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LAREVOLUCION DEL ADN

Los limites éticos
delaciencia

La investigacion con células madre yla clonacion han
provocado una controversia que parece perpetuarse

J. V. Echagiie

Vivimos en la época de lo inmediato. Y somos im-
pacientes: queremosresultados ylos queremosya.
;Conclusion? Que nuestrasociedad va a contraco-
rriente delacomunidad cientifica: rigor, paciencia,
experimentacion... Alolargo de estos 5.000 niime-
ros, repartidos en casi tres lustros, LA RAZON ha
dado testimonio de los grandes hallazgos cientifi-
cosdeestosultimosafnios.Y entre todos, dosde ellos
han despertado especialmente nuestra imagina-
cion: los avances en genética y la clonacion. Pero
como los propios investigadores, tenemos que ser
pacientes. Nos queda todo por ver. Y mucho mas
quedebatir, porque cienciay éticason dos concep-
tos cuya convivencia no siempre es pacifica.

La Historia es, con frecuencia, imprecisa en fe-
chas. Sin embargo, en esta ocasién podemos pecar
de osados: ocurri6 el 11 de febrero de 2001. Por
aquel entonces, encontramos a dos grupos inde-
pendientes el uno del otro pero con un objetivo
comtin: lasecuenciacién del genoma. Porunlado,
el britdnico Francis Collins, responsable del Pro-
yecto Genoma Humano que eché a andar alld por
1990; por otro, el californiano CraigVenter, alman-
do de su empresa Celera Genomics. Un objetivo
tan largamente acariciado sélo podia causar de-
cepcion. ;De verdad los seres humanos sélo con-
tdbamos con 30.000 genes, apenas un tercio de lo
esperado? ;Y s6lo podiamos presumir de tener
11.000 genes mds que otros animales como los
gusanos? Pues si. Desde un punto de vista estric-
tamente gendmico, los seres humanos no éramos
mucho mds complejos que un ratén, con el que
compartimos un 99 por ciento de nuestros genes.
O un chimpancé, cuyo c6digo es un 96 por ciento
similaralnuestro. Recibimos una curade humildad
en toda regla. Pero, afortunadamente, descubri-
mos también que no sélo éramos genes; la com-
plejidad de nuestras proteinas nos hacia —y nos
hace-tnicos. Y también aprendimos que nuestro
destino no estd escrito desde nuestro nacimiento.
Nuestro devenir viene marcado por el ambiente
que nos rodea y nuestra alimentacion, entre otros
factores. Culminaba asiel trabajo de centenares de
cientificos pertenecientes a laboratorios de todo
el mundo, con un coste de mads de 2.000 millones
de euros.

Aquel inolvidable descubrimiento gozé incluso

ELANO QUE
DESCIFRAMOS
EL GENOMA

LARAZON no sélo dedicé
amplios reportajesala
secuenciacion del genoma;
también sus portadas
reflejaron la expectacion
mundial en tornoaun
hallazgo revolucionario.
Acompariando la foto del
cientifico britanico

John Sulston, uno
delos
responsables del
proyecto, el
titular rezaba:
«Los genes
marcan el
destino del
hombre y cémo
y cuando
caeremos
enfermosy.
También se
hacia
referenciaala
«sorpresay que
causé el hecho de que
contaramos sélo con 31.000
genes, el tercio de lo
esperado, «poco mas que
una plantay el doble que un
gusanoy. Asimismo, se
destacaba que el cromosoma
Y, que determina el sexo del
varén, era mas pequerio y
mas simple que el X,
cromosoma de la mujer.

Los avances logrados en clonacién
terapéutica en los Ultimos afios ya permiten
el desarrollo de tratamientos médicos
personalizados
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deuna«secuela» bienreciente que puntualizaba los
descubrimientos de Collins y compaiia. El proyec-
toEncode, llevado a cabo por un consorcio interna-
cional que aunaba los esfuerzos de 442 cientificos
procedentes de 32 laboratorios de todo el mundo
-22 delos investigadores son espaioles—, detall6 lo
que podriamos llamar los «ingredientes» que for-
man el genoma. Dicho de otro modo, una suerte de
«enciclopedia» de nuestro cédigo genético. Asf, los
expertosestimaronque, encontradeloquesecrefa,
€l 80 por ciento del genoma presenta algtin tipo de
actividad bioquimica, con mds de 120 funciones
diferentesidentificadas. Un nuevo logro que puede
posibilitar una mejor comprension de dolencias
genéticas como la diabetes, la enfermedad de Cro-
hn, la esclerosis muiltiple, el asma, el cancer y la
depresion, entre otros.

