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Tendencias

Las nuevas fronteras de la biologia

El primer ser vivo
creado por ordenador

Craig Venter obtiene una bacteria a partir de datos
informdticos, un hito hacia la sintesis de vida artificial

JOSEP CORBELLA
Barcelona

istas con un micros-

copio electronico,

las bacterias pare-

cen normales. Son

pequefas y esféri-
cas, con un didmetro que no llega
a media micra, con membranas
bien formadas, y se multiplican
sin dificultad aparente. Pero es-
tas bacterias fotografiadas en un
laboratorio del Instituto J. Craig
Venter de Rockville (EE.UU.)
son lo nunca visto. El mas dificil
todavia.

“Esta es la primera especie au-
torreplicante que hemos tenido
en este planeta cuyo padre es un
ordenador”, declar¢ ayer el cien-
tifico J. Craig Venter, director de
la investigacién, en una rueda de
prensa telefonica. “Son las prime-
ras células sintéticas que se han
hecho”. Un gran paso adelante
en el largo camino hacia la crea-
cién de vida artificial.

HITO CIENTIFICO

Las bacterias dotadas
de un genoma
artificial se comportan
igual que las naturales

IMPLICACIONES FILOSOFICAS
El avance pone fin

a un debate milenario
sobre qué es la vida,
segtn Arthur Caplan

“Es un hito cientifico”, destaca
Luis Serrano, investigador del
Centre de Regulacié Genomica
(CRG), poco inclinado a utilizar
superlativos, que no ha trabajado
en el proyecto de Venter pero co-
noce los detalles del trabajo. “Por
primera vez se ha sintetizado el
cromosoma de una bacteria y se
ha utilizado para reemplazar el
cromosoma de otra bacteria. Son
resultados muy importantes”.

Traducido al lenguaje de los
no iniciados, esto significa que
primero se ha descifrado el geno-
ma de un ser vivo. Después los da-
tos del genoma se han guardado
en archivos informaticos. A par-
tir de estos archivos se ha creado
artificialmente un nuevo geno-
ma. Este genoma artificial creado
en laboratorio se ha introducido

después en una bacteria de otra
especie. Y jvoilal: esta bacteria
controlada por el genoma artifi-
cial ha empezado a reproducirse
como una bacteria natural.

Segun escriben los investigado-
res en la revista Science, que ayer
presento los resultados de la in-
vestigacion en su edicion electro-
nica, “este trabajo demuestra que
se pueden producir células a par-
tir de secuencias gendmicas dise-
fadas por ordenador” y “almace-
nar las instrucciones genéticas
paralavida como un archivo digi-
tal”. En la investigacion ha teni-
do un papel destacado, ademas
de J. Craig Venter, el premio No-
bel Hamilton O. Smith, que se
asocio a Venter a mediados de
los anos noventa para desarrollar
la ciencia de la gendmica.

Para comprender mejor esta in-
vestigacion, “podemos comparar
una célula con un ordenador”, ex-
plico ayer Mark Isalan, director
de un grupo de investigacion de
biologia sintética en el Centre de
Regulacié Genomica. Lo que han
hecho Venter y su equipo ha sido
“eliminar el disco duro de una cé-
lula y sustituirlo por otro disco
duro que han fabricado ellos. Y
han demostrado que la célula si-
gue funcionando. Por lo tanto,
han identificado la informacion
necesaria para hacer funcionar
una célula”.

Las perspectivas que se abren
a partir de aqui son enormes.
Controlando el funcionamiento
de una bacteria con genomas sin-
téticos, se podrian obtener bio-
sensores para diagnosticar enfer-
medades, medicamentos nuevos
y mas baratos de producir, bacte-
rias que digieran mareas negras,
biocombustibles... Todo esto en
teoria.

Porque, en la préctica, “estos
objetivos aun quedan lejos”, ad-
vierte Isalan. El problema es que
los bidlogos atin no comprenden
la informacién genética que con-
trola el funcionamiento de las cé-
lulas. Venter y su equipo, dice,
“la han copiado sin comprender-
la. Es un gran avance, pero lo que
har4 falta en el futuro serd com-
prender esta informacién para
poder disefiar células beneficio-
sas para la humanidad”.

