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Presentacion

Cuando recibi el encargo de dar una charla sobre el futuro de la biotecnologia a
un publico heterogéneo, me planteé hacer una introduccién histérica, unas aclara-
ciones terminoldgicas, un recorrido por la actualidad informativa, por los cambios
en la vida cotidiana y hacer por tltimo una prospectiva de futuro.

Consideraciones generales

Es necesario hacer unas consideraciones generales previas para saber a qué nos
estamos refiriendo al hablar de Biotecnologfa:

La UE que siempre es nuestro referente la ha definido como “la utilizacién de or-
q p

ganismos vivos o parte de ellos para obtener o modificar productos, mejorar plantas

o animales u desarrollar microorganismos para fines concretos”.

Uno de nuestros investigadores mds conocidos en este 4dmbito, Emilio Munoz
(CSIC) 1994, nos la define como “la tecnologia que aplica la potencialidad de los
seres vivos, y su eventual modificacién selectiva y programada, a la obtencién de
productos, bienes y servicios”
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Otro de nuestros cientificos mds conocidos Julio Rodriguez Villanueva (microbié-
logo y Catedratico de la Universidad de Salamanca) indicaba ya en 1983: “...vivimos
en la era de la revolucién biotecnolégica, El fenémeno es de 4mbito mundial y no
s6lo interesa a los paises de Europa, Norteamérica y Japén, sino a aquellos menos de-
sarrollados tecnolégicamente, que ya estdn adoptando medidas para vencer sus pro-
blemas agricolas, alimentarios, ambientales y energéticos... La utilizacién conjunta
de la bioquimica, la microbiologfa y la genética permitird la explotacién industrial
de los microorganismos y transformard sectores econémicos enteros. Uno de los mds
beneficiados serd en el futuro préximo la alimentacién...”

Remontdndonos a nuestro insigne Santiago Ramén y Cajal (en 1896), sin citar el
término que es moderno, daba algunas claves sustantivas en sus estudios histolégicos
para el problema de la clonacién tan de actualidad “El organismo estd hecho de dos
clases de elementos, las células adultas que no pueden revertir al estado embriona-
rio,... y los corpusculos germinales, células indiferenciadas especificas de cada tejido.
Las segundas carecen de actividad fisiol6gica util, pero se encargan de la regenera-
cién del tejido, tanto en la fisiologfa normal como en los procesos patoldgicos”.

Breve revision historica sobre la Biotecnologia

Al hacer un balance histérico de la Biotecnologfa, es necesario referirse en primer
lugar a las fermentaciones alcohdlicas, es posible que éstas se produjeran al almace-
narse frutos con alto contenido en aziicar, estos procesos fueron posteriormente rea-
lizados en recipientes preparados especificamente, este es el primer proceso técnico
con base biolégica (aproximadamente en el 6000 A.C. ya se conoce el uso de la cer-
veza por las culturas Babil6nicas). Desde las primeras civilizaciones humanas se co-
noce el aprovechamiento de la accién sintetizadora de microorganismos, tales como
bacterias, hongos o algas para la produccién de otros alimentos, la levadura para pa-
nificacién, y de bacterias con capacidad de fermentacién ldctica para la elaboracién
de la masa dcida, o el aprovechamiento de mohos para la obtencién de alimentos
aromdticos como el queso o la salsa de soja, son comunes a las culturas mds diversas
(4000 A.C.), la variedad a la que se llegaba en las fermentaciones desde tiempos muy
antiguos era enorme (se conocian por los Sumerios -3000 A.C.- formas de fabricar
hasta veinte tipos de cerveza), ya en culturas mds recientes (2000 A.C.) se conoce el
uso habitual del vinagre como condimento culinario, también se conoce el uso de
ungiientos con propiedades antiinfecciosas (Antiguo Egipto).

El desarrollo del microscopio en el siglo XIX permitié estudiar los microor-
ganismos y sus acciones (Pasteur), estableciéndose las bases de la Industria de la
Fermentacion, obteniéndose productos como las levaduras de panificacién, dcido
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ldctico, dcido citrico y glicerina, asi como butanol y acetona, selecciondndose las
condiciones del proceso exclusivamente en funcién de la experiencia y no por los
conocimientos microbioldgicos.

Los primeros procesos biotecnolégicos continuos correspondieron a la construc-
cién de las primeras plantas depuradoras bioldgicas en las grandes ciudades euro-
peas en el siglo XIX. El descubrimiento de las propiedades antimicrobianas de la
penicilina (Fleming), indujeron el interés por la produccién masiva de ésta para
aliviar el sufrimiento producido por determinados microorganismos en el hombre,
al encontrarse que otros microorganismos inactivaban su accién fue necesario bus-
car procedimientos que permitieran excluirlos (técnicas de esterilidad), un mejor
conocimiento de los procesos metabdlicos responsables de su sintesis, asi como las
técnicas que permitieran el cultivo y produccién exclusivos del organismo deseado.
Se consiguié de esta forma la transformacién dirigida de combinaciones quimicas
mediante la accién de organismos unicelulares, produciéndose firmacos (antibidti-
cos, vacunas viricas, hormonas esteroideas, vitaminas, etc.).

Los resultados de investigaciones bdsicas en Microbiologia, Bioquimica, Enzimo-
logia y en Técnicas de Procesos permitieron utilizar microorganismos en la fabrica-
cién de productos quimicos, obteniéndose con mejores rendimientos antibidticos,
produciéndose aminodcidos a partir de microorganismos mejorados por mutagé-
nesis y una posterior seleccién, produciéndose enzimas para producir detergentes o
productos més dulces que la glucosa (como la fructosa, isémero de ésta) mediante
una herramienta nueva que es el biorreactor, actuando la enzima como un biocata-
lizador, como lo hacen los catalizadores especificos en la produccién quimica a gran
escala.

Al principio de los anos 60, se pensé en la produccién de proteinas unicelulares
como medio de alimentacién animal a partir del petréleo, al encarecerse éste; actual-
mente se utiliza como medio de crecimiento el metanol.

La superproduccién agricola en determinados paises y las necesidades de fuentes
energéticas alternativas a las actuales, han hecho posible la utilizacién de produc-
tos vegetales (Biomasa) como materia prima en la produccién fermentativa de eta-
nol, utilizindose como combustible alternativo al petréleo en determinados paises
(Brasil, a partir de cafa de aztcar, y en algunos estados de EE.UU., mezclado con
gasolina, a partir de cereales, ya se utiliza en algunos autobuses urbanos en Madrid y
pronto se podrd utilizar en algunos vehiculos).

La presion social por el deterioro del Medio Ambiente, ha inducido a la utili-
zacién de columnas putrefactoras en ausencia de aire, obteniéndose metano, rein-
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corpordandose desechos agricolas al circuito de produccién agricola, y solucionando

algunos problemas de purificacién de aguas residuales.

El descubrimiento del cédigo genético como base quimica de la herencia, asi
como las técnicas enzimdticas de modificacién génica y la capacidad de determinar
la estructura de las proteinas y de controlar su sintesis, ha ampliado el espectro de las
investigaciones bdsicas sobre Genética, Bioquimica y Biologia Molecular para repro-
gramar genéticamente, con una finalidad concreta, los microorganismos. Asi, se han
conseguido sintetizar proteinas y antibidticos en determinados microorganismos,

procedentes en origen de otras especies.

