29.000 publicaciones cientificas y 2.318 ensayos clinicos realizados en Espana. Este
analisis habilita el desarrollo de estrategias de investigacion, innovacion y financiacion mas fo-
calizadas, tanto en el sector publico como en el privado.

- Las publicaciones sobre cancer infantil y juvenil suman entorno al 10% del total de publicaciones
en cancer en Espafa, una cifra que se sitia en el medio de la horquilla de los paises de refer-
encia, entre el 9% y el 12%.

- Actualmente no se establece una priorizacion fuerte de la investigacion segun indicadores de in-

cidencia o mortalidad de las tipologias de cancer, al contrario, ésta responde principalmente a la
iniciativa de los investigadores y empresas y a la calidad y relevancia cientifica de los proyectos.
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Este capitulo estudia, en comparativa internacional, el patrén de especializacidn del ecosistema de investi-
gacion en cancer, lo que determina, en términos agregados, el portafolio espafiol de investigacion. Para ello se
analizan indicadores de actividad y resultados de la investigacién (publicaciones cientificas, ensayos clinicos)
y de financiacién de la investigacion (fondos publicos y filantropicos) desde diversas opticas:

1. disciplinas cientificas
2. areas de investigacion
3. tipologias de cancer

Con vocacion informativa, estos indicadores de investigacion se presentan, al final del capitulo, junto a es-
tadisticas de incidencia y mortalidad por tipologias de cancer, en una primera aproximacion que permite avan-
zar en la definicion de estrategias de investigacién basadas en criterios de necesidad social. Un proceso que
supera la vocacién y objetivos del presente informe y que debe ser necesariamente participativo, ordenado y
liderado por el sector publico.

Especializacion disciplinar de la investigacion en cancer

Para avanzar en la investigacion en cancer es necesaria, de forma creciente, la colaboracién entre investi-
gadores de distintas disciplinas que permitan hacer aproximaciones innovadoras a los retos de deteccion y
tratamiento del cancer. Para empezar a abordar esta cuestién, se presenta aqui un analisis de la distribucién
en disciplinas cientificas de las publicaciones en el ambito del cancer que ofrece una primera indicacién de la
especializacion del ecosistema espafiol.

En la fuente de datos bibliométricos utilizada en el presente informe, Scopus, la clasificacion de revistas en
disciplinas cientificas se realizar en una taxonomia en tres niveles: Supergroup o supergrupos (4), Subject
Areas o areas tematicas (27) y Subject Fields o campos tematicos (334). Esta clasificacion permite, hasta
cierto punto, comprender el dmbito disciplinar de las publicaciones cientificas. La comprension no puede ser
completa puesto que las areas cientificas estadn asociadas a las revistas donde aparecen las publicaciones y
no directamente a cada articulo en concreto54, lo que puede llevar a ciertas discrepancias entre el contenido
de una publicacién y el drea cientifica en que ésta se clasificass. En cualquier caso, se tratan aqui grandes
volumenes de publicaciones, en amplios perimetros geograficos y un largo periodo temporal, lo que mejora la
confiabilidad de los analisis.

El perimetro de estudio es, de nuevo, el conjunto de las publicaciones mundiales identificadas mediante térmi-
nos MeSH vinculados al cancer (ver seccion Metodologia al final del informe). Los indicadores de especial-
izacién e impacto presentados a continuacion han sido calculados ad-hoc dentro de este perimetro.

Como medida de la creciente multidisciplinariedad de la investigacién en cancer, en la Figura 27 se presenta
la evolucién del nimero de areas bibliométricas (al nivel taxonémico de los Subject Fields de Scopus) que
concentran mas del 0,6% de las publicaciones totales en cancer de cada pais. Como se puede apreciar, efec-
tivamente el nimero de disciplinas involucradas en la investigacién en cancer crecié entre 2007 y 2016 para
los paises de referencia y para Espafia, y confirmando un crecimiento de la complejidad de la investigacion en
el ambito del cancer.

Se puede observar también el recorrido positivo de Espafia que, aun empezando con niveles de multidisci-
plinariedad menores que el conjunto de paises del panel, ha recuperado y superado la brecha. Esta es una
evolucion muy relevante, a la que han contribuido los esfuerzos de administraciones e instituciones de investi-
gacion. Por ejemplo, un 28% de los proyectos en cancer financiados por la AEl pertenecen a dreas distintas a la
biomedicinay la biologia, destacando la quimica, la biotecnologia, las matematicas o la ciencia de materiales.

