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BIOINFORMATICA

Roderic Guigd, coordinador del Programa de Bioinformatica del Centro de Regulacién Genédmica (CRG) de Barcelona.

"A medida que avanzamos
vemos lo mucho que ignoramos™

El catedratico Roderic Guigd, Premio Nacional de Investigacion 2017 en Cataluna, es uno de
los bioinformaticos mas citados en el mundo. Participa en ‘Encode’ y ‘Human Cell Atlas’

BARCELONA ANTONI MIXOY
dmredaccion@diariomedico.com
La informaética es hoy esencial en
cualquier disciplina cientifica,
pero mads aun en biologia, cuya in-
vestigacién en muchos ambitos
comporta la generacién y el proce-
samiento automatico de un enor-
me volumen de datos, lo que ha
aupado a la bioinformaticay a la
biologia computacional a un pri-
mer plano. El ejemplo paradigma-
tico es la genémica, “donde los da-
tos tienen una carga simbdlica in-
trinseca, nada menos que las ins-
trucciones que determinan cémo
somos los seres vivos, y donde la
secuencia de cuatro elementos A,
C, T y G- es muy computacional”,
subraya Roderic Guigo, coordina-
dor del Programa de Bioinforma-
tica del Centro de Regulacién Ge-
némica (CRG) de Barcelona y cate-
dratico de Informatica Biomédica
de la Universidad Pompeu Fabra.
Biodlogo de formacion, Guigé se
interesd por esta ciencia debido
a “los reportajes de Rodriguez de
la Fuente”, pero durante la carre-
ravio que no le agradaba el traba-
jo en el laboratorio —“un tanto es-

clavo”- y, en paralelo, aprendi6 a
programar. En la tesina y luego en
la tesis ya propuso modelos infor-
maticos de simulaciéon de proce-
sos biologicos.

Tras una etapa estadouniden-
se (Boston, Los Alamos) de espe-
cializacidn en el andlisis de se-
cuencias biolégicas y gendmicas,
volvi6 en 1994 al Instituto Hos-
pital del Mar de Investigaciones
Médicas (IMIM), y en 2005 desem-
barcé en el CRG, donde su traba-
joleha situado en la lista de 2016
—de Clarivate Analytics— de inves-

tigadores mas citados en el mun-
do. Hace pocas semanas recibi6 el
Premio Nacional de Investigacion
2017, que otorgan la Generalitat
de Catalufia y la Fundacién Ca-
talana para la Investigacién y la
Innovacién (FCRi).

PROYECTO ENCODE
Guigé ha participado en el Proyec-
to Genoma Humano, que culmi-
no6 con la consecucién de la se-
cuencia de un genoma arquetipi-
co. Un logro que compara el de la
piedra de Rosetta: “Teniamos las

¢Datos de ADN en ADN?

A la vista de las limitaciones de almacenaje de los
ordenadores, se plantean nuevas alternativas. Algunos
postulan que la forma mas eficiente, estable y duradera de
guardar informacion es el ADN. De hecho, investigadores
britanicos consiguieron en 2013 codificar textos, imagenes y
sonidos en ADN. “Al fin y al cabo, la informacion digital que
se almacena con un sistema binario, de ceros y unos, puede
hacerse con uno cuaternario, de A, C, T y G”, apunta Guigé.
Esta por ver si se empleara este sistema con la informaciéon
genoémica; hoy por hoy, lo desaconseja su elevado coste.
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instrucciones y no sabiamos cémo
interpretarlas”. E1 Champollion
que debe descifrarlos jeroglificos
en este caso es el proyecto Encode
—continuacion del anterior—, un
vasto programa internacional des-
tinado a desentrafiar el signifi-
cado bioldgico codificado en el ge-
noma. “Hoy sabemos que gran
parte de esas instrucciones se con-
centran en 20.000 regiones, el 2-3
por ciento del total, que son los ge-
nes y que codifican para protei-
nas. Pero el 97-98 por ciento res-
tante, el genoma no codificante,
tiene poco de ADN basura, como se
le ha tildado”, advierte Guigé.

De hecho, la funcién de las re-
giones no codificantes es regu-
lar la expresion de las proteinas.
“Los 20.000 genes no funcionan en
todas las células. Los hay comu-
nes a todos los tipos celulares y
los hay especificos, que hacen que
cada célula sea la que es. No sabe-
mos del todo por qué se encienden
o apagan los genes en cada caso,
pero existen evidencias de que
esta determinado por estas regio-
nes no codificantes”. Se calcula
que existen unos cuatro millo-
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En Cataluna podria
realizarse un proyecto
similar al britanico
100.000 Genomas:
disponemos de los
recursos necesarios”

nes de estos interruptores que ac-
tivan o no los genes, “y ademas,
como los interruptores regula-
bles, lo hacen con intensidades di-
ferentes”.

La complejidad en la identifica-
cién y el andlisis de estas zonas
funcionales y reguladoras ha en-
friado las expectativas suscitadas
por la publicacién definitiva de
la secuenciacion (2001).“A medida
que avanzamos nos damos cuen-
ta de lo mucho que desconoce-
mos”. Los 3.000 millones de com-
binaciones de A, C, T y G dan para
muchas incognitas.

Ademas, hay un problema mas
terrenal: “La generacion de datos
gendémicos crece a un ritmo muy
superior al de la capacidad de al-
macenaje de los ordenadores, que
se duplica cada dos afios”. Se sigue
cumpliendo asi la ley de Moore,
formulada en la década de 1960
por el cofundador de Intel en fun-
cion del namero de chips por uni-
dad de superficie.

GENOMICA PERSONALIZADA
Aparte del Encode, Guigé seflala
dos 4reas de avance de la bioinfor-
matica en los préximos afios. Una
es la genémica personalizada, que
busca integrar la informacién ge-
némica personal con la historia
clinica.”No se trata tanto de prede-
cir patologias sino de determinar
una mayor predisposicion a pa-
decerlas”. La iniciativa mds avan-
zada es el proyecto britdnico
100.000 Genomas, aunque tam-
bién hay otros programas pobla-
cionales en marcha en Estados
Unidos y los paises nérdicos. Gui-
g6 propuso, junto con otros ex-
pertos, algo similar en Cataluila.
“Porque ya disponemos de los re-
cursos necesarios: el CRG, el Bar-
celona Supercomputing Center,
grupos punteros de investigacion
en informatica y genética, y datos
clinicos informatizados de los pa-
cientes”. De momento, la propues-
ta estd en punto muerto.

El otro gran proyecto de investi-
gacion es el Human Cell Atlas, cuyo
fin es cuantificary caracterizar to-
dos los tipos celulares del billon de
células humanas.“Es una tarea in-
gente, porque creemos que pueden
ser decenas de miles de tipos celu-
lares, de los que no sabemos qué
los distingue a nivel molecular o
qué genes funcionan en ellos”. En
este atlas celular -que algunos
comparan en importancia con el
Proyecto Genoma Humano- cola-
boran numerosos centros de inves-
tigacion y cuenta con financiacién
dela Chan Zuckerberg Initiative, la
fundacioén del creador de Face-
book.