Algunos de los principales es-
pecialistas en biologia sintética
de Europa y Estados Unidos
aplaudieron ayer el avance de
Venter, que anteriormente ya ha-
bia trasplantado el genoma de

una especie de bacteria en otra
distinta, pero aun no lo habia
creado a partir de archivos digita-
les. En un articulo difundido ano-
che por la revista Nature, David
Deamer, de la Universidad de Ca-
lifornia en Santa Cruz, explica
que “el gran avance de Venter y
su equipo es haber disefiado e in-
sertado un genoma entero, no so-
lo un nico gen”, en una bacteria.
Es “un hito que debe ser celebra-
do”, segin George Church, de la
Escuela de Medicina de Har-
vard. Y el prestigioso bioético Ar-
thur Caplan, de la Universidad

Al principio fue
el ordenador

rias del mismo género que las em-
pleadas por Venter. “Vida artifi-
cial —explica Serrano- es crear vi-
da a partir de componentes indi-
viduales y nuevos. Lo que ha he-
cho Venter es mas tipo Parque Ju-
rdsico: huevo de avestruz y ADN
de dinosaurio para hacer un dino-
saurio”. Es decir, no se ha creado
un ser vivo nuevo a partir de un
genoma disefiado -y no sélo co-
piado- en laboratorio.

El equipo de Venter ha trabaja-
do con dos especies de bacterias
parecidas entre ellas y que tienen
genomas muy pequefios. El geno-

8. El genoma artificial controla
todo el funcionamiento de la

bacteria, que empieza a
~7 reproducirse

7. El genoma artificial creado
en el laboratorio se introduce
en una bacteria de otra especie
(Mycoplasma capricolum)...

1. Los investigadores
han creado bacterias
en el laboratorio...

... a partir de datos

informaticos que describian
el genoma de la especie [ )
Mycoplasma mycoides

2. Con un aparato llamado

sintetizador de nucleétidos... ... previamente se ha

retirado el genoma original
de esta otra especie

... se han creado pequefias cadenas
de material genético que reproducen
fragmentos del genoma de la bacteria

El ensamblaje se hace
utilizando 80 unidades
genéticas de los extremos
como un velcro que une
unas cadenas con otras

3. Las pequefias cadenas se han
ensamblado en cadenas mas largas...

... formadas por 1.080 unidades
genéticas, llamadas pares de bases

de Pensilvania, no duda en califi-
car el avance como “uno de los
logros cientificos mas importan-
tes en la historia de la humani-
dad” porque “pone fin a un deba-
te sobre la naturaleza de la vida
que ha durado miles de afios”.
Aun asi, seria prematuro decir
que se ha creado vida artificial,
advierte Luis Serrano, que traba-
ja también en el CRG con bacte-

=

4, Estas cadenas se han J

ensamblado de diez en
diez para formar cadenas
aun mas largas...

...y, de este modo, se obtienen
cadenas de 10.080 unidades

FUENTE: ‘Science’
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J. CRAIG VENTER
UN CIENTIFICO
VISIONARIO

6. Se vuelve a repetir

el proceso para conseguir
una secuencia genética
de un millén de unidades
que reproduce el genoma
completo de la especie
Mycoplasma mycoides

5. Se repite el proceso de
ensamblar las piezas de diez
en diez para obtener cadenas
de unas 100.000 unidades

Raul Camaiias / LA VANGUARDIA

b Formacion

- Nacido en 1946, Venter se
formé como bioquimico y
trabajo en los Institutos

ma artificial se ha copiado de la
bacteria Mycoplasma mycoides,
que causa infecciones respirato-
rias en rumiantes. Y una vez obte-
nido se ha introducido en una
bacteria Mycoplasma caprico-
[um, que afecta principalmente a
cabras. El parecido entre ambas
bacterias, que son especies distin-
tas pero pertenecen al mismo gé-
nero, ha facilitado que el genoma
artificial copiado de una bacteria
haya podido controlar la otra. Pe-
ro no demuestra que este geno-
ma pueda controlar otros organis-
mos. “Es como decir que el disco
duro de un PC puede controlar

Nacionales de la Salud de EE.UU.

Proyecto Genoma

En los afios 90, desarrollé técnicas
rapidas de secuenciacion genémica
y liderd el consorcio privado que
secuencio el genoma humano

Comunidades marinas
Lidera un proyecto para
secuenciar los genomas de
microorganismos marinos
de todo el mundo

Vida artificial

Su instituto se ha focalizado
en la biologia sintética, que
puede culminar con la
creacion de vida artificial

__

Una disciplina con futuro. La biologia
sintética, como la que se hace en este
laboratorio del Centre de Regulacid
Genomica, aspira a disefiar y crear orga-
nismos beneficiosos para la humanidad

MAITE CRUZ

otro PC, pero no podria contro-
lar un Mac”, explica Isalan.

El genoma artificial creado por
el equipo de Venter ha resultado
no ser idéntico al de la bacteria
original Mycoplasma mycoides.
Durante el proceso de recons-
truccion del genoma a partir de
datos informaticos, han apareci-
do accidentalmente una decena
de diferencias genéticas respecto
al modelo inicial. Pese a estas di-

PROMESAS DE FUTURO

Los genomas
sintéticos abren la via
a avances médicos

y medioambientales

RETO PENDIENTE

Los cientificos atin no
comprenden como la
informacion genética
controla una célula

ferencias, “las células obtenidas
con el genoma son autorreplican-
tesy capaces de crecimiento loga-
ritmico”, escriben los autores de
la investigacion en Science. Es de-
cir, que estan perfectamente vi-
vas y proliferan.