54. En cambio, los términos MeSH (Medical Subject Headings) si son asignados individualmente a cada publicacion por la National Library of Medicine en
la base de datos PubMed.

55. Ademas, ciertas revistas de alto impacto que cubren todos o amplios campos de la ciencia estén clasificadas en el area cientifica “multidisciplinar”, lo
que genera una pérdida de informacion para un segmento relevante de las publicaciones importantes.
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FIGURA 27
Tendencias del nimero de areas bibliométricas involucradas en la investigacion en cancer
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Nota: Espafia frente a la mediana de los paises del panel de referencia, a nivel taxonémico de Scopus subject fields.

De cara a posibles estrategias de coordinacion de la investigacion en cancer, es relevante analizar qué am-
bitos disciplinares presentan una baja especializacion en Espafia respecto a los demas paises y cuales, al
contrario, prosperan particularmente en el ecosistema espafiol de investigacién en cancer.

En la Tabla 6 se presentan analisis de especializacion disciplinar al nivel taxonémico de Subject Areas y Sub-
ject Fields. Para el analisis de especializacion se han considerado aquellas disciplinas en que la mediana de
los paises del panel fuera superior al 0,5% (las principales disciplinas del ambito) o los casos en que Espania
tuviera menos del 80% de especializacion respecto a la mediana, o bien mas del 125% (disciplinas en que
Espaiia presenta divergencias significativas).

Es llamativo el menor nimero relativo de publicaciones espafiolas en “Immunology and Microbiology”, un am-
bito con alto potencial de impacto en el desarrollo de nuevas terapias del cancer. Espafia produce un menor
numero de publicaciones en la interseccion de la fisica (“Physics and Astronomy”) e ingenieria (“Engineering”)
con el ambito del cancer, lo que podria ser sintoma de una cierta debilidad relativa en avances de caracter
tecnoldgico.

Espaiia tiene una especializacién menor que los paises del panel en psicologia (“Psychology”), sobre todo
respecto a Paises Bajos, Reino Unido y Estados Unidos); y en profesiones sanitarias (“Health Professions”),
disciplinas muy relevantes en el diagndstico, tratamiento, acompafiamiento y calidad de vida tras el cancer.
Aungue no detallado en la tabla, se da un caso interesante con la disciplina “Nursing”, enfermeria, y particu-
larmente enfermeria especializada y oncolégica: la especializacion del Reino Unido y Estados Unidos destaca
frente al resto de paises europeos, que se mantienen bastante por debajo. Reforzar la investigacién en este
campo, asociado directamente a las practicas de cribado y cuidado de los pacientes con cancer, podria tener
un impacto significativo en salud.

Por otro lado, destacan los niveles de especializacion que se registran para los ambitos de las matematicas
(“Mathematics”) y ciencias de la computacion (“Computer Science”).
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TABLA 6
Especializacion disciplinar de Espaia respecto a los paises del panel

Subject Area Espafa Alemania
Physics and Astronomy 0,83% 1,18%

Health Professions 1,05% 1,31%

Neuroscience 1,63% 2,03%

Chemical Engineering 0,63% 0,76%

Immunology and Microbiology 3,66% 4,35%
Engineering 0,76% 0,90%
Mathematics 0,58% 0,51%

Computer Science 0,97% 0,70%

Dentistry 1,19% 0,73%

Nota: Andlisis de publicaciones indexadas en Scopus, a nivel taxondmico de subject field

A nivel de Subject Fields, se registra otra vez una especializacién menor en los ambitos de seguimiento de los
pacientes (“Psychiatry and Mental health”) y las areas relacionadas con tratamientos radioldgicos. Los cam-
pos “Radiology nuclear medicine and imaging”, del drea “Medicine, “Radiological and Ultrasound Technology”,
del drea “Health Professions”, y “Radiation”, del area de “Physics and Astronomy” tienen una presencia relativa
menor frente a los paises de referencia. La baja proporcion de estas subdisciplinas vinculadas a la cadena de
valor de la radiologia es algo a analizar en mayor detalle.

