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Enfoque 
Multidisciplinar

CONTRATO PREDOCTORAL 
PIF2024

Adaptaciones genéticas y 
metabólicas de muridos y 
cricétidos a rodenticidas
anticoagulantes 

(PID2023-152746OR-I00).

Procedimiento de control de plagas 

en zonas urbanas y agrícolas

Las plagas pueden dañar entre un 5% y un 90% de las

cosechas en algunas regiones concretas y, además, suponen

un riesgo muy importante para la salud humana y animal. Los

rodenticidas anticoagulantes (RA) son el principal método

disponible para el control de plagas de roedores. Su uso está

extendido tanto en áreas urbanas como agrarias lo que ha

provocado la aparición de resistencias a nivel mundial. La

vitamina K 2,3-epoxido reductasa (VKORC1) es la responsable

de mantener el equilibrio entre las formas oxidadas y

reducidas de vitamina K, uno de los factores esenciales en los

procesos de coagulación. Los RA actúan sobre la VKORC1,

inhibiendo su actividad, lo que provoca la muerte del animal

por la aparición de hemorragias. Estudios en especies de

múridos como la rata gris y la rata negra han demostrado la

aparición de mutaciones en el gen vkorc1 que podrían llevar a

una reducción de la efectividad de los RA. Sin embargo, la

información sobre la
resistencia genética en
cricétidos como la rata topera,
topillo lusitano o el topillo
campero, considerados plagas
agrarias, es inexistente en los
campos españoles. Por estos
motivos, se hace necesario
plantear estudios moleculares,
acompañados de análisis

computacionales complejos, en muestras de tejidos de
animales salvajes y en células tratadas in vitro para obtener
información sobre lo que está ocurriendo tanto en múridos
como en cricétidos.

El trabajo experimental se llevará a 

cabo en el INIA-CSIC. 

Programa de Doctorado en Biología.

Cursos adicionales en el CSIC

Programa de formación. 

Mecanismos de toxicidad de 

Rodenticidas Anticoagulantes 

utilizando técnicas in vitro y 

moleculares (expresión de 

genes y RNAseq).

Análisis Geoespacial (muestras de 

campo)

Conceptos de Evaluación de Riesgos 

de biocidas.

Estancias: 

Se espera realizar una estancia de 

tres meses al año en 

laboratorios de interés tanto en 

España como en el extranjero.

Asistencia a congresos

Se asistirá a un congreso al año, 

intentando en todos los casos 

una presentación oral. 

Artículos científicos

Se pretende publicar al menos un 

artículo anual.

Objetivos

Caracterizar la resistencia genética y metabólica a RA en 
múridos y cricétidos de importancia agrosanitaria.

Determinar los cambios en las vías metabólicas implicadas en la 
detoxificación de RA.

Tareas

Aislamiento de ADN y ARN, amplificación de genes de interés y 

estudios de secuenciación y secuenciación masiva para 

detectar mutaciones.

Estudios bioquímicos in vitro para observar inducciones 

enzimáticas y posibles alteraciones metabólicas.

Muestreos en campo para recolección de muestras.

Difusión de resultados al público en general y agentes implicados 

mediante congresos y reuniones ad-hoc.



José Mª Navas

Ha concentrado su trabajo en el estudio de los mecanismos

de toxicidad de sustancias químicas y su efecto en el medio

ambiente utilizando diversos modelos animales in vitro e in

vivo, fundamentalmente peces y células de peces. En los

últimos años se ha interesado también por los efectos

ambientales de los rodenticidas anticoagulantes y la aparición

de resistencias en poblaciones de roedores. Ha sido

responsable de dar respuesta a diversos encargos del

Ministerio para la Transición Ecológica y el Reto Demográfico

destinados a generar información que ayude a la

implementación de normativas para un uso apropiado de

diversos tipos de sustancias, incluyendo los rodenticidas

anticoagulantes.

Ha aplicado el conocimiento generado en el laboratorio a la

regulación de sustancias y en esta área regulatoria participa

en diversos grupos de trabajo de la OCDE y de la CE. Esta

participación garantiza que los datos generados en este

trabajo de doctorado tengan una transposición efectiva a la

regulación.

Es Profesor de Investigación del INIA, CSIC, cuenta con 110

artículos científicos internacionales y ha sido investigador

principal de siete proyectos científicos nacionales y 11

europeos, además ha participado en otros proyectos

incluyendo algunos sobre biocidas y rodenticidas, habiendo

dirigido siete tesis doctorales.

Nuestro grupo tiene como objetivo principal el estudio 

de los mecanismos subyacentes a la toxicidad de 

contaminantes emergentes y su bioacumulación en 

organismos vertebrados mediante aproximaciones in 

vitro e in vivo.  Además, desarrollamos metodologías 

de evaluación del riesgo medioambiental y estudiamos 

posibles resistencias a estos contaminantes.

Instituto Nacional de Investigación y 

Tecnología Agraria y Alimentaria, INIA-CSIC

Carretera de la Coruña, km 7,5

28040 Madrid, España

Teléfono: +34 913476830

bermejo.azucena@inia.csic.es

www.inia.es

Azucena Bermejo-Nogales

Es experta en el área de la búsqueda de modos de acción de
biocidas en especial rodenticidas anticoagulantes. Su línea de
investigación está relacionada con la adaptación molecular y
genética. Esta incluye tanto estudios de secuenciación
masiva y biología computacional. En esta línea ha liderado
como Investigadora Principal varios proyectos relacionados
con la temática de la propuesta.

Characterization of Mutations Related to Rodenticides
Resistance and incidence in Rodent populations in Spain
(M4RS)” (PID2019-108053RJ-
I00/AEI/10.13039/501100011033).

Identificación de rutas alternativas implicadas en la
resistencia a rodenticidas (CSIC – ORGC).

Protocolo para la evaluación de compuestos alternativos al
uso de rodenticidas anticoagulantes PECAURA
(NextGeneration 2021).

Resistencia a rodenticidas anticoagulantes en 

poblaciones de rata en España 
https://doi.org/10.1016/j.chemosphere.2022.136021

jmnavas@inia.csic.es

Contacto

Grupo de Efectos de 
Contaminantes Ambientales

Líneas celulares de peces como herramienta para la 

evaluación y clasificación de nanomateriales. 
https://doi.org/10.1016/j.yrtph.2017.09.029

Peligro agudo de los biocidas para el medio ambiente 

acuático desde una perspectiva de ciclo de vida. 
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2018.12.186

ARTÍCULOS CIENTÍFICOS

ARTÍCULOS CIENTÍFICOS

Uso de células de pez como herramientas para

predecir la toxicidad agua de biocidas en peces
10.1016/j.aquatox.2021.106020

Aplicabilidad de las guías técnicas de la OCDE 201, 202

y 203 para determinar la toxicidad de Grafeno
10.1016/j.impact.2022.100447


