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La biotecnologfa, la ingenieria genética y la alteracion del material genético de diversos organismos no son conceptos
nuevos. Desde el descubrimiento de la célula por Anton van Leeuwenhoek, la teoria microbiana de Louis Pasteur,
los experimentos de Gregor Mendel que llevaron a comprender la herencia genética y la descripcion de la molécula del
ADN por James Watson y Francis Crick fue evidente la importancia de la informacion genética para la vida. En la década de
1970, Paul Berg descubrid los mecanismos de transferencia de informacion genética en bacterias, en pequefos segmentos
llamados pldsmidos, y el potencial que esto representaba para la produccion de proteinas entre organismos diferentes.

A partir de ese momento comenz6 la modificacion del genoma, continuando hasta el dia de hoy, apoyandose de
laingenierfa genética, que tiene diversas aplicaciones en la investigacion cientifica, la agricultura, la farmacologia
(con la produccion de medicamentos biotecnoldgicos como la insulina humana o vacunas) y la medicina. En este Gltimo
punto, se espera que las herramientas de edicion de genomas ayuden la prevencion y tratamiento de enfermedades
genéticas, resolviendo la causa de raiz y brindando alternativas efectivas a largo plazo (Figura 1).
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Sin embargo, en la Ultima década, los avances han sido tan
rapidos que el panorama regulatorio se estd quedando
atras e inevitablemente surgen cuestionamientos éticos,
dada la potencial aplicacién de estas tecnologias sobre
la Iinea germinal humana, es decir, la modificacién de
embriones humanos y los cambios heredables y poten-
cialmente irreversibles que conlleva el proceso. El debate
escald en 2018 cuando se confirmd el nacimiento de los
primeros humanos editados genéticamente para resistir
la infeccién del Virus de la Inmunodeficiencia Humana en
China, donde los investigadores involucrados fueron de-
clarados culpables de violar la ley criminal de aquel pais.
Este suceso acapard la atencion de los medios y dejé en
evidencia que muchos pafses, incluso aquellos que han
adaptado la biotecnologia en su sector productivo, no es-
tan listos para manejar casos similares e inminentes.

{CRISPR qué?

El estudio y los usos alrededor de la edicion del genoma
humano han presentado avances agigantados en los ul-
timos anos, en particular cuando se demostré que un
sistema en bacterias llamado CRISPR (Clustered Regularly
Interspaced Short Palindromic Repeats) combinado con

la enzima Cas9 podria ser una herramienta de edicion de

genomas en células humanas de bajo costo y con una alta
eficiencia. El descubrimiento fue de tal magnitud, que las
investigadoras principales Jennifer Doudna y Emmanuelle
Charpentier fueron galardonadas con el Premio Nobel de
Quimica en el 2020. El sistema CRISPR/Cas9 hace posible
una edicion genética mas dirigida y efectiva que permite
la insercion, delecion o reemplazo de material genético.
Las aplicaciones de esta herramienta son inmensas, ya que
se ha demostrado que puede usarse en todos los organis-
mos, desde bacterias, plantas, hongos, células de mamife-
roy células humanas (Figura 2).

La edicién del genoma humano puede traer multiples
beneficios en la medicina y la clinica, tales como: pre-
venir la transmision de enfermedades monogénicas
severas (fenilcetonuria, hemofilia, sindrome de inmu-
nodeficiencia combinada severa, entre otras), reducir el
riesgo de enfermedades poligénicas comunes (cancer,
algunas dislipidemias, enfermedad cardiovascular, dia-
betes, entre otras) y mejorar las capacidades humanas y,
por ende, traspasar limites nunca pensados. El principal
problema en todo esto surge cuando la aplicacion se
propone en la linea germinal humana y no en las cé-
lulas somadticas (heredabilidad). Las células germinales
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Figura 1.
Las aplicaciones de la biotecnologia en la medicina
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incluyen a los espermatozoides, évulos, oocitos y célu-
las embrionarias tempranas, que pueden dar lugar a un
nuevo bebé con una herencia genética proveniente de
sus padres, la cual puede ser transmitida a generacio-
nes posteriores. Por otro lado, las células somaticas son
aquellas que forman otros tejidos del cuerpo (neuronas,
células sanguineas, células musculares, etc) y que no

transmiten sus atributos genéticos a su descendencia.

Los dilemas éticos son evidentes y se han debatido por
décadas; sin embargo, todavia no hay una respuesta
clara y consensuada. Se deben tomar consideraciones
como: a) la seguridad y eficacia de estas modificacio-
nes genéticas, b) el balance riesgo-beneficio y ¢) la fac-
tibilidad de otras alternativas mas tradicionales antes
de recurrir a estos métodos. Por otro lado, los aspectos
sociopoliticos pueden tener un impacto significativo,
como reducir o agravar desigualdades en la poblacién
y afectar lineas de poder y democracias. Esto, de manera
indirecta, influye considerablemente en la formulacion

de politicas publicas y regulaciones. En cuanto al aspec-
to moral, algunos sostienen que se altera la integridad
humana lo que afecta nuestro papel en la naturaleza,
que repercutird en las generaciones futuras y de las cua-
les no se obtuvo un consentimiento previo.