Se observan cuatro campos del drea médica en que la proporcién de publicaciones espafiolas es especial-
mente alta frente a los tres paises de referencia: dermatologia (“Dermatology”), hepatologia (“Hepatology”),
urologia (“Urology) e histologia (“Histology”), lo cual evidencia una especializacién clara en términos cuantita-
tivos para ciertos tipos de cancer.
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TABLA 7
Especializacion disciplinar de Espaia respecto a los paises del panel

Subject Area Subject Field Espaiia Mediana paises
Neuroscience Neurology 0.48% 0.76%
Physics and Astronomy Radiation 0.43% 0.68%
Health Professions Radiological and Ultrasound Technology 0.56% 0.86%
Medicine Internal Medicine 0.45% 0.65%
Biochemistry, Genetics and Molecular Biology Biophysics 0.78% 1.11%
Biochemistry, Genetics and Molecular Biology Physiology 0.51% 0.67%
Medicine Orthopedics and Sports Medicine 0.39% 0.52%
Pharmacology, Toxicology and Pharmaceutics Pharmaceutical Science 0.76% 0.98%
Medicine Radiology Nuclear Medicine and imaging 5.62% 7.29%
Medicine Epidemiology 1.42% 1.84%
Medicine Immunology and Allergy 1.16% 1.49%
Immunology and Microbiology Immunology 2.60% 3.33%
Medicine Urology 5.05% 3.72%
Biochemistry, Genetics and Molecular Biology Developmental Biology 0.72% 0.52%
Medicine Pathology and Forensic Medicine 6.38% 4.57%
Medicine Otorhinolaryngology 2.99% 2.09%
Medicine Medicine (miscellaneous) 1.14% 0.76%
Medicine Hepatology 1.86% 1.01%
Medicine Histology 2.80% 1.18%

Nota: Andlisis de publicaciones indexadas en Scopus, a nivel taxonémico de subject field

Ademas de la especializacion, también es interesante analizar el impacto de las publicaciones clasificadas
por disciplinas comparado con la especializacion relativa de cada disciplina. Esto permite ver si hay una
relacion entre mayor especializacién y mayor impacto, o, al contrario, mayor produccién relativa no conlleva
mejores resultados cientificos. En las siguientes figuras:

e En el eje vertical se presenta el Impacto normalizado, que indica cuanto se citan los articulos de
un pais en particular (Espafia) en una disciplina, en relacién con las citas habituales de las publi-
caciones en esa disciplina en el panorama mundial. Para el calculo del impacto normalizado se
han tomado los datos de base (baseline) del conjunto de la produccién cientifica de los paises
del panel de referencia en el ambito del cancer. Valores mayores de 1 indican, para cada drea de
investigacioén, que las publicaciones espafiolas estdan mas citadas que la media de los demas
paises analizados dentro de la respectiva area bibliométrica. Por ejemplo, un impacto igual a 2
supone que las publicaciones espafiolas se citan el doble que la media del panel en la respectiva
area bibliométrica. Al contrario, valores menores de 1 indican menor éxito de las publicaciones
espafiolas en términos de citas.
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o En el eje horizontal se presenta el indice de especializacién, que indica cuéntos articulos produci-
dos en un pais en particular (Espafia) pertenecen a una disciplina, en relacién al tamafio relativo
de esa disciplina en un perimetro geografico mayor. De nuevo se trata de un indicador normaliza-
do frente a un baseline, calculado esta vez tomando los paises del panel de referencia (no el con-
junto de la producciéon mundial. Valores mayores de 1 indican, para cada area de investigacion,
que Espafia produce un porcentaje de publicaciones mayor que lo observado en los paises de
referencia. Por ejemplo, una especializacion de 2 indica que, comparado con esos paises Es-
pafia produce el doble de publicaciones relativamente a su produccién total en la respectiva area
tematica. Al contrario, valores menores de 1 indican una menor produccion relativa en Espafia
frente a los patrones internacionales de un area bibliométrica.

FIGURA 28

Comparacion del impacto normalizado y la especializacion tematica relativa de la investi-
gacion en cancer (Subject Areas), 2007-2015
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Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y Scopus. Espafia frente al baseline, 2007-2015

La primera observacion imprescindible es que casi todas las dreas cientificas en que Espafia tiene una pro-
duccidn significativa (en volumen), las publicaciones del perimetro del cdncer tienen un impacto normalizado
mayor que 1, y ninguna se aleja mucho por debajo. Este dato, presentado ya en el Capitulo 3 demuestra el alto
impacto bibliométrico de la investigacion espafiola en cancer, proxy de su calidad cientifica.