Las técnicas de hibridoma permiten la produccién de cantidades grandes de algu-
nos anticuerpos, estos anticuerpos monoclonales se utilizan como reactivos especifi-
cos para el diagndstico clinico y para la purificacién de productos biolégicos como

el interferdn.

En el campo de la Técnica de Procesos, se van desarrollando modelos matemdticos
para procesos bioldgicos, su realizacién experimental permite predecir la marcha de
los procesos de produccién con organismos vivos y la construccién éptima de los
biorreactores adecuados, consiguiéndose la automatizacién de los procesos biol6gi-

cos, controldndolos por ordenador.

Haciendo un balance de lo que modernamente se entiende por Biotecnologia,
procedente de un producto obtenido por Ingenieria Genética, habria que referirse
a la llegada al mercado de la insulina humana, comercializada en 1982. En 1985, se
aprobd la comercializacién de la hormona del crecimiento humano en EE.UU. En
1986, se aprobé la comercializacién del interferén alfa en EE.UU. En el mismo ano
se comercializé el beta en Japdn. Al afio siguiente, en 1987, se comercializé el activa-
dor tisular del plasminégeno en Francia; y en 1988, se comercializa el interferén mu
en Alemania. En 1986, se aprobé la utilizacién de la vacuna contra la hepatitis obte-
nida por DNA recombinante. De 1988 data la aprobacién de la comercializacién de
la hormona Eritropoyetina en la CEE. En diciembre de 1992 se aprueba en Holanda
la inclusién de un gen de procedencia humana en un toro, para producir leche de las
vacas posteriores, de forma que contenga en grandes cantidades la lactoferrina, un
producto anticanceroso. En noviembre de 1993, se aprueba en EE.UU. el primer
alimento para consumo humano: leche de vaca producida por las vacas tratadas con

una hormona (la somatotropina bovina) producida por Ingenieria Genética.
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Aplicaciones de la Botecnologia

Existen muchas formas de estudiar las aplicaciones, pueden, por ejemplo, utilizar-
se los pardmetros econémicos.

Si se analizan en volumen de ventas, sigue siendo el campo de los Alimentos el que
ocupa un mayor volumen en las ventas de productos. Si se analiza el valor afadido,
es en el campo de los productos Farmacéuticos donde se encuentran los valores mds
altos. Otros campos donde se estdn utilizando con alta rentabilidad son el campo
Veterinario (produccién de vacunas), Agricola (clonacién y seleccién de variedades
a partir de cultivos de células y tejidos, bioinsecticidas), Quimica de sintesis (sustan-
cias aromdticas, base de materias pldsticas), Metalurgia (aprovechamiento de mine-
rales por lixiviacién), Medio ambiente (depuraciones de aguas industriales, agricolas
y urbanas, fabricacién de compuestos biodegradables), etc.

Los tipos de aplicaciones pueden también ser clasificadas en tres grupos en fun-
cién de su finalidad:

— Obtencién de productos de interés a pequena o mediana escala, que no tiene
via quimica alternativa de obtencién, utilizando como base microorganismos,
enzimas, células animales o vegetales.

— Consecucién de un servicio relacionado usualmente con el medio ambiente
y su recuperacién después de una accién humana, se utilizan cultivos mixtos
de microorganismos, utilizdndose biosensores para la realizacién de medidas y
determinaciones tanto en procesos como en consumo.

— Generacién de propiedades distintas de las originales en un ser vivo, con
el fin de obtener aplicaciones regulables por el hombre en dmbitos donde los
medios naturales no satisfacen todas las necesidades, para las que se utilizan las
técnicas de Ingenierfa Genética y Biologia Molecular.

Es en el cambio de escala, donde la Ingenieria Quimica, con su experiencia en
describir los procesos industriales, da lugar al desarrollo de la Ingenieria Bioquimica,
donde se deben preparar las materias primas, seguir la transformacién bioldgica, y
realizar el aislamiento y recuperacion de los productos obtenidos.

Los conocimientos a utilizar en la primera parte son el estudio de fluidos, las ope-
raciones con sélidos, y el transporte de calor y materia.

En la tercera es destacable la fécil pérdida de propiedades de los productos obteni-
p prop p

dos y su baja concentracidn, por lo que las técnicas utilizadas en el laboratorio deben

adaptarse en los procesos de purificacién y separacién “Downstream processing”
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para que econémicamente resulten rentables, resolviendo las mezclas de compuestos
bioldgicos, mediante las propiedades fisicas y quimicas de sus componentes indivi-
duales.

En la etapa central del proceso, las diferencias entre los procesos realizados con
enzimas (muy similares a los procesos quimicos cldsicos) y los realizados con mi-
croorganismos (de mayor complejidad que en los quimicos cldsicos) son claras e
importantes.

En el caso de utilizar enzimas habria que tener muy en cuenta la cinética de la
reaccién, el problema de la inmovilizacién y de la desactivacién en procesos en con-
tinuo.

En el caso de utilizar microorganismos los problemas significativos son la trans-
ferencia de materia entre fases (gas, liquido y sélido) y la transformacién dentro del
microorganismo, siendo en muchos casos -en anaerobios-, la etapa controlante del
proceso, el transporte de oxigeno del aire al medio liquido, siendo poco conocido el
transporte del oxigeno del liquido al microorganismo y dentro de éste hasta el or-
ganulo donde se utilice; la complejidad de la estructura interna hace que cualquier
modificacién de las condiciones del medio afecte en sobremanera a las posibilidades
vitales del microorganismo.

Si se analizan las aplicaciones de la Biotecnologia dependiendo de los sectores pro-
ductivos, se podrian clasificar:

— Farmacéutico. Se han obtenido productos nuevos y se han aplicado nuevas
tecnologias en los procesos productivos. Las dreas afectadas son: El drea tera-
péutica, donde se han obtenido nuevos firmacos como el plasmindgeno ti-
sular (TPA-r), insulina, hormona del crecimiento, la eritropoyetina, factores
de coagulacién, etc. El drea de la Medicina preventiva, con la obtencién de
vacunas (hepatitis B), medios de deteccién de enfermedades. El 4rea de Salud
Veterinaria, tanto en los aspectos terapéuticos como preventivos.

— Agroganadero. En la mejora de las especies vegetales, dando lugar a mejo-
res producciones, a resistencia a las enfermedades (microorganismos, insectos,
herbicidas), a condiciones climdticas extremas. Permitiendo la deteccién de
patologias. Mejoras de productividad ganadera, con técnicas de tratamiento,
diagnéstico de las enfermedades y de mejora reproductiva.

— Alimentario. En la mejora de los procesos fermentativos (en industrias licteas,
vinicolas, cerveceras, embutidos), en el incremento en las caracteristicas de los
alimentos mediante aditivos de obtencién biotecnoldgica (edulcorantes, espe-
santes, aromatizantes). Mejorando las calidades nutritivas (variando la grasa,
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aminodcidos, etc.). Detectando contaminantes patdgenos ya sean microorgan-
ismos o toxinas.