Secuenciacién de tumores

Y si es posible conocer al detalle nuestro cédigo,
;por qué no ibamos a hacer lo propio con las en-
fermedades que nos amenazan? Se trata de una
batalla que ya estd en marcha gracias al Consorcio
Internacional del Genoma del Cancer (ICGC),
formado por 200 cientificos y que tiene previsto
secuenciar el genomade 25.000 personas afectadas
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SALVAR A UN HERMANO

Estela, «bebé medicamento» nacido
en Sevilla. Las células de su cordoén
umbilical sirvieron para hacer un
trasplante de médula a su hermano.

por uno —o varios— de los 50 tipos de cdncer mds
importantes. Y la aportacion de nuestro pais esta
siendo esperanzadora. En2011, larevista «Nature»
publicaba que elequipoliderado por Elias Campo,
del Hospital Clinic de Barcelona, y Carlos Lépez-
Otin, de la Universidad de Oviedo, habia descifra-
do el genoma de la leucemia linfatica cronica, el
tipo de leucemia mds comtn en los paises occi-
dentales: cada afio, son diagnosticados en Espana
mads de mil nuevos pacientes.

Pero tanto en 2001 como en 2012, la pregunta
que nos formulamos con cada nuevo avance
permanece invariable: ;qué aplicaciones practi-
cas tenfa un atlas de nuestro ADN? No en vano,
uno de los beneficios de aquel logro era el poder
llegar a conocer qué propiciaba la aparicion de
enfermedades en unos individuos pero no en
otros. En 2003, contamos con una version defini-
tivadenuestro c6digo, lo que propicid la creacion,

como ya hemos visto, de iniciativas relacionadas
con el estudio del genoma de los tumores. Surge
entonces una expresion esperanzadora: «medici-
na a la carta», las terapias individualizadas ajus-
tadas a las caracteristicas —genéticas, entre
otras— de cada paciente.

Y es aqui donde comenzamos a adentrarnos por
un terreno pantanoso. Porque los pasos que se da-
ban eran efectivamente pequenos, perolaambicion
del ser humano puede llegar a ser ilimitada. Si era
posible creartratamientos personalizados, ;por qué
no recurrir a la clonacién para poder hilar ain més
fino? Ya no habldbamos de aquella oveja Dolly, el
primer mamifero clonado alld por 1996 y que aban-
doné este mundo en 2003. Habia que afrontar un
concepto mds, la clonacion terapéutica, «suaviza-
do» habitualmente con el término -menos agresi-
vo- de «medicina regenerativa». De esta forma, se
afrontaba el uso de células madre para curar enfer-
medades. Desde regenerar corazones dafiados en
un infarto hasta aminorar la diabetes, pasando por
la creacién de un nuevo tejido 6seo.

La polémica estaba servida. Cierto es que era
posible la creacién de sustitutos biolégicos que
restauraranlafuncién de érganosytejidos dafiados.
Esossi, acostadeluso de células madre procedentes
de embriones. Por un lado, los defensores de la
técnica argumentaban que dichas células se ex-
trafan de embriones descartados por parejas que
acudfan a clinicas de fertilidad y que, de no ser des-

tinados alainves-
tigacion, estarfan

Es posible obtener condenados a su
células madre sin destruccién o

) ., congelaciéninde-
recurriraladestruccion  finida. Por otro,
de embriones los detractores

considerabanque

el embridn es la
primera forma de vida humana y, por tanto, su eli-
minaciénno podiadepender delaexperimentacion
cientifica. Todoslos gobiernos tenfan que legislar al
respecto, pero hilando fino. Estdbamos ante el de-
bate cientifico mds ideologizado del siglo XXI.

Las nuevas células madre

Sin embargo, la comunidad cientifica sorteé la
polémica, al menos de forma momentdnea. En
2007, dos equipos cientificos lograron obtener
célulasmadre a partir dela piel, prescindiendo por
tanto de la clonacion. Se trataba de toda unarevo-
lucién en lo que se referia ala medicina regenera-
tiva, pues demostraba que las células madre po-
dian obtenerse de cualquier célula de nuestro
cuerpo. Porunlado, el equipo de James Thomson,
de la Universidad de Wisconsin (EE UU), utilizé
células de piel fetal y células de prepucio de un
bebé; porotro, ShinyaYamanaka, dela Universidad
de Kyoto (Jap6n), obtuvo el mismo resultado gra-
ciasalas células dela piel de una mujery del tejido
conectivo de un varén. De esta forma, nacian las
conocidas comoiPS, las células madre pluripoten-
tesinducidas, conlas mismas propiedades quelas
embrionarias, y capaces de convertirse en cual-
quier tipo de célula del organismo. Una técnica
esperanzadora, pero que el propio Yamanakanun-
ca ha dejado de matizar, al reconocer que se en-
cuentra en sus pasos iniciales.

Pasa ala pdgina 80
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CRONOLOGIA
2-XI11-1999
Elcromosoma22. Unequipocientificoha
CLONADO logrado secuenciar el genoma del cromosoma
Edgary Nina Otto, 22,alque seasocian enfermedades comoel
unmatrimonio cancer demamaolaesclerosis lateral
de Florida (EE amiotréfica.Nuncaantes se habia obtenidoel
UU), echaban codigo genético de uncromosoma.
demenos asu

11-11-2001

Elgenoma humano, secuenciado.