De la figura anterior se pueden sacar algunas indicaciones interesantes sobre la especializacién del ecosiste-
ma espafiol de investigacion en cancer:

e Aunque haya una alta tasa de publicacion en el &mbito médico (“Medicine”), no se trata de una
anormalidad en la comparacion internacional. Ademas, la investigacién espafola en este ambito
alcanza un impacto notable.

e Alaizquierda de la figura se sitdan las areas cientificas en que Espafia estd menos especializada.
Es llamativo, de nuevo, la baja proporcién de publicaciones en enfermeria, fisica y neurociencias
(vinculadas al cancer) dado el alto impacto que tienen las publicaciones de estas disciplinas. Uno
esperaria que comunidades cientificas con tan alto impacto tendrian capacidad para crecer y ob-
tener indices de especializacion iguales o superiores a uno, en linea con los paises de referencia.
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e Espafa no presenta una especializacion relativa en inmunologia, pero el impacto de la investigacion
es alto. Dado que ya hay un ecosistema de calidad, si bien reducido, y en linea con las oportuni-
dades clinicas e industriales de la inmunoterapia, este podria ser un nicho de apuesta estratégica.

o El area tematica de informatica (“Computer Science”) presenta una alta especializacion, es decir,
se publica mas en éste drea, en términos relativos, que en el conjunto de los paises del panel
de referencia. Sin embargo, el impacto normalizado de las publicaciones es inferior a 1. Dado el
papel trascendental de la bioinformatica, la inteligencia artificial y la imagen médica y visién por
computador en el presente y futuro de la lucha contra el cancer, seria necesario analizar en mayor
detalle el desempefio de esta area tematica.

e Farmacologia, toxicologia y farmacéutica es un campo en que la investigacion espafiola no tiene
un impacto destacado, y en que no se publica excesivamente. Como se presentara en los Capitu-
los 6y 7, la industria farmacéutica internacional es preeminente en este dambito, liderando in-
vestigacion clinica desde sus centros de [+D en el extranjero. Ademads, en un periodo de gran
expansion de la produccion cientifica, la gran industria farmacéutica apenas ha incrementado el
numero de publicaciones y tiende externalizar la investigacion, como demuestran las tendencias
en el periodo 1995-200956. Seria interesante analizar en mayor detalle la estructura y evolucién
de la investigacion espafiola en farmacologia y farmacéutica para comprender los retos que se
plantean en esta disciplina.

El andlisis comparado de la distribucion de las publicaciones espafiolas en el ambito de interés permite identi-
ficar areas y campos cientificos en que el ecosistema de investigacion en cancer esta especializado, o, por el
contrario, aquellos en que la produccion relativa es inferior a los paises del panel de referencia. Estos indica-
dores pueden ser de utilidad en el disefio e implementacién de estrategias de investigacion y de priorizacién
de la financiacion, complementando otros criterios y consideraciones como el de la excelencia o los retos
sociales. En este sentido, se observa que en Espafia se realiza poca investigacion en cancer en las disciplinas
de enfermeria, profesiones médicas, radiologia, fisica, ingenieria y ciencias sociales, un patrén que deberia ser
tenido en cuenta a la hora de concertar el portafolio en investigacion.

Financiacion de proyectos segun las areas de investigacion
del Common Scientific Outline de la International Cancer
Research Partnership

Ademas de las disciplinas cientificas, existen otras dimensiones de analisis del portafolio de investigacion en
cancer. En este capitulo de explora la especializacion por tipologia de investigacién: epidemiologia, biologia
del cancer, investigacion sobre técnicas diagnosticas, sobre tratamientos, etc.

Debido a la carencia de estandares y bases de datos adecuadas para afrontar este andlisis, nace en el afio
2000 la International Cancer Research Partnership (ICRP), una alianza internacional de organismos cuyo ob-
jetivo es mantener la mayor base de datos publica de proyectos de investigacion en cancer, caracterizados y
clasificados de forma homogénea. La alianza esta formada por 23 socios de primer nivel57, e incluye datos de
un total de 124 organizaciones financiadoras publicas y privadas de Australia, Japon, Francia, Paises Bajos,
Bélgica, Reino Unido, Canada y los Estados Unidos. A fecha actual, esta base de datos cubre casi 16.000
proyectos con 50.000 millones de ddlares de inversion agregada desde el afio 2000, un 75% de la inversion
global en investigacion en cancer, incluyendo proyectos financiados por la American Cancer Society, el NIH,
Cancer Australia o el National Cancer Research Institute (Reino Unido).

Para poder clasificar y analizar los proyectos de forma homogénea y suficientemente granular, la ICRP es-
tablece variables categoéricas y sistemas de clasificacion mediante los cuales se caracteriza cada proyecto.
Ademas del tipo de cancer y de si se trata de cancer infantil, también clasifica los proyectos de acuerdo con
las dreas de investigacion (research areas) del Common Scientific Outline (CS0), estandar establecido por la
propia ICRP.