— Quimico. Fundamentalmente en el sector de Quimica Fina con la obtencién
de aminodcidos, aromas, colorantes naturales, polimeros, etc. Produccién de
Enzimas de uso industrial y de su uso en la sintesis de sustancias de alto valor
afadido, facilitando sintesis mds complejas, o evitando la aparicién de con-
taminantes peligrosos.

— Medioambiental. Especializando y controlando los procesos de depuracién
de efluentes industriales o de los residuos urbanos por medio de microorganis-
mos.

— Energético. Con la obtencién de Biomasa para la produccién de gas, con el
aprovechamiento de tierras que antes se dedicaban a secano y ahora no son
rentables, y pueden ser dedicadas a la plantacién de especies con fines energé-
ticos.

— Minero. Mediante la biolixiviacién para la obtencién de metales a partir de
minerales de bajo rendimiento.

La Biotecnologia y otras disciplinas

Cuando se quieren establecer definiciones, para establecer los limites a un campo
del conocimiento, se encuentra que la realidad es Gnica pero compleja y somos los
humanos los que intentamos acotarla intentando encasillarla excesivamente, con la
Biotecnologia como disciplina emergente que es, ocurre algo parecido, siendo por
momentos una novia joven, cuando es tan vieja como la Humanidad, aunque reciba
este nombre desde los anos 70.

Entre algunos filésofos de la Ciencia se indica que la Biotecnologia es un paradig-
ma tecnolégico, al ajustarse sus propiedades a las de un régimen tecnolégico, por-
que necesita un conocimiento especifico, tiene fuentes de oportunidad tecnoldgica,
condiciones de apropiacién y capacidad de acumulacién de avances tecnolégicos, y
de la misma forma que las tecnologias de la informacién entran en todos los sectores,
también lo hace la Biotecnologia, por lo que puede definirse como una tecnologia
horizontal.

Es, ademds, un caso claro de ruptura dentro de las clasificaciones rigidas entre
Ciencia y Tecnologia, fundamentada en la sintesis del conocimiento y de sus apli-
caciones. La Biotecnologia es pluridisciplinar y responde al concepto integrador del
potencial de los seres vivos, como productores de sustancias y trata de abordar solu-
ciones para una multiplicidad de problemas.
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La Ciencia, cuando se compara a la Religion, representa una visién del mundo
claramente distinta, como un método de definicién de las causas de las cosas, de
los acontecimientos y de los procesos, pero cuando se comparan diversas Ciencias,
el problema se plantea de diversa forma, siendo la Fisica la Ciencia que engloba al
resto de las Ciencias para muchos, asimilando a la Biologia como una acumulacién
de datos sistematizados de seres vivos, sin una visién de conjunto que diera lugar a
leyes. Por el contrario, en Biologia se suele huir de este término y hablar de reglas
(hasta lo que parecia mds evidente, que la obtencién de proteinas era siempre en la
direccién DNA --> RNA --> Proteinas, se ha comprobado que en los Retrovirus la

informacién es desde el RNA al DNA).

Los sistemas vivos poseen una gran complejidad y a la vez un alto nivel de or-
ganizacion, la mayoria de sus estructuras carecen de sentido consideradas aislada-
mente, todas las partes tienen un sentido adaptativo y pueden realizar actividades
programadas. Los organismos vivos estin compuestos por moléculas generalmente
complejas con propiedades caracteristicas, y de un alto grado de especificidad. En
el mundo vivo predominan los aspectos cualitativos, las diferencias inducen a fené-
menos de facilidad o dificultad en la relacién entre ellos, las células y los individuos
cambian continuamente sus propiedades, desde su inicio a su fin.

El programa genético de cada organismo es fruto de una evolucién histérica entre
el azar y la necesidad, este programa genético permite supervisar su propia repli-
cacién y la de otros sistemas vivos, los errores permiten probar nuevas posibilidades
de adaptacién a la realidad, y dan lugar a la seleccién natural, favoreciendo una
mayor capacidad reproductiva diferencial. Los seres vivos se clasifican no por sus
semejanzas externas sino por su misma descendencia originaria. Otra caracteristica
importante de los seres vivos es su indeterminacidn, y es por causa de todo lo in-
dicado anteriormente, en vez de certezas se establecen probabilidades.

El andlisis de los orgdnulos por separado, en un ser vivo, no permite abordar el
conocimiento de un ser vivo en su conjunto, pero el andlisis del funcionamiento de
algunos sistemas vivos sencillos ha permitido descubrir el funcionamiento de otros
mds complejos, asi el conocimiento de la Biologia Molecular ha sido posible por el
estudio de la bacteria Escherichia coli, algunos virus, la levadura Neurospora, algunas
otras levaduras y la mosca Drosophila melanogaster. Otra caracteristica importante
de los seres vivos, es el cardcter jerdrquico en la organizacién de su estructura. Una
de las jerarquias es la denominada constitutiva (macromoléculas, orgdnulo, célula,
tejido, drgano, sistema funcional, organismo). Cada uno de los niveles ha definido
las distintas ramas de la Biologfa: las moléculas a la Biologia Molecular, las células a
la Biologia Celular, los tejidos a la Histologia, etc. En cada nivel se plantean prob-
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lemas, preguntas y teorias diferentes, a veces lo sustancial en un nivel es irrelevante
en otro.

Otra jerarquia es la que corresponde a la jerarquia agregacional, que corresponde a
las categorias taxondmicas (especie, género, familia, filum y reino), y que es un arre-
glo de conveniencia y por lo tanto es sélo un mecanismo de catalogacién. Asi surgen
la Zoologia, la Botdnica y la Microbiologia entre otras.

Como consecuencia de lo anterior la Biotecnologia en sus aspectos bdsicos no es
s6lo Ingenieria Genética (conjunto de técnicas que permiten modificar la infor-
macién genética codificada en el programa genético), sino la aplicacién completa e
integrada del potencial de los seres vivos. La Quimica en su estudio de las moléculas
de los seres vivos y de sus reacciones recibe el nombre de Bioquimica.

En 1981, la Federacién Europea de Biotecnologia ha definido a la Biotecnologia
como el uso integrado de la Bioquimica, Microbiologia e Ingenieria Genética en
orden a desarrollar la aplicacién tecnoldgica integrada de las capacidades inherentes
de los microorganismos y sistemas de células cultivadas. La Biotecnologfa es la apli-
cacién integrada de conocimientos biolégicos y quimicos, reflejados en unas técnicas
de proceso, que resultan aplicadas a una serie de procedimientos técnicos y procesos
de produccién industrial (aqui entran la Ingenieria Bioquimica, Tecnologia de
Procesos, y otras Ciencias Tecnolégicas).

