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Ingenieria genética, CRISPR y futuro otro

doi: 10.5281/zenodo.4678523

Aproximarse a una tecnologia convergente no es
sencillo. Se requiere ante todo un compromiso por
develar sus origenes, epistemolégicos y cientificos,
asi como a los intereses que la circundan. Si
hablamos especificamente de aquellas
biotecnologias que han tenido como finalidad
aplicarse en el ser humano para erradicar
enfermedades, su aplicacion requiere de suma
disposicion al dialogo por parte de la sociedad civil.
En este breve articulo se tomara la tecnologia
CRISPR asociada a nucleasas Cas, puesto que es un
punto de convergencia de diversas disciplinas vy
cuenta con la posibilidad de aplicarse para editar el
genoma humano con el fin de erradicar
enfermedades genéticas. Culminaremos con una
invitacion al dialogo sobre su uso a partir de
preguntas clave que permiten pensar en las posibles
consecuencias de la aplicacién de esta tecnologia.

Antes de llegar al suefio por editar el genoma
humano
Sin duda alguna la propuesta del modelo del ADN
presentada por Watson y Crick en 1953 abrié la
posibilidad de reinterpretar la naturaleza humana,
inclusive la concepcién médica de las enfermedades
tomdé un nuevo rumbo; la razén de ello es que
recién iniciado el siglo XX se redescubriria la
genética mendeliana y con ello su utilidad para
explicar el caracter hereditario de algunas
enfermedades. Ambas propuestas, la materialidad
de la informacion genética y las enfermedades
hereditarias a nivel molecular, convergieron cuando
se construyé el entendimiento de la enfermedad
como un error genético.

Una vez aceptada la enfermedad como un error
en el coédigo genético, bastaria el disefio de
estrategias que tomen en cuenta este «error» en la
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secuencia de ADN para «repararlo» y, asi, erradicar
la enfermedad. Este enfoque que pretende corregir
el genoma de cualquier ser vivo se encuentra dentro
del campo de la ingenieria genética, una disciplina
cientifica conocida por transformar el genoma de
algan organismo de interés para que exprese y/o
genere un producto deseado, ya sea una proteina
especifica como la insulina humana, una planta que
sea resistente ante algun patégeno, entre otros.

Desde aquella perspectiva cientifica, el deseo
por editar el genoma humano era inevitable pues, al
mismo tiempo en que se estaban generando
biotecnologias como el ADN recombinante y
tomando decisiones sobre sus limites de aplicacion,
se desarrollaba un enfoque novedoso en medicina
molecular: la terapia génica (Friedmann & Roblin,
1972). Estas terapias en vez de brindar farmacos
para sosegar el problema proponen introducir un
fragmento de ADN «bueno» (que no presente el
error en la secuencia) en una célula defectuosa, y
que esta tuviera la capacidad de incorporarlo en el
sitio especifico; de manera que estas metodologias
brindan una «correccién» al gen defectuoso dentro
de la célula, como si se tratase de la ediciéon de un
libro de texto. Y aqui, comienza otra historia.

El sistema CRISPR-Cas
Una vez abierta la puerta para editar ese “libro
llamado ADN ——que esta escrito con sélo 4 letras
(A, T, C, G— surgirian problemas metodologicos:
¢Como llevar el gen «bueno» a la célula defectuosa?
¢Como asegurar que la célula lo incorpore en el sitio
correcto? ;Como afirmar que este gen «bueno» no
causaria mas problemas del que ya esta presente en
el paciente? Estas y muchas mas preguntas
sedimentarian el nuevo camino que la edicion
genomica abriria en la medicina.