56. Rafols, Ismael, Michael M. Hopkins, Jarno Hoekman, Josh Siepel, Alice O’Hare, Antonio Perianes-Rodriguez, y Paul Nightingale. «Big Pharma, little scien-
ce?: A bibliometric perspective on Big Pharma’s R&D decline». Technological Forecasting and Social Change 81 (1 de enero de 2014): 22-38.
57. Ver el listado de miembros en _https:/www.icrpartnership.org/partners
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CSO esta dividido en 6 grandes dreas, que se desgranan en un total de 35 subdreass8, es decir, esta estructur-
ada en dos niveles taxondmicos. Las 6 areas de primer nivel, traducidas, son:

1. Biologia

2. Etiologia (causas del céncer)

3. Prevencién

4. Deteccidn precoz, diagnosis y prognosis

5. Tratamiento

6. Control del cancer, supervivencia e investigacion de resultados

Siguiendo esta linea, para la elaboracién del presente Informe se han clasificado manualmente los proyectos
espanoles de 2015y 201659 de acuerdo con el primer nivel de CSO. En la siguiente figura se presenta la dis-
tribucion por area de investigacion CSO del nimero de proyectos realizados en Espafia, financiados tanto por
fuentes publicas (Ministerio-AEl, ISCIII, H2020) y filantrépicas (Fundacion Cientifica de la AECC y Fundacidn
Bancaria “la Caixa) frente al agregado del conjunto de instituciones internacionales presentes en la base de
datos de la ICRP.

FIGURA 29
Distribucion por areas de investigacion CSO del nimero de proyectos, 2015y 2016

Fuente: Elaboracion propia a partir de datos de la AEI, ISCIII, base de datos CORDIS, AECC y Fundacién Bancaria “la Caixa”. Proyectos en concurrencia competitiva

Si bien tanto el agregado para Espafia como la cifra de proyectos del conjunto de ICRP representan sélo
una parte del conjunto de la financiacién por concurrencia competitiva, algunas diferencias son patentes:

e Espafa presenta, en términos relativos, mas del doble de proyectos sobre deteccion precoz, diag-
nosis y prognosis que los referentes internacionales.

e Espafia presenta una proporcién parecida en proyectos centrados en el tratamiento del cancer.

e Espafia presenta una proporcién notablemente inferior de proyectos en:

e Etiologia (causas del cancer) - factores exdgenos y enddgenos en el origen y causa del
céncer, interacciones entre los genes (y/o polimorfismos génicos) y los factores exdgenos
y enddgenos, recursos e infraestructuras relacionadas.

e Control del cancer, supervivencia e investigacion de resultados - cuidado y problemas para
los supervivientes, vigilancia del cancer, habitos y factores de comportamiento a nivel pobla-
cional, andlisis de servicios, economia y politicas de salud, investigacion sobre educacién y
comunicacion, cuidados al final de la vida, recursos e infraestructuras relacionadas.

58. Ver Anexo y https://www.icrpartnership.org/cso

59. En particular, se trata de proyectos financiados por concurrencia competitiva por el Ministerio-AEl, el ISCIII, H2020, la AECC y la Fundacién Bancaria “la Caixa”.
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Es realmente destacable la importancia relativa de los proyectos sobre Deteccion precoz, diagnosis y prognosis.
También lo es la relativa ausencia de proyectos de Etiologia (causas del cancer) y de Control del cancer, superviven-
cia e investigacion de resultados, una ausencia que podria estar vinculada con la baja proporcion de publicaciones
en enfermeria, otras profesiones sanitarias, epidemiologia o politicas sanitarias, identificada en la seccién anterior.

Con el fin de conocer en mas detalle, la especializacion de las instituciones segun las categorias CSO, se ha realiza-
do un analisis de la distribucién de la financiacién de proyectos segun tipologia de beneficiario. A grandes rasgos,
se puede observar que la investigacion mas relacionada con la biologia del cancer esta liderada por los organismos
publicos de investigacion y los centros de investigacion, mientras que los institutos de investigacion, acreditados
0 no, se centran en aspectos mas clinicos del espectro, como son el diagndstico y tratamiento. En el caso de los
centros sanitarios, esta diferencia es alin mds evidente, ya que la investigacion de la dimensién biolégica y eti-
olégica de la enfermedad es practicamente inexistente. Las administraciones publicas destacan diferencialmente
por liderazgo de proyectos de Prevencion, Deteccion y Control del cancer frente al resto de entidades. Por ultimo,
la Deteccion, diagnosis y prognosis del cancer es el nicho principal en el caso de las empresas. Para completar el
analisis, ademas de las diferencias relativas y consideraciones estratégicas segun la entidad, es necesario tener en
cuenta el coste relativo de los proyectos segun su categoria CSO y, por tanto, su naturaleza.