Las operaciones bioindustriales segiin A. Sasson corresponden a cuatro
Ingenierias: la Ingenieria Microbiolégica (investigacion, recogida, seleccién y con-
servacién de las cepas microbianas y el estudio de sus modalidades de accién); la
Ingenieria Bioquimica e Industrial, que se dedica a la optimizacién del funcio-
namiento de los biorreactores en los que se desarrollan los procesos de conversién
bioquimica, el control de los procesos de produccién, y la puesta a punto de las
técnicas de extraccién y de purificacién de los productos obtenidos; La Ingenieria
Enzimdtica que corresponde a la utilizacién éptima de enzimas en disolucién o in-
movilizados en medio sélido, a la investigacién de enzimas mds estables en condicio-
nes fisicas poco corrientes, y al estudio de la cinética enzimdtica y de los enzimas que
cortan el DNA (endonucleasas); y la Ingenieria Genética que se dedica a las ma-
nipulaciones genéticas, consistentes en aislar y transferir genes a células microbianas,
animales o vegetales. La introduccién en el patrimonio hereditario de una célula
portadora de un mensaje genético extrafio, le permite sintetizar sustancias nuevas,
generalmente en mayores cantidades que en sus fuentes naturales.

Otra de las definiciones dadas por la Federacién Europea de Biotecnologia indica
que la Biotecnologia es la aplicacién integrada de los conocimientos y de las téc-
nicas de la Bioquimica, la Microbiologia, la Genética y la Ingenieria Quimica,

11
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aprovechando en el plano tecnoldgico las propiedades de los Microorganismos y de
los cultivos celulares.

Algunas de las definiciones confusas se encuentran por ejemplo, en un folleto ed-
ucativo de la compania Upjohn definiendo la Biotecnologia como la manipulacién
de los genes de una célula para producir nuevos productos, es decir se confunde
Ingenieria Genética con Biotecnologfa. Por el contrario la compania Boehringer en
un folleto divulgativo para médicos indica que la Ingenieria Genética amplia el es-
pectro de métodos de la Biotecnologia a través de la reprogramacién dirigida de
células vivas de cara a una éptima obtencién de productos, acompafidndola de la
definicién dada por la Federacién Europea de Biotecnologia. La compafia Serono
ante las connotaciones negativas del término Ingenierfa Genética en algunos secto-
res de la poblacién han decidido utilizar en sus comunicaciones internas y externas
el término Biotecnologia (por lo que parece, es indiferente conceptualmente, antes
modernidad, ahora riesgo).

Por el contrario, algunas definiciones de la Biotecnologia enviadas en los folletos
divulgativos de algunas de las Universidades del Reino Unido son bastante claras
como la NEBC: Aplicacién a los organismos biolégicos de los sistemas y procesos
de elaboracién industrial. La Universidad de Cranfield indica que la Biotecnologia
es la aplicacién a los organismos vivos y a sus productos los procesos industriales.
En algunos medios se utiliza el término Biotecnologias para expresar su variedad y
riqueza. En los documentos internos de la CEE se utilizaban, en 1989, 41 acepcio-
nes de dicho concepto. Se dice que la Biotecnologia es un término polisémico (tiene
multitud de significados).

Una de las definiciones mds antiguas corresponde a la de un Ingeniero agricola
hangaro (K. Ereki), que data de 1919, que la define como “todas aquellas técnicas de
trabajo por medio de las cuales se obtienen productos elaborados a partir de materias
primas transformadas por la accién de los organismos vivos”.

La definicién sobre Biotecnologia propuesta por la OCDE es la siguiente: “la
aplicacién de los principios de la Ciencia y la Ingenierfa al tratamiento de materiales
por agentes bioldgicos o al tratamiento de materiales biol6gicos, para la produccién
de bienes y servicios”.

La Biotecnologia y su imagen publica
Si ni siquiera la comunidad cientifica establece claramente el dmbito de la

Biotecnologfa, la imagen publica de ésta entre el ciudadano normal es bastante con-
fusa, en términos generales el término Ingenieria Genética suena a ciencia-ficcién, y
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desde luego se entiende Ingenierfa Genética y Biotecnologia como sinénimos, lo que
se puede denominar Biotecnologia clésica (Fermentaciones) y Biotecnologia tradi-
cional (fabricacién de cerveza) son poco asociados con el término Biotecnologia. Se
asocia Ingenierfa Genética con las técnicas reproductivas humanas.

Se han realizado diversos estudios de opinién, siendo el primero el realizado en
1987 por la Oficina de Evaluacién Tecnolégica de EE.UU., donde mediante una
Encuesta, resulté que los encuestados tenian una actitud positiva ante la Ciencia y
la Tecnologia en general y que dos tercios indicaron que la manipulacién genética
podria mejorar la calidad de vida, frente al 92 % de la Energia Solar y al 51 % de la
Energfa Nuclear, el 42 % indicé que el cambio en el contenido genético de las célu-
las humanas era moralmente inaceptable, el 24 % cuestionaba de forma directa los
usos de la Ingenieria Genética en animales y plantas, se aceptaba que se asumieran
riesgos ecoldgicos, pero no cerca de la propia localidad.

Un primer estudio comparativo realizado por la CEE en 1979, indicaba que
mientras que en Italia un 49 % de los encuestados daban su conformidad a la in-
vestigacion genética, en Dinamarca era s6lo de un 13 %, siendo para un 61 % ina-
ceptables los riesgos.

En Espaia se realizé un estudio en 1990 donde se reflejaba que para un 49 %
era inaceptable la Ingenieria Genética en células humanas, lo que ascendia al 64 %
en el caso de embriones humanos. En plantas eran mds favorables (81 %), que en
bacterias (78 %) y que en animales (61 %). Se observé que los resultados eran mds
favorables segtin se aumentaba el grado de instruccién. En términos generales se
aceptaba que se investigara en animales, pero no agradaba que se utilizara en aplica-
ciones comerciales.

En 1992 se realiz6 en 4 paises europeos (Alemania, Espafa, Franciay Reino Unido)
un estudio auspiciado por la CEE y realizado por la Fundacién Europea para la
Mejora de la Calidad de Vida, con un caricter cualitativo, escogiendo dos grupos
de personas, uno con publico informado y otro formado con personas pertenecien-
tes a grupos de interés, junto con personal de las administraciones implicadas.

En el primero, mds informado, se observé que eran los ciudadanos alemanes los
que mejor informados resultaron, a pesar de lo cual se mantuvo la confusién general
de Biotecnologia con Ingenieria Genética. El tratamiento de residuos con microor-
ganismos resulté ser la aplicacién menos conocida de la Biotecnologia. Los franceses
y espaioles conocian mejor los avances en Medicina que en Agricultura, tratamiento
de alimentos y de residuos. Se supuso que en el futuro produciria un aumento de la
produccién de alimentos, elevando el nivel de vida del Tercer Mundo, mejorarian
los diagnésticos de enfermedades genéticas hereditarias y se introducirian biotera-
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pias alternativas. Las técnicas para el control de residuos mejorarian el medioambi-
ente. Se plante6 como problema la insuficiente informacién de los efectos a largo
plazo derivados de la liberacién voluntaria en el medio ambiente de organismos
modificados genéticamente. Posibles dafos irreversibles para la salud humana como
consecuencia del uso de productos biotecnolégicos. El posible innecesario empleo
de la Biotecnologia para aumentar la productividad en sectores que ya cuentan con
amplios excedentes (por Ej. en la produccién lechera en la CEE) también fue con-
siderado. En general, en todos los grupos de los 4 paises se dijo que era necesaria mds
informacién sobre estos temas, y que la informacién menos fiable era la proveniente
de las empresas. Se pidieron controles normativos que no existian sobre los pro-
ductos y las investigaciones biotecnoldgicas, prefiriéndose regulaciones de dmbito
europeo.