Las primeras generaciones de
estas nuevas bacterias contenian
un genoma artificial junto a mate-
rial celular que procedia de la
bacteria receptora Mycoplasma
capricolum. Pero al cabo de 30 ge-
neraciones de bacterias, calculan
los investigadores, ya “no conten-
dran ninguna molécula proteica
presente en la célula receptora
original”.e

AMPLIE LA INFORMACION SOBRE
LA INVESTIGACION DE VENTER EN
www.lavanguardia.es/documentos

LOS OBJETIVOS

“El tiinico limite es la
imaginacion”

=La biologia sintética es
un nuevo campo de investi-
gacion que aspira a dise-
flar y crear nuevas formas
de vida, o a reprogramar
formas de vida ya existen-
tes. El objetivo no es crear
organismos multicelulares
como animales, sino do-
mesticar bacterias en bene-
ficio de la humanidad. Las
aplicaciones mas inmedia-
tas apuntan a avances mé-
dicos y medioambientales.
Pero quienes trabajan en
este campo esperan que
también ayude a respon-
der a preguntas basicas
como qué es la vida o co-
mo aparecio la vida en la
Tierra.

Un ejemplo de avance
biomédico es el proyecto
Cell doctor (Doctor celu-
lar), que dirige Luis Serra-
no en el Centre de Regula-
ci6 Genomica (CRG). La
idea es modificar una bac-
teria de modo que pueda
interactuar con el cuerpo
humano como deseen los
médicos. Por ejemplo, una
bacteria que interacttie
especificamente con célu-
las tumorales para detec-
tarlas y mejorar el diagnos-
tico de los canceres. O
bien una bacteria capaz de

vehiculizar farmacos hacia
células enfermas y evitar
asi efectos secundarios en
células sanas.

Prueba del potencial de
esta linea de trabajo es
que el Consejo Europeo de
Investigacion la esta finan-
ciando como uno de los
proyectos de biomedicina
mas destacados de Europa.
Y que han empezado a
surgir empresas de biotec-
nologia vinculadas a pro-
yectos de biologia sintéti-
ca, lo que indica que es un
campo que puede aportar
beneficios economicos a
medio plazo.

En cuanto a las aplicacio-
nes medioambientales, se
ha propuesto que la biolo-
gia sintética permitira
crear desde biocombusti-
bles hasta bacterias que
digieran los hidrocarburos
de las mareas negras.

También se podrian
crear ordenadores bioldgi-
cos en los que la informa-
cion estuviera codificada
en moléculas de ADN. “No
sabemos todo lo que se
podra llegar a hacer, el
unico limite es la imagina-
cion”, explico ayer Mark
Isalan, especialista en bio-
logia sintética del CRG.

LOS RIESGOS

El sueno de Frankenstein
en version bacteria

=“A medida que las aplica-
ciones de la genomica sin-
tética se extienden, preve-
mos que este trabajo segui-
ra suscitando controver-
sias filosoficas que ten-
dran amplias consecuen-
cias sociales y éticas”, reco-
noce el equipo del Institu-
to J. Craig Venter en la
revista Science.

Parte del debate es ideo-
logico: ;es éticamente co-
rrecto que la humanidad
manipule el software de la
vida para crear nuevas
especies a su antojo?

Pero otra parte es practi-
ca. A partir del momento
en que manipular genomas
puede resultar beneficioso
para la humanidad, tam-
bién puede resultar perju-
dicial. Seria el suefio del
doctor Frankenstein en
version bacteria: concebir
un ser vivo artificial con
buena intencion y acabar
causando un desastre.

Podria ocurrir que nue-
vas especies liberadas en
el medio ambiente, por
ejemplo para reducir al-

gun tipo de contamina-
cion, acabaran alterando
ecosistemas.

O que se liberaran espe-
cies con fines maléficos.
La biologia sintética abre
la via a disefiar bacterias
para utilizarlas con objeti-
vos bioterroristas o milita-
res. El uso de este tipo de
armas ha estado limitado
en el pasado por el riesgo
de que escapen al control
de quien las lanza, pero se
podrian crear agentes in-
fecciosos capaces de hacer
enfermar a una persona y
con poca capacidad de con-
tagiar a otras personas.

“Son riesgos de los que
somos conscientes, y tene-
mos normas estrictas para
hacer experimentos en
entornos controlados”,
explica Mark Isalan, del
Centre de Regulaciéo Geno-
mica. El Instituto J. Craig
Venter, por su parte, pro-
mueve discusiones abier-
tas sobre los riesgos de la
biologia sintética y las me-
didas adecuadas para mini-
mizarlos.