FIGURA 30
Distribucion por areas de investigacion CSO del nimero de proyectos, 2015y 2016

La clasificacion de proyectos para Espafia ha sido realizada ad-hoc, solo en el primer nivel de CSO y con cober-
tura institucional y temporal limitada. Para poder analizar en detalle el portafolio espafiol de investigacién en
cancer, de forma sistematica y en comparativa internacional, seria conveniente que las mayores instituciones
espafolas que financian investigacion en cancer se incorporen a la International Cancer Research Partnership
(ICRP). Esto tendria el triple beneficio de:

e Permitir a las instituciones analizar en detalle el propio portafolio de proyectos financiados, asi
como su evolucion en el tiempo.

e Compartir informacion a nivel espafiol, facilitando la coordinacion entre instituciones y la trans-
parencia y participacion de ciudadanos y agentes del ecosistema.

e Habilitar andlisis y comparativas internacionales juntamente con los paises mas avanzados, par-
ticipando en estudios como “Cancer Research Funding from an International Perspective” y otros
realizados en el marco de ICRP®°,

Ademas, esta accion contribuiria a la trayectoria del ecosistema espariol en ciencia y datos abiertos, cada vez
mas importantes en el ambito de la investigacién, particularmente la biomédica.

60. Ver la seccion_“Libreria” de la ICRP.
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Distribucion de las publicaciones cientificas por tipo de cancer

Indudablemente, otra Optica a priori mas intuitiva para el ambito del cancer, es el analisis por tipo de cancer,
en relacion a su localizacion, o si, por el contrario, no se asocia a ningun tipo en particular. Para desarrollar
este andlisis, se han recopilado 29.000 publicaciones con autores de afiliacién espafiola durante el periodo
de analisis. A partir de los términos MeSH, se ha procedido a una clasificacién de estas segun tipologia de
cancer. Del total, casi 3.800 (un 14,3%) no corresponden a un tipo de cancer especifico, una cifra parecida a la
de Alemania e ltalia, pero bastante inferior a la de Reino Unido (19%) y Estados Unidos (18%).

FIGURA 31
Porcentaje de las publicaciones en cancer no clasificadas por tipo, 2007-2016
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Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y SCOPUS. Comparativa entre los paises del panel, clasificacion a partir de los términos MeSH

Este 14% de las publicaciones espafiolas que no pueden ser asignadas directamente a una tipologia de cancer
se concentran en ambitos preclinicos o transversales del cancer, en particular: biologia celular (regulacién
genética, transduccién de sefales, transformacioén y proliferacion celular, apoptosis, etc.), técnica y disefio
experimental (cultivo celular, tomografia, modelos bioldgicos, inmunohistoquimica, sistemas de liberacién de
farmacos), epidemiologia y salud publica (resultados del tratamiento, calidad de vida, estudios de prevalencia,
factores de riesgo etc.)

En Espaiia, el cancer de mama concentra el mayor nimero de publicaciones (2.838 o un 10,8%), seguida
del céncer colorrectal (2.302 pubs, 8,7%), de pulmén (2.248 pubs, 8,5%), el melanoma y otros cénceres de
piel (2.184 pubs, 8,3%), y los linfomas no-Hodgkin (1.765 pubs, 6,7%). Este top 5 acumula el 48% del total de
publicaciones vinculadas a un tipo de cancer. En el siguiente grafico se presenta la distribucién porcentual de
publicaciones por tipologia de cancer, en Espafia y los paises de referencia.
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FIGURA 32
Distribucion de las publicaciones cientificas por tipo de cancer, 2007-2016

Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y SCOPUS. Clasificacion de las publicaciones a partir de los términos MeSH.

La distribucion de publicaciones espafiolas por tipos de cdncer es generalmente parecida a la de Francia e
Italia. Respecto al conjunto de paises de referencia, para Espafia se observa:

e Mayor porcentaje de publicaciones en cancer colorrectal, de pulmén, cancer de piel, linfoma y aparato
urinario.

e En melanoma y otros cénceres de piel, asi como en cancer del aparato urinario, Espafia presenta la
mayor especializacion relativa del panel de paises.

e Menor porcentaje relativo de publicaciones en leucemia, canceres en el sistema nervioso central, de
utero, de ovario y “otros” del sistema digestivo.