El panorama global de la modificacion genética
de células humanas

Existen diversas opiniones entre los paises sobre la apli-
cacion de la biotecnologia en la investigacion cientifica y,
particularmente, en la clinica; por lo tanto, es comprensible
que también existan grandes diferencias en su regulacion.
A nivel mundial, la regulacion puede ser nula o confusa,
0 bien, puede haber leyes muy restrictivas que castigan
severamente la modificacion de la Iinea germinal humana
y trabajar con embriones humanos (Figura 3). Un andlisis
realizado en 2020 en 106 paises mostrd que 96 han publi-
cado documentos relevantes sobre la modificacién de la
linea germinal humana y solo 78 cuentan con politicas
gubernamentales. De estos 78 paises, 70 prohiben la

VELARDE, A.

23



24

edicion del genoma humano con fines reproductivos, cin-
co lo prohiben con algunas excepciones (por ejemplo, con
fines terapéuticos) y tres tienen una postura ambigua
en el tema, por lo que no queda claro si estd permitido
0 no (Burkina Faso, Singapur y Ucrania).

En Europa, a pesar de tratarse de un grupo de paises
con grandes avances tecnoldgicos y marco referente
para paises de menores recursos, el panorama regulato-
rio resulta confuso. Esto es una consecuencia del propio
sistema europeo, que se maneja bajo acuerdos homo-
logados entre los pafses que lo conforman, al tiempo
que reconoce la independencia de cada nacién vy, por
lo tanto, con su propia legislacion. En 1997, se realizé el
Convenio de Oviedo para la protecciéon de los derechos
y dignidad humana sobre la aplicacién de la biotecnolo-
gfa y la medicina, la cual tuvo como objetivo establecer
una postura sobre los avances de la biotecnologia mé-
dica y la dignidad humana. De aquf surgi6 el consenso
general en el cual no deberfan permitirse los experi-
mentos en la linea germinal, para asi prevenir ensayos

clinicos que podrfan resultar en cambios en la identidad

{Qué células se pueden modificar?

(élulas de la linea germinal

genética humana. La mayoria de los paises europeos
se han mantenido en esta linea, pero no queda com-
pletamente claro como esta decision afecta la investi-
gacién bdésica y su financiamiento. En Reino Unido, la
regulacién prohibe la modificacion de la linea germinal
humana, aunque estd permitido la manipulacion de las
mitocondrias, que también contienen material genético
y pueden heredar informacién a futuras generaciones.
De hecho, en los Ultimos diez ahos, este pais ha llevado
a cabo experimentos con embriones humanos por lap-
sos menores a catorce dias de desarrollo; decision que
se ha considerado prudente y acorde con el consenso
internacional actual, pero que centra la atencién de la
comunidad cientifica y la sociedad.

En los Estados Unidos, en 2020 se promulgo la Ley de Asig-
naciones Consolidadas Adicionales, que incluye una dispo-
sicion que restringe el financiamiento federal de la investi-
gacion con embriones humanos y otra que prohibe que la
Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA) con-
sidere solicitudes para ensayos clinicos relacionados con
la edicion del genoma humano hereditario. Sin embargo,

Células somaticas (no sexuales) como:
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estos alcances se limitan a la investigacion de la federacion,
por lo que no evitan que empresas privadas lleven a cabo
terapia e investigacion con recursos propios.

Cientificos expertos en el érea, liderados por la bioqui-
mica estadounidense Jennifer Doudna, han convocado
un moratorio para el uso de las herramientas de edicién
genética con el fin de crear humanos genéticamente
modificados. Este movimiento tiene como objetivo fre-
nar formalmente experimentos que, por el momento, se
pueden considerar riesgosos, permitiendo asf la apertura
de mesas de debate, que los paises declaren planes de
accion sobre este tema y que no se tomen decisiones
técnicas sin el respaldo del publico.

México en la carrera biotecnolégica y ética

Los pafses que no han implementado politicas forma-
les, como México, estan en riesgo de enfrentar otro
problema ético: el turismo genético, que ocurre cuan-
do investigadores o empresas se establecen en paises
sin prohibiciones, con una legislacion ambigua o con
prohibiciones que carecen de capacidad de ejecucion.
Algunos consideran que esto puede llevar a problemas
de explotacion transnacional, como es el caso de las te-
rapias con células madre en clinicas no autorizadas, las
cuales no cumplen con précticas seguras y representan
riesgos sanitarios en diferentes jurisdicciones con reper-
cusiones no previstas.