En el segundo grupo, denominado grupo de intereses, se produjo una reafirmacién
de las posiciones previas, senaldndose las principales cuestiones éticas referidas so-
bre todo a Genética Humana, indicidndose la presién social para abortar en caso de
conocer un diagnéstico de una enfermedad prenatal. Problema de reconocimientos
médicos de cardcter genético en la actividad laboral, con la consiguiente invasién de
la intimidad. Se dijo que posiblemente se acrecentarian las diferencias en el mundo
al no poder vender algunos productos los paises del tercer mundo al ser producidos a
gran escala en el primer mundo y no tener necesidad de importarlos (importaciones
agricolas). También se planted el incierto futuro de las explotaciones agricolas y el
posible uso de armas biolégicas.

En 1991 se realizé6 un estudio sociolégico por la CEE denominado
Eurobarémetro 35.1, con el objetivo de conocer las opiniones de los europeos sobre
la Biotecnologfa, obteniéndose:

— En un alto porcentaje de las personas entrevistadas, no eran capaces de conte-
star a todas las preguntas en Grecia, Espafia y sobre todo Portugal.

— Las principales fuentes de informacién de la Biotecnologia / Ingenieria Genética,
como nuevas tecnologfas que afectaban a su estilo de vida, eran la TV y la pren-
sa.

— Las fuentes mds valoradas en la informacién en Biotecnologia / Ingenieria
Genética son consideradas las organizaciones de consumidores, las organizacio-
nes medioambientales y las escuelas o universidades.

— En general, el término Ingenierfa Genética es menos conocido y tiene una
connotacién mds negativa que la Biotecnologia (de las nuevas tecnologias
la Ingenierfa Genética es claramente la peor considerada, la Biotecnologia
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es la quinta de siete opciones (Energfa Solar, Tecnologia de la Informacién,
Biotecnologia, Ingenieria Genética, Telecomunicaciones, Nuevos materiales y
Exploracién Espacial). Hay que senalar ademds que se han excluido los que no
respondian a la pregunta.

— Un 50 % de los Europeos creen que afectard positivamente la Biotecnologia /
Ingenieria Genética a su estilo de vida en los préximos 20 anos. Solo un 10 %
cree que le afectard negativamente. Los grupos sociales mejor informados son
los mds optimistas, asi como los hombres, los jévenes y los de mayor nivel de
estudios.

— El apoyo a la Biotecnologia / Ingenieria Genética depende mucho del tipo de
aplicacién considerada, y es directamente relacionada con el riesgo asociada
a ésta, este riesgo es asumible, no dramdtico pero necesariamente regulable.
Excepto para la investigacién en animales de granja y un poco menos exten-
dido para la investigacién alimentaria, donde las opiniones estin mezcladas, los
europeos tienden a estar de acuerdo en que la investigacién ha de continuar en
estas técnicas.

— Independientemente de su nacionalidad, la mayoria de las personas entrevista-
das considera que las investigaciones sobre Biotecnologia / Ingenieria Genética
han de ser controladas por los gobiernos.

En esta encuesta se envié a unos el cuestionario con el término Ingenieria Genética
(50 %) y a otros el término Biotecnologia (50 %). Curiosamente, el pais mds op-
timista en el uso de las nuevas tecnologias es Espafia, de los 12 comunitarios. La
encuesta se realizé a mds de 12.000 ciudadanos y por empresas especializadas en
sondeos en cada pais, el cuestionario y el andlisis fue realizado por la CEE.

Muchos de estos temas y conceptos, asi como otros aqui no comentados, son ob-
jeto de lo que actualmente se denomina Bioética, disciplina muy amplia y que no
corresponde exclusivamente lo que en algunos sectores parece preocupar mds, como
es la fecundacién i vitro.

Comparando los Eurobarémetros realizados entre 1993 y 2002

Se observa una fuerte disminucién en 1999 de la visién optimista sobre la
Biotecnologia en Europa (de un indice 0,5 a 0,2), que se empieza a recuperar en el
2002 (0,3); Los datos en Espana son algo mds altos (0,8 a 0,6) pero siguen la misma
evolucién (0,7).
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Los eurobarémetros definen tres aplicaciones biotecnoldgicas: tests genéticos, cul-
tivos transgénicos y OMGs (organismos modificados genéticamente), en Espafia se
valoran mds positivamente las aplicaciones que pueden ser positivas para la salud
humana (tests genéticos) que las que se refieren a la agricultura o a la alimentacién.

Referido al conocimiento sobre estos temas en una escala de 0 a 9 los valores mds
altos estdn en Suecia (6,35), estando en Espana (4,54) en unos niveles inferiores a
la media Europea a 15 paises (4,93) habiéndose producido una mejora significativa
desde 1996 al 2002 de 0,5 puntos frente a un 0,16 de la media, luego hay conver-
gencia.

La presencia de la Biotecnologia en los medios de comunicacién ha aumentado
considerablemente en los dltimos afos, en un estudio realizado por la Fundacién
Genoma con dos periédicos: el Mundo, el Pais y la agencia EFE desde el 94 al 02 se
han observado:

— La presencia de 4000 textos en los periédicos y 6.000 notas en la agencia EFE.
En los periédicos los textos son breves y sélo un 2,4 % ocupan una pigina,
aunque hay una cierta tendencia aumentar el tamafo. Predominan los relacio-
nados con la Salud Humana (aprox 30%). Son en un 60 % noticias de cardcter
internacional, aunque han aumentado los de cardcter nacional del 20 al 30 %
en los dltimos anos. Han aumentado en su complejidad significativamente, in-
cluyendo editoriales. Las noticias se presentan en un 30 % como positivas y en
un 20 % como negativas.

— Analizando los grupos temdticos se observan:
* Médico (investigacién sobre el genoma y referencias al cdncer)

* Etico (investigaciones sobre células madre, la clonacién y las técnicas de
reproduccion asistida)

* Biotecnologia propiamente (centrandose en los alimentos transgénicos)
7 7. . . Ol ’
* Uno mids genérico sobre ciencia, genética y tecnologia

El que tiene un mayor crecimiento anual es el de clonacién, siempre muy relacio-
nado con temas éticos.

— Los 16 picos de atencién informativa desde 1994 a 2002 han tenido 6 sin-
gularidades:

* Anuncio del nacimiento de Dolly (feb 1997) que fue el de segundo mayor
impacto.
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* Resolucién del Parlamento Europeo sobre Clonacién Humana (marzo

1997)
* Prefez de Dolly (enero 1998)
* Presentacién del genoma humano (febrero 2001)

* Debate sobre células madre a partir de embriones humanos clonados (no-
viembre 2001) que fue el de mds impacto.

* Asunto Bernart Soria: investigacién con células madre embrionarias (junio

2002)

Posteriormente la misma Fundacién Genoma realiza estudios de cardcter anual
con una muestra mds extensa, incluyendo tres periédicos de 4mbito nacional (inclu-
ye el ABC) y una muestra de cuatro periédicos de dmbito regional, obteniéndose en
el 2003:

— Una media mensual de 45 textos sobre biotecnologia, suponiendo el 0,72 %
del total, casi el 1 % en los nacionales y el 0,5 % en los regionales.