En el panorama internacional, destaca la actividad en cancer de mama en Portugal, Reino Unido, Estados
Unidos y Paises Bajos. También la alta proporcién de publicaciones sobre cancer colorrectal en Reino Unido
y Paises Bajos, y el fuerte esfuerzo de China en cancer de pulmén, oral-nasofaringeo e higado, problemas de
salud de primer orden en el pais asiatico. Otras especializaciones cuantitativas de interés en términos relati-
vos son la de Italia en tumores endocrinos, Alemania en canceres del sistema nervioso central y leucemia y
Estados Unidos en el cancer de préstata.
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Ademas, se han identificado las publicaciones cientificas relativas al cancer infantil y juvenil, cruzando aquel-
los términos MeSH relacionados con canceres con incidencia en infantes junto con términos MeSH referidos
a este grupo de edad especificamente.

FIGURA 33
Comparativa y evolucion de las publicaciones sobre cancer infantil y juvenil, 2007-2016
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Fuente: Elaboracién propia a partir de PubMed y SCOPUS. Clasificacion de las publicaciones a partir de los términos MeSH

Como se puede comprobar en la Figura 33, las publicaciones sobre cancer infantil y juvenil suman entorno
al 10% del total de publicaciones en cancer en Espafia, una cifra que se sitla en el medio de la horquilla de
los paises de referencia, entre el 9% y el 12%. Si bien hay ciertas fluctuaciones alrededor del 10%, no parece
presentarse una tendencia clara de crecimiento o decrecimiento de la actividad en el cancer infantil y juvenil.

Distribucion de los ensayos clinicos por tipo de cancer

En el periodo de andlisis se han recopilado algo mdas de 2.300 ensayos clinicos en Espafia. De éstos, 156
(7,8%) no son especificos de sitio o corresponden a otros tipos de cancer no incluidos en el listado principal.
En el siguiente grafico se presenta la distribucion porcentual de ensayos clinicos por tipologia de cancer, en
Espafiay los paises de referencia. En Espafia, el cadncer de mama concentra el mayor nimero de ensayos (312
ensayos, 15,6% del total), seguida de pulmén (301, 15,0%), linfoma no-Hodgkin (195, 9,7%), colorrectal (172,
8,6%), y leucemia (167, 8,3%).

Este top 5 acumula el 61% del total de ensayos clinicos vinculados a un tipo de cancer, una cifra notablemente

superior a la concentracion en publicaciones cientificas (48%), y, como se presenta en la siguiente seccién,
también superior a la concentracién del top 5 en la financiacién por proyectos (40%).
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Figura 34
Distribucion de los ensayos clinicos por tipo de cancer, 2007-2016

Fuente: clinicaltrials.gov. Clasificacion de los ensayos a partir de los términos MeSH

De acuerdo con el numero relativo de ensayos clinicos, Espafia, frente a los paises de referencia:

Concentra de forma muy notable la actividad de EECC en cancer de mama y cancer de pulmén.
Se observa mayor porcentaje de ensayos clinicos, en términos relativos, en cancer colorrectal, de
ovario y de estomago.

e Se observa menor porcentaje en leucemia, melanomay otros canceres de piel, Utero y “otros” del siste-
ma digestivo.

A nivel internacional, destaca de nuevo la actividad en cancer de pulmén en China, linfoma no-Hodgkin y
prostata en ltalia, leucemia en Alemania, Estados Unidos e ltalia, y aparato urinario en Paises Bajos y Reino
Unido. Evidentemente, estas conclusiones son relativas al volumen de ensayos clinicos de cada pais: Estados
Unidos suma casi tantos ensayos clinicos como el resto de los paises del panel juntos.

COMPROMETIDOS CON LA INVESTIGACION EN CANCER



Financiacion publica de proyectos de investigacion por ti-
pologia de cancer

En el periodo de andlisis se han clasificado por tipologia de cancer mas de 3.300 proyectos de investigacion
financiados por el sector publico (Ministerio-AEl, ISCIIl y 7°PM-H2020), sumando un presupuesto agregado
de 775ME. De éstos, 301M€ (un 39% de la financiacion) corresponden a proyectos en cancer que no han sido
clasificados por tipo, y, por tanto, tienen tipicamente caracter mds fundamental, tecnoldgico o transversal.