El consorcio Proyecto GenomaHumanoy Craig
Venter, presidente de lacompafiia privada
CeleraGenomics,anuncianel primer borrador
delmapade nuestro codigo genético.Unadelas
mayores sorpresas fue descubrir que apenas
albergamos 30.000
genes,unterciodelo
esperado. Enlaimagen,
unodelosresponsables

perro, Sir Lancelot,
fallecido en 2008.
Sin embargo, antes
de morir, tomaron
la precaucion de
congelar material
genético de su
mascota. La
empresa BioArts
International obré
el «milagroy de

clonarlo. Hoy, delproyecto,el
«Lancey» ha vuelto britanico John Sulston.
con sus duerios.
20-X11-2005
Luchacontrael

cancer. Elproyecto
Genomadel Cancer,
impulsado por EEUU,
seimpone comoretoel
estudiode 50tipos de cancer.

20-XI11-2007

¢Finalapolémicadelas células madre?

Dos equipos,unode laUniversidad de Wisconsin
(EEUU)y otrodelaUniversidad de Kyoto
(Japdn) logran obtener células madreatravés
delapiel, loque suponetodounhitoenla
medicinaregenerativa: noes necesario recurrir

Viene de la pdgina 79

como el toro del Banteng. Mientras, otras como el
tigre de Tasmania siguen esperando su turno.

El nombre de Craig Venter también ha dado un
nutrido pufiado de titulares. Aparte de su proyecto
privado sobre el genoma, el californiano acapard

Precisamente el pasado 8 de octubre, el Instituto
Karolinska distinguié aYamanakayal britdnico John
B. Gurdon con el Premio Nobel de Medicina. No en

vano, son los padres de la reprogramacion celular. De
hecho, Gurdon, profesor de Zoologfa en la Univer-
sidad de Cambridge, abri6 la veda en la investiga-
cién celular en 1962, cuando demostré que era
posible clonar a unarana a partir de células intesti-
nales de renacuajos totalmente diferenciados.Y ya
enlos albores del siglo XXI, y también a través de la

portadas—yno sélo de la prensa especializada—por
un hito tan asombroso como discutido enla comu-
nidad cientifica.

Vidanueva
En 2008, su equipo anuncid la creaciéon del genoma
sintético de una bacteria, bautizada como «Myco-

aembriones paraobtenerlas.

18-XI-2008

Espaiia,en primeralineadelaluchacontrael
cancer.Nuestro pais participaen el Consorcio
Internacional del Genomadel Cancer (ICGC),
queestudiara el genoma de 25.000 personas

experimentacién con ranas, logro extraer células plasma laboratoriun», que derivaba del codigo ge- afectadas portumores.
madre de embriones anémalos, destinados a la nético deunadiminutabacteria parasitaria, «Myco- 20-V-2010
muerte de forma inevitable. En definitiva, ambos plasma genitalium». Ya en 2010, agregé secuencias v

reconocimientos

han supuesto un .
espaldarazo de la Cralg Venter

comunidad cien-  congsjgni§ crear vida
tifica a la investi-

gaciéncon células artificial enun
madre, siempre  |ahoratorio
dentro de la ética.

Pero entre me-
dias, también ha habido hueco para el «<show busi-
ness». Enun episodio de «Los Simpsons» comenta-
ban que todo cientifico que se precie tiene que ser
mitad erudito y mitad feriante. Ylas clonaciones de
animales han sido un buen ejemplo. Dolly fue s6lo
el principio. En 1998 nos fue presentada Mira, la
primera cabra clonada a partir de células embrio-
narias; le sigui6 en 2001 el gato CC, primer animal
doméstico en tener su «copia»; en 2003 conocimos
a Prometea, el primer caballo en ser objeto de clo-
nacién... En algunos casos, las técnicas han servido
para poder preservar especies en vias de extincion,

de ADN para distinguir ese genoma de uno natural
y, después, implantd el genoma artificial enla célu-
labacteriana, demaneraque controlaron totalmen-
te la célula con el nuevo genoma. De esta forma,
pudo apuntarse el tanto de haber creado vidaenun
laboratorio por primera vez en la historia, al menos
de forma parcial. Venter lo habfa conseguido: si no
alcanzar la divinidad, al menos jugar a ser Dios.
Esdificil elucubrar sobrelo que nos deparardnlas
préximas décadas. Sobre todo porque muchos de
los puntosreflejadosen este articulo serdnrevisados
y corregidos, reafirmados o eliminados. El objetivo
a corto plazo se centrard en que todos podamos
conocer nuestra propia secuencia genética. Com-
prenderemos mejor de qué materia estamos he-
chos, interpretaremos con mayor precision las va-
riaciones que sufrird nuestro organismo, conocere-
mos las probabilidades que tenemos de sufrir
cierto mal, entenderemos mejorla evolucién de las
enfermedades... Muchas paginas como las que el
lector tiene entre manos estdn atin por escribirse.

De nuevo, Venter. El cientifico (enlaimagen)
vuelveaser noticiay desatala polémica: afirma
haber creadovidaartificial en sulaboratoriocon
unabacteriacontrolada por ADN sintético.

6-1X-2012

Elgenoma, segundo asalto. El proyecto
ENCODE, llevado acabo por unconsorcio
internacional de 442 cientificos, detallalos
«ingredientes» que conformanelgenoma.