A pesar de comenzar el siglo XXI desarrollando
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diversas biotecnologias que responden de manera
acertada a cada pregunta planteada por los
intereses de la terapia génica, la edicién gendémica
en humanos parecia muy lejana. No obstante, el
«sistema inmunoldgico» de bacterias y arqueas fue
un gran aliado. A partir de los componentes
moleculares del sistema CRISPR-Cas se cred una
tecnologia mucho mas eficaz, precisa y con una
seguridad que hoy en dia mejora. Este sistema de
edicion gendmica es conocido como «corta y pega»
debido a que la actividad catalitica de las
endonucleasas Cas permite cortar secuencias de
genes de manera muy especifica y precisa a partir
del disefio bioinformatico de una molécula de ARN
denominada «guia»; por otra parte, si se entrega de
manera efectiva la secuencia correcta del ADN, la
célula tendria la maquinaria molecular necesaria
para «pegar» el ADN con la secuencia «correcta»
(Doudna & Charpentier, 2014). Por esto es que el
sistema CRISPR-Cas hizo valer el premio Nobel de
quimica del aflo 2020 a las investigadoras
Emmanuelle Charpentier y Jennifer Doudna. Con
dicha propuesta metodoldgica, el suefio por editar
el genoma humano comienza a concretarse.

Siendo claros, el problema no es la eficacia o la
seguridad del sistema CRISPR-Cas, que seguramente
en un futuro mediato se lograra demostrar. De
hecho, se han desarrollado variantes de esta
tecnologia como es la «prime editing», la cual eleva
las expectativas de sus posibles aplicaciones en
medicina (Urnoy, 2020). Esto significa que los
verdaderos problemas seran extra-cientificos, es
decir, sociales, geopoliticos y éticos; ya que por
primera vez nos enfrentamos ante la posibilidad de
controlar nuestro genoma. Y un excelente ejemplo
de ello es el caso del cientifico He Jiankui, quien
directamente edité el genoma de embriones
humanos viables para hacerlos resistentes al VIH;
este caso ralentizd la aceptacién de CRISPR en la
sociedad, pues so6lo demostrd el potencial uso no
ético de esta biotecnologia y la poca regulacion de la
investigacion cientifica.

Aunque ya se ha iniciado la aplicacion de
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CRISPR/Cas terapéuticamente en pacientes con
cancer, actualmente su uso para la edicién del
genoma humano se encuentra en moratoria. Por
esto considero necesario responder preguntas que,
mas alld de definir una correcta o incorrecta
aplicacién de esta tecnologia en humanos, sefialan
los nuevos retos para las préximas revoluciones
biotecnoldgicas. Sobre sus bases epistemolégicas:
ctoda enfermedad biolégica tiene que ser
erradicada? ;como se veran afectadas aquellas
minorias que se les ha denominado «enfermas» o
«discapacitadas»? ¢Las terapias génicas representan
tacitamente un acto de discriminacién para personas
«discapacitadas»? Aun cuando la Declaracién
Universal sobre el Genoma Humano y los Derechos
Humanos (UNESCO, 1997) defiende que todo
conocimiento en biologia, genética y medicina en
relacion al genoma humano debe tender al alivio del
sufrimiento y a la mejora de la salud. ;Seguiremos
esperando una definicion universal de lo que es
«mejor» y de lo que es «salud»? ;Esta revolucién
biotecnolégica so6lo tiene que ser dirigida por
cientificos? Incluso, si prestamos particular atencion
a paises Latinoamericanos ¢el CRISPR en su calidad
de tecnologia  disruptiva  abrira  mayores
desigualdades?, ;cdmo se evitara que estos paises
sean «paraisos genéticos» por sus deficiencias
legales? Y no cabe duda que la pregunta filoséfica
que moldeara la respuesta de las anteriores es: (El
futuro se tiene que disefiar?

Este articulo no pretende perderse en un
principio de precaucién que desconfie por la
posibilidad de un futuro distépico donde se llegue a
una sociedad disgregada a consecuencia de la
biotecnologia. Mas bien, la Unica finalidad es mostrar
que este hecho ——Ia aplicacion clinica de CRISPR
—— no soélo incumbe a cientificos, sino a todo aquel
que tenga genoma humano. Cada pregunta o nueva
propuesta tendrd que analizarse en su contexto,
pero siempre pensando que las respuestas caeran
sobre un «yo» potencial, esto es, pensando que
nuestro futuro es hoy, y el de mafiana, para el otro.
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