En la Figura 35. se presenta la distribucion porcentual de la financiacion de proyectos de investigacion en
cancer en Espafia. Al no contar aqui con el detalle de programas de financiacién nacionales del resto de
paises (equivalentes a Ministerio-AEl o el ISCIIl), no se ha realizado aqui un analisis en comparativa interna-
cional (ver la dltima seccidn del presente capitulo para una aproximacién en este sentido.

FIGURA 35
Distribucion de la financiacion publica de proyectos competitivos por fuente, 2007-2017

Fuente: Elaboracién propia a partir de AEI, ISCIIl, CORDIS. Clasificacién de los ensayos a partir de los términos MeSH
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Las tres instituciones financian en mayor medida proyectos de investigacion que contribuyen al conocimiento
sobre el cancer sin clasificacion por sitio: AElI — 44%, ISCIIl — 16%, 7°PM y H2020 - 50%. La diferencia entre las
distribuciones del Ministerio-AEl y el ISCIIl en este ambito se debe principalmente a la complementariedad de la
financiacion de ambas instituciones, en el que el ISCIIl esta mas dirigido a la investigacion clinica, y, por tanto,
tiene un mayor nimero de proyectos asociados a un tipo de cancer especifico. Dentro de éstos, el cancer de
mama (con 74M€ de presupuesto agregado), colorrectal (69M€), leucemia (40M<€), linfoma no-Hodgkin (31M€) y
sistema nervioso central (32M€), concentran casi el 30% del total de financiacién en Espafia.

Entre los proyectos sobre uno o varios tipos especificos de cancer, aparecen en primer lugar el de mama y el
colorrectal. Esta primera y segunda posicién se corresponde con la produccion cientifica; también en nimero de
publicaciones estas dos tipologias de cancer lideran el ranking. El cancer de pulmdn, en que Espafia destaca por
el nimero de ensayos clinicos, se sitda en 42 posicion en la financiacion del ISCIII, 52 en proyectos europeos y 92
del Ministerio-AEl, recibiendo cerca del 5% de la financiacion de esta fuente.

La financiacidn en proyectos sobre melanoma y otros canceres de piel destaca por su heterogeneidad: se sitta la
32 en Ministerio-AEl, 62 en ISCIIl y 172 en proyectos europeos, recibiendo de esta fuente una financiaciéon margin-
al. El linfoma no Hodgkin y la leucemia tienen gran relevancia en las tres fuentes de financiacion, situandose en
todos los casos en la parte alta de la distribucion. Ademas, en el caso del ISCII, es relevante la financiacion que
reciben proyectos transversales en canceres hematopoyéticos - Hematopoyéticos (otros) -, que principalmente
comprende la investigacion sobre trasplantes y sindromes mielodisplasicos en este caso.

En el 7°PM y H2020, destaca la obtencion de proyectos sobre cancer de pancreas (32 posicion), que recibe una
financiacion notablemente menor de Ministerio-AEl e ISCIII.

Analisis del portafolio de investigacion por tipo de cancer

Para la elaboracion del presente informe se han clasificado de forma integral las actividades y resultados de inves-
tigacion por tipologias de cancer, lo que permite extraer los indicadores presentados en las anteriores secciones.
En la presente seccion, junto a estos indicadores del ambito de la investigacion se presentan ademas datos sobre
la incidencia y mortalidad en Espafia por tipos de cancer, cubriendo un periodo de diez afios. Para mayor detalle
sobre la definicion de las tipologias de cancer, ver el capitulo de Metodologia al final del presente documento.

Para estos andlisis se han utilizado los datos de mortalidad ofrecidos por el INE y los de incidencia aportados por el
Observatorio del Cancer de la AECC67, que, en un esfuerzo por paliar las limitaciones de los registros actuales (ver
Capitulo 1) y ampliar la calidad de la informacién disponible, ha puesto en marcha un mapa de incidencia para todo
el territorio espafiol. Este recoge los datos oficiales del Global Cancer Observatory- Globocan 2012 y el coeficiente
de riesgo asociado a cada tipo de cancer, segun género y grupo de edad, considerando el aumento de incidencia
anual. De esta manera, dependiendo de las caracteristicas poblacionales, se estima la incidencia de las tipologias
de céncer en las provincias espafiolas para cada afno62. Esta aproximacion mejora la representatividad de los datos
disponibles, pero, al no tratarse de un registro directo, no permite contemplar otros factores externos que