— Han ocupado portada un 4,63 % de ellos, y en la de la seccién en un 26,67 %.
Sélo el Mundo disponia de una seccién de Ciencia y Tecnologfa. Mds de un 50
% corresponden a Noticias.

— Los temas corresponden en un 60 % a Salud Humana. La actividad cientifica y
tecnoldgica més relacionada es la Investigacién aplicada en un 42 %.

— La valoracién de los textos es en un 19 % positiva y en un 5 % negativa.

— En mids del 50 % corresponden a noticias internacionales (disminuyen algo
respecto a los estudios anteriores que superaban ampliamente el 60 %), 35 %
nacionales, 11% regionales y s6lo un 2 % a locales. En un 40 % corresponden
a divulgacién cientifica.

— Las fuentes cientificas alcanzan el 23 %, siendo el resto muy variadas.
y

— Los ntcleos temdticos observados han sido Transgénicos (28 %), Medicina

(51%) y Reproduccién (21 %)

— Los temas estrella del ano fueron el supuesto bebé humano clonado por la Secta
de los Racelianos y Clonaid y las referencias a la Ley de Reproduccién Asistida
(Ley de embriones) para posibilitar el uso de embriones sobrantes de los proce-
sos de reproduccidn asistida para fines de investigacion.

17



Alfredo Liébana

Por otro lado han aumentado las noticias cientificas sobre Salud y Ciencia en ge-
neral en los periédicos duplicindose desde de 1997 a 2000, segtin otros estudios.
Pero que cruzados con la importancia de las fuentes de informacién (siguiendo el
Eurobarémetro 55.2) se observa que la fundamental es la TV siendo el doble que la
prensa.

Nuevas tecnologias bésicas

La Gendmica: el ADN recombinante y el conocimiento de genomas

La nueva Biotecnologfa frente a la cldsica incorpora algunas técnicas que revolu-
cionaron los procesos bioquimicos al permitir nuevos y potentes métodos de anili-
sis y modificacién de genes y proteinas. Las enzimas de restriccién permiten cortar
secuencias de ADN, que se pueden separar por electroforesis e hibridarse con ADN
complementario marcado con **P y trasferirse sobre Nitrocelulosa. De esta forma se
pueden secuenciar ADN. Sanger obtuvo el premio Nobel en 1977 por hacerlo con
el fago KX174. Se incorporan en otros ADN para permitir su clonado.

La conferencia de Asilomar en 1975 establecié algunas regulaciones para evitar
usos inadecuados.

La reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) que permite amplificar las secuen-
cias de ADN fue descubierta por Kary Mullis que obtuvo por ello el Premio Nobel
de Quimica en 1993.

Las aplicaciones de la PCR permiten hacer diagnésticos médicos y forenses, y de
investigacién bésica o aplicada (incluyendo la deteccién del virus de sida a quien no
ha desarrollado la respuesta inmunolégica), detectar ADN especifico en pruebas de
paternidad, en restos de sangre o de cabellos en investigacién criminal, o investiga-
cién arqueoldgica o bioldgica en fésiles.

La tecnologia del ADN recombinante ha permitido la posibilidad del estudio y
cartografiado genético de genomas completos, como el PROYECTO GENOMA
HUMANO iniciado en 1984 en EEUU con apoyo de los Premios Nobel Watson y

Gilbert, en 1988 se incorporan Japén, Gran Bretafa y Francia.

La fase prictica comenzé en 1991con el genoma de un gusano Caenorhabditis,
la mosca de la fruta Drosophila y la planta Arabidposis. En 1995 se aborda el geno-
ma de mamiferos como ratones o cerdos. Entre 1995 y 2000 se obtuvieron mapas
genéticos y mapas fisicos, que determinan respectivamente la localizacién de los
genes en los cromosomas y la distancia fisica entre ellos. La secuenciacion se hizo
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paralelamente. Ahora que ya conocemos desde el 2003 el Genoma Humano estamos
estudiando como se expresa, situacién muy compleja, ya que hay zonas que expresan
proteinas y otras no.

Los fines de este esfuerzo son un mejor diagndstico de las enfermedades génicas,
una mayor incidencia de la medicina preventiva de base genética, realizar anilisis
forenses més perfectos, generalizar la Ingenieria genética y hacer diagndsticos y ase-
soramientos genéticos. La instrumentacién de laboratorio ha sido altamente favore-
cida, asi como la bioinformatica.

Las principales dudas sobre el uso se basan en posibles discriminaciones en el em-
pleo o discriminaciones étnicas.

Una de las principales del ADN recombinante es la formacién de animales, plan-
tas y alimentos TRANSGENICOS, es decir que han sufrido una modificacién en
su genoma que se denomina “horizontal” por una via no sexual (transgenia), para
diferenciarla de la “vertical” sexual. Las principales aplicaciones se encuentran en la
investigacién cientifica, en la industria farmacéutica y en la medicina.

En la investigacién cientifica se han utilizado ratones transgénicos y otros mamife-
ros de mayor tamafno desde 1980. Desde 1997 se han producido animales clonados.
Se han obtenido animales mutantes con genes de enfermedades metabdlicas, hemo-
filicas y degenerativas que permiten la experimentacién y mejora del conocimiento
de estas patologfas.

En la Industria Farmacéutica se utilizan granjas de animales transgénicos para
producir proteinas y péptidos con propiedades terapéuticas.

Entre las aplicaciones médicas mds destacadas estdn los xenotransplantes que utili-
zan érganos de animales transgénicos como el cerdo para hacer transplantes de rifién
y corazén, de momento en primates.

Las plantas transgénicas se vienen utilizando desde 1983 en EEUU donde con-
siguen aumentar la productividad hasta en un 75 %, con una mayor resistencia a
herbicidas y microorganismos. Se han utilizado en soja, maiz y patatas.

BIOCHIP o MICROARRAY: es una coleccién de ADN que consiste en un gran
ndmero de moléculas de ADN ordenadas sobre un sustrato sélido de manera que
formen una matriz en dos dimensiones, pueden ser fragmentos cortos, cDNA (ADN
complementario, sintetizado a partir de mRNA) o producido por PCR (Polimerasa),
a veces se le denomina sonda, las muestras se marcan (por métodos enzimdticos,
fluorescencia) y se incuban con las sondas produciéndose hibridacién que por es-
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cdner y herramientas informdticas se analizan. Tienen una gran importancia en el

campo de la Sanidad.

Los problemas legales y morales en las nuevas aplicaciones de las técnicas
genéticas

Los problemas surgen cuando se pasa de la fase de experimentacién de laboratorio
al medio externo, unos quieren patentar su descubrimiento y por lo tanto obtener
un lucro y otros quieren asegurarse que no existe toxicidad en el uso de firmacos o
alimentos transgénicos.

La posicién de EEUU siempre ha sido mds sensible a facilitar las patentes y a li-
beralizar el uso, mientras en la UE se ha sido mds proclive a la regulacién aplicando
sobre todo el principio de precaucién.