Prohibido
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on excepciones ‘

Postura
ambigua

Sin informacion
relevante

Figura 3.

En 2016, México fue el ojo de la prensa internacional
cuando se hizo publico que el primer bebé con el ma-
terial genético de tres padres diferentes habfa nacido a
través de la técnica de reemplazo mitocondrial, un pro-
cedimiento realizado por un experto en fertilidad esta-
dounidense en una clinica de Guadalajara, aprovechando
la falta de legislacion efectiva. Esta técnica se ha sugerido
para el tratamiento de las enfermedades mitocondriales,
organelos de la célula que contienen su propio mate-
rial genético, el cual también esta sujeto a mutaciones y
esta informacién se transmite por la madre. Entre las en-
fermedades mitocondriales se encuentra el sindrome de
neuropatia ataxica, la miopatia y acidosis lactica infantil, el
sindrome de Leigh y la debilidad neurogénica con ataxia y
retinitis pigmentosa. Con técnicas de reproduccion asisti-
da, es posible reemplazar el material genético mitocondrial
defectuoso por el de un donante sano, mientras que el
ADN del niicleo conserva la informacion de ambos padres.
Si bien esto no se considera edicion del genoma humano,
pone de manifiesto los vacios vy la ausencia de normativa
que hay en torno a la reproduccion asistida, la manipula-
cion de células de la linea germinal humana, la proteccion

del genoma humano'y la definicion de vida en México.

La Ley General de Salud de los Estados Unidos Mexica-
nos establece que el genoma humano y su conocimien-
to son patrimonio de la humanidad y, por tanto, deben

protegerse. A su vez, define el concepto de células
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Diversos paises han adoptado una postura en favor o en contra de la edicion del genoma humano

Mapa global de la regulacion de la edicion del genoma humano
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germinales y establece que la modificacion genética de
la linea germinal humana no estd permitida en nuestro
pafs. Sin embargo, no se especifica qué acciones o proce-
dimientos seran sujetos a sanciones. En este caso, el pais
solo regula el manejo de células germinales (aislamiento y
almacenamiento) con fines de reproduccién asistida. Tam-
bién se vigila el manejo de células madre y de cordén um-
bilical, pero esto se restringe a las clinicas y bancos de célu-

las madre categorizando a las clinicas de este rubro como
instituciones que realizan trasplantes. Es necesario que se
conjunten esfuerzos para implementar politicas publicas
efectivas que prevean diferentes escenarios y consideren
los riesgos potenciales de la edicion de la linea germinal
humana a fin de evitar que se lleven a cabo procedimien-
tos que contradigan lo dispuesto en la Constitucién y pre-
venir el turismo genético.

Biotecnologia

Uso de sistemas bioldgicos (células o tejidos) o moléculas bioldgicas (enzimas,

anticuerpos) para o en la manufactura de productos comerciales.

CRISPR

(Clustered regularly
interspaced phort
palindromic repeats),
Repeticiones palindrémicas
rortas agrupadas y
regularmente espaciadas

Enfermedad monogénica

Segmentos cortos y repetidos de ADN asociados a enzimas que protegen a las
bacterias contra elementos genéticos extrafios, como virus. Actualmente se usa como
una herramienta molecular para editar el genoma de una célula.

Condicion determinada por la interaccion de un solo par de genes. Por ejemplo,

hemofilia o fibrosis quistica

Enfermedad poligénica
o diabetes.

Genoma

Ingenieria genética

Condicion causada por la accién de mas de un gen. Por ejemplo, hipertension

ADN total presente en las células de una especie y que la definen como tal.

Area de la genética que altera el ADN de un organismo al cambiar o reemplazar

genes especificos.

Linea germinal humana

Células sexuales (vulos y espermatozoides) que los organismos que se reproducen

sexualmente utilizan para transmitir sus genomas de una generacién a la siguiente.

Material genético

Sustancia hereditaria de la célula que contiene toda la informacion especifica de un

organismo. Puede ser Acido desoxirribonucleico (ADN) o Acido ribonucleico (ARN).

Plasmido

Pequenia pieza de ADN circular, diferente del ADN cromosémico, encontrado

principalmente en bacterias que contiene al menos un gen que mejora la

supervivencia de un organismo.
|

Tabla 1.

Mapa global de la regulacion de la edicion del genoma humano
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El poder genético y los riesgos que conlleva ya estan al
alcance de la humanidad, por lo que resulta imperati-
VO que exista un didlogo participativo con todas las
partes involucradas (cientificos, gobiernos y socie-
dad) para asegurar que tanto la investigacién como
los avances tecnoldgicos se lleven a cabo de forma
responsable, siempre teniendo como prioridad
el valor social sobre el valor cientifico y sin dejar

de lado la transparencia y la objetividad.@
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