En julio de 1997 el Parlamento Europeo aprobé una normativa sobre la protec-
cién de plantas y animales transgénicos, asi como de genes humanos susceptibles
de ser patentados. Se crean comités de Bioética en distintos niveles para evaluar los
efectos.

No hay unanimidad entre los cientificos en los limites del uso. Dulbecco (Premio
Nobel de 1975) es partidario de la biotecnologia aplicada al sector farmacolégico,
pero no en el sector agropecuario o en la correccién de las condiciones ambientales.
Otros como Rita Levi-Monttalchini (Premio Nobel de Medicina en 1986) afirman
que la ingenieria genética es menos peligrosa que la investigacién bacterioldgica y
por supuesto que las influencias de lideres carismdticos que han provocado grandes
guerras.

La Proteémica: la obtencion de enzimas

La Proteémica es la técnica que permite comprender la estructura, funcién vy re-
gulacién de las proteinas codificadas por un genoma.

La obtencién de preparaciones enzimdticas para usos heterogéneos es otra gran
técnica que ha supuesto un cambio enorme en las actividades industriales. EI 15 %
de las enzimas conocidas se comercializan, existiendo un gran uso industrial de 40
0 50 enzimas. Las enzimas de mayor utilizacién son las proteasas (48% EEUU-65
% UE), las glucosidasas 24 % y otras como la glucosa isomerasa y pectinasas (6 %

EEUU) y 3 % lipasas.

Las enzimas suelen distribuirse impuras, pero de tal manera que no influyan en
su actividad como biocatoalizadores. Debe ser considerada su actividad toxicolégica
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y alergénica especialmente en la industria alimentaria y en los preparados farmacéu-
ticos.

Las preparaciones enzimdticas de mayor aplicacién estdn en la industria alimenta-
ria, sobre todo en la industria ldctea, derivados cdrnicos y fermentacién de azicares
entre los tradicionales y, entre los mds novedosos, en la degradacién de la celulosa, la
transformacidn del almidén, la produccién de aminodcidos y de nuevos alimentos y
en la industria del pan.

Prospectiva de futuro:

Se calcula que un 25 % de la transformacién industrial futura esté modificado por
la biotecnologia, por ello la investigacién en este campo se considera estratégica por
sus repercusiones econémicas.

Aplicaciones de la Biotecnologia en el sector alimentario

Las técnicas de seleccién natural de las especies se han utilizado desde tiempo in-
memorial, se han producido mutantes espontdneos y se han producido cruces entre
especies compatibles (hibridacién). La novedad estd en la incorporacién de material
genético nuevo por Ingenieria Genética que puede ser de otra especie incompatible
por los métodos tradicionales.

Cobra una gran importancia el etiquetado para asegurar al consumidor el origen
del alimento.

Los dos casos autorizados en la UE han sido:

a. Maiz transgénico que incorpora un gen bacteriano que lo hace resistente al gu-
sano taladro, el gen incorporado actiia como un insecticida.

b. Soja transgénica que resiste un herbicida al llevar un gen que lo inactiva, lo que
permite utilizarlo con las malas hierbas sin afectar a la planta.

A partir de ambos se adiciona a una gran cantidad de productos alimentarios.
En otras partes del mundo se han utilizado para obtener:

a. Tomates que retrasan su ablandamiento, lo que favorece su almacenamiento. Se
incorpora un material genético que dificulta la produccién de poligalacturonasa.

b. Alimentos que incorporan vacunas. Un caso muy conocido es el de una varie-
dad de patata que incorpora el gen de la subunidad B de la toxina del célera,
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con lo que es posible vacunar contra esta enfermedad evitando el tener que lle-
var las vacunas en una cadena de frio, algo imposible en muchos paises.

c. Incorporacién de vitaminas en alimentos que carecen de ellas. Es el caso del
arroz dorado, en el que se han incorporado dos genomas del narciso y uno de
una bacteria del suelo, lo que permite sintetizar la provitamina A, lo que enri-
quece el arroz. Hay que pensar que el arroz es el principal alimento en el tercer
mundo.

Otros ejemplos serfan: la bisqueda de una hormona que transmite la saciedad al
pardsito que ataca una determinada planta para que no la consuma. La bisqueda de
genomas que modifiquen la capacidad de crecimiento en suelos donde antes no lo
podian hacer (Ej: La Papaya no crece en medio 4cido, incorpordndole un genoma de
una bacteria del suelo se consigue que lo pueda hacer).

En el caso de Alimentos Transgénicos Animales, se ha provocado que por incor-
poracién de la hormona del crecimiento de la trucha se obtengan carpas y salmones
muy grandes. Pero sobre todo se ha trabajado en la obtencién de leches enriquecidas
en compuestos de interés farmacolégico o nutricional, como la incorporacién de
una enzima que degrade la lactosa para aquellos enfermos intolerantes a la misma.

En Alimentos y Bebidas Fermentadas se incorporan bacterias licticas que portan
genes de otros organismos para controlar los tiempos de maduracién. En vinos para
conseguir olores mds afrutados.

En EEUU estdn trabajando para obtener soja con vitamina E y cereales con vi-
tamina C. Hay patatas que ya no pardean (se oxidan) al poco de abrirse, la causa
es la incorporacién de un antioxidante que lo retrasa. Los ingleses investigan sobre
manzanas que incorporan fldor para eliminar el dentifrico y los japoneses cebollas
que no provocan lagrimeo.

Las Tendencias tecnoldgicas son:

La genémica y su aplicacién a la explotacién de la variabilidad natural

— Mejora genética de las producciones y seleccidn asistida por marcadores (con
técnicas de PCR y marcadores de ADN)

Cultivo in vitro y micropropagacion vegetativa

Desarrollo de nuevas variedades

Transformacién génica: (hasta ahora se habian autorizado en la UE 18 transgé-
nicos: en variedades de tabaco, soja, achicoria, maiz, claveles)
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— Sanidad animal y vegetal (identificar patégenos por sus secuencias génicas).
Aplicaciones biotecnoldgicas en la acuicultura de especies piscicolas:

a) Secuenciacién de los genomas de las distintas especies

b) Gendémica funcional(andlisis y expresion y regulacién de los genes)

¢) Vacunas (para las enfermedades infecciosas que son el principal problema en
acuicultura) por recombinantes o por incorporacién de ADN

d) Seleccién asistida por marcadores genéticos

e) Transgénesis (introduccién de un ADN fordneo en un genoma) y posterior re-
produccién normal

f) Para control de la maduracidn, el crecimiento y la conversién alimenticia, la re-
sistencia a bajas temperaturas, la resistencia a enfermedades infecciosas y como
modelos animales experimentales (caso del pez cebra).

g) Células madre embrionarias
h) Clonacién reproductiva de peces

i) Produccién de proteinas (por ejemplo anticongelantes para favorecer su proce-
samiento)

j) Aplicacién de tecnologfa de PCR (polimerasa) para trazabilidad de alimentos,
descubrimiento de patdgenos e identificacién de especies para asegurar su cali-

dad.

k) Técnicas de control de sexo, ya que un sexo puede ser mds productivos que otro
(se combinan hormonas y complementos cromosémicos).

1) Probidticos (con adicién de un cultivo simple o mixto microbiano a los natu-

rales presentes en los animales)

Aplicaciones de la Biotecnologia en el sector sanitario

El principal cambio producido en el sector sanitario es la variacion en el concepto
de enfermedad, al caracterizar en el futuro la enfermedad por el fenotipo molecular
de la célula (es decir su expresién anormal), en vez de por los sintomas que es lo que
actualmente ocurre.
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Un ejemplo de lo anterior es el cincer de mama que ahora se clasifica en tres es-
tados distintos en funcién de su expresién génica. El gran avance ocurrird cuando se
mejore el actual borrador de genoma humano y se pueda establecer la variabilidad
de secuencias entre individuos y su susceptibilidad a enfermedades o respuesta a
tratamientos.

Las principales enfermedades que se beneficiardn de la gendmica serdn el cdn-
cer, las enfermedades metabdlicas y las del Sistema Nervioso Central (Parkinson y
Alzheimer). La razén principal es que sobre ellos se estdn desarrollando actualmente
los estudios. En un plazo de 10 anos se espera tener identificados y caracterizados
molecularmente los genes involucrados en diabetes, hipertensién y arterioesclerosis.

Posteriormente a conocer el genoma hay que estudiar su expresién, para lo que
son de gran importancia los avances en la tecnologifa de la informacién para poder
establecer en el futuro el tratamiento y diagnéstico de enfermedades.

Los sectores de mds crecimiento se espera que sean:

1. Diagndstico moleculary prondstico de enfermedades (mediante biochips) que esta-
blecerdn un perfil genético del paciente ante la eficacia de un tratamiento o sus
efectos secundarios.

2. Desarrollo de firmacos mediante la identificacion de dianas y de proteinas terapéu-
ticas. Con especial importancia en los anticuerpos monoclonales. El desarrollo
de una mejor experimentacion en el laboratorio permitird alcanzar antes la fase
clinica y hacer tratamientos més personalizados que obviamente tendrdn mds
valor anadido.

3. Terapia celular e ingenieria de tejidos. La reparacion de érganos mediante células
madre o pluripotenciales, cuyo origen sean de embriones no viables para ferti-
lizacién in vitro o tejidos fetales, y se denominan células madre embrionarias, o
bien de tejidos adultos, y se denominan células madre adultas o somiticas.

Las células madre somdticas estdn teniendo un importante uso en la regene-
racién de los tejidos del corazén cuando se infarta, se espera que se consiga lo
mismo en el tejido nervioso, muscular, dérmico, etc...

Las células madre embrionarias acaban de ser autorizadas para su uso en inves-
tigacién en Espafia, con una gran polémica en algunos sectores.

Lo que se denomina ingenieria de tejidos parte de un soporte inerte y sobre
él se coloca el material activo biolégicamente y los factores de crecimiento, su
desarrollo es la biomecdnica.
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4. Terapia génica. Mediante la introduccién de material genético en las células

somdticas para combatir o prevenir enfermedades. Es el sector mds complejo,
se estd ensayando en el VIH, y préximamente en malaria, tuberculosis y hepa-
titis.

Se han comenzado estudios en enfermedades autoinmunes, alergias y enferme-
dades neuroldgicas en una perspectiva del 2015.

Las técnicas de vectores virales no han tenido hasta el presente éxito. Esperando
que en el futuro se utilizardn otros portadores distintos de virus. La Agencia
Europea de Evaluacién de Medicamentos es el organismo autorizado para su
autorizacion.

Las tecnologias que se preveé tengan mds desarrollo son:

1.

Automatizacién de la separacién e identificacién de proteinas, mediante cro-
matografia combinada con espectrometria de masas y un fuerte apoyo inform4-
tico para andlisis de datos.

. Establecimiento de la estructura terciaria de las proteinas mediante cristaliza-

cién y difraccién y obtencién de modelos.

. Desarrollo de herramientas de bioinformdtica para predecir bioactividad y fun-

cionalidad de proteinas.

. Utilizacién de métodos masivos para el andlisis de interacciones entre las pro-

teinas.

. Desarrollo de tecnologias de alta velocidad para el andlisis genémico: ultrase-

cuenciacion.

. Ingenieria de células y tejidos para reparacién de danos y disfunciones en el

cuerpo. Desarrollo de dispositivos biomecanicos.

. Desarrollo de tecnologias de farmacogenética y toxicogenémica.

. Métodos de alto rendimiento para la generacién y andlisis de modelos animales

modificados genéticamente.

. Anilisis funcional masivo y validacién de dianas terapéuticas

. Integracién y utilizacién de gran cantidad de datos por medio de la bioinfor-

matica, permitiendo la investigacién genémica y proteémica en laboratorios
virtuales conectados en red.
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11. Desarrollo de quimioterapéuticos y anticuerpos monoclonales sobre enferme-
dades no tratadas y modulacién dela respuesta inmune.

12. Diferenciacién controlada y transdiferenciacién de células pluripotenciales para
su uso in vivo en diferentes terapias.

13. Vectores de terapia génica con mayor especificidad de tejido y promotores ade-
cuados para regulacién y control de la transgénesis.

14. Plataformas de diagnéstico molecular y génico por Biochips para diagnéstico
clinico y predictivo.

15. Miniaturizacién de los dispositivos de diagnéstico y ensayo.

16. Sistemas expertos informdticos para proponer soluciones clinicas (diagnésticos)
a los resultados derivados de los andlisis genémicos y proteémicos.

Perspectivas de crecimiento econémico del mercado
biotecnoldgico

De acuerdo al informe Irlandés sobre prospectiva tecnoldgica se pasard en el mer-
cado europeo de 40.000 millones de euros hasta 250 mil millones de euros antes del
2015 y mantendrd tres millones de puestos de trabajo. Segtin un informe similar
britdnico calcula que de su crecimiento del 3 % del PNB un 0,2 % lo serd por la in-
dustria biotecnolégica. Esta situacién no serd similar en todos los paises.

La situacién espanola es de unas 3000 empresas, de las que 71 estdn dedicadas
completamente, 79 parcialmente y el resto lo hacen de una forma complementaria
al ser usuaria o dar servicios a las anteriores. Las empresas se distribuyen en un 43
% en Salud Humana, 32 % sector Agroalimentario 32 %, Sanidad Animal, 12 %,
Medioambiente 7 % y Otros 6 %. La distribucién en nimero por CCAA es un 38
% en Madrid, 25 % Cataluna, 9 % en Andalucia, 6,6 % en el Pais Vasco y menor
en el resto.

Tienen las empresas una inversién de 170,6 millones de euros en el 2002, siendo
en un 87 % referentes a la salud humana, un 9,2 % al sector agroalimentario y el
resto en valores menores. Por CCAA un 57 % lo hace en Catalufa, 31 % en Madrid,
7,6 % en Andalucia y un 3,9 % en el Pais Vasco. Estdin muy relacionadas con la
industria farmacéutica y en menor medida en la agropecuaria. S6lo una empresa
Pharmamar copa el 80 % de la inversién en [+D en Espafa.
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Conclusién:

La Biotecnologia es un campo interdisciplinar de enorme futuro que ayudard al
desarrollo humano de una manera muy significativa en los préximos afos.
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