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Prre PUICHOMENECH

DE LA BIOLOGIA MOLECULAR
A LA BIOTECNOLOGIA

Poques disciplines cientifiques han tingut en aquest segle
una evolucid tan rapida com la biologia molecular. Pocs camps
de la recerca cientifica com aquest han produit en els darrers
trenta anys resultats que afectin tant la nostra manera de veu-
re el mon. La biologia molecular ha permeés endinsar-nos en
els mecamsmes que governen el funcionament dels éssers vius
fins a nivells impensables poc temps abans. Perd el coneixe-
ment en un camp cientific té quasi sempre com a conseqiiéncia
la possibilitat d’actuar sobre el sistema que es coneix. 1 d’aci
ha sortit la biotecnologia moderna, que déna unes possibilitats
d’aplicacié que per a alguns son il-limitades, 1 per a altres, molt
preocupants. El debat, si no el conflicte, és dones inevitable.
D’altra part, aquestes tecnologies modifiquen radicalment la
feina dels biolegs moleculars d’arreu, i influeixen molt els oh-
jectius i la manera de treballar d’aquesta branca de la ciéncia.
Iaixd afegeix incertesa a un horitzd que es preveu proper.

La biologia molecular

En un principi, la biologia molecular prové de la reflexio
biologica més influida per la fisica. Durant la primera meitat
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d’aquest segle, seguint la carrera d’exits que defineix el naixe-
ment de la fisica moderna. alguns d’aquells qui estudiaven es-
tructura de les molécules varen enfocar el seu interes cap a les
grans molécules que funcionen en les cél-lules vives. En el fons
d’aquesta aproximacié hi havia el convenciment, dins la clis-
sica actitud reduccionista, que coneixent estructura de les mo-
lecules fins al seu nivell atomic seria possible comprendre tot
el seu funcionament. Aquesta esperanca no ha estat confirma-
da de manera completa. Més de trenta anys després de la re-
solucié de la primera proteina a nivell atomic, la mioglobina,
encara hi ha gent que treballa per acabar de comprendre-ho
tot, del sen funcionament. També és cert, pero, que aquesta
aproximacié ha produit dades d’un abast biologic indiscutible.
Les consequiéncies que es van derivar, per exemple, del coneixe-
ment de Uestructura del ADN per comprendre com s’emmagat-
zema | reprodueix la informacié biologica en sén la prova mé
palesa.

5

Des dels anys cinquanta als setanta es van acumulant da-
des estructurals sobre proteines i acids nucleics. Perd al mateix
temps es van definint els detalls de com aquestes estructures
funcionen dins de la cél-lula. En particular es va definint un
model de com la informacié que és escrita en el ADN es con-
verteix en activitats bioldgiques a través de molecules com el
ARN 1 fent servir codis de traduccié com és el cod; genetic.
Aquestes dades han proporcionat un mare conceptual de gran
eficicia per a comprendre les funcions essencials de la eél-lula
viva. Segons aquest model, els gens, unitats d’informacié he-
reditaria, son escrits en el ADN de manera lineal i. mitjancant
processos de transcripeié en ARN 1 de traduccié. aquesta in-
formacié es converteix en activitats que trobem en forma de
proteines. Aquest model ha donat lloc al que ha estat anome-
nat el dogma central de la biologia molecular i que constitueix,
amb excepcions que es multipliquen cada dia i amb detalls en-
cara desconeguts, un dels avancos més importants que la cién-
cia ha efectuat aquest segle.

FEl ADN recombinant

Pero una nova etapa va ser coberta poc després. Va ser ne-
cessari que fos possible ajuntar dades tedriques i metodologies
provinents, entre altres, de la microbiologia, de la genética, de
la bioquimica o de la quimica organica perque la biologia mo-
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lecular pogués enfrontar-se amb la seva etapa més poderosa 1
que va comencar encara no fa vint anys. Es tracta de metodo-
logies, conegudes per enginyeria geneética o per tecniques de
ADN recombinant, que permeten d’aillar, sequenciar, manipu-
lar practicament a voluntat {recombinar-los in witro segons la
terminologia genetica) i reintroduir en els organismes vivents
qualsevol lrdgmont de ADN de quai~eml origen. S1 tenim en
compte que el que defineix les caracteristiques fisiques d'un in-
dividu és el conjunt dels seus gens escrits en el ADN, podem
comprendre la importancia d’aquestes noves tecnologies. Per-
qué, si bé ens estan permetent conéixer 'estructura 1 el funcio-
nament dels gens i, per tant, la seva patologia, també les po-
dem fer servir com a instruments de produccié.

les actuals emnes de que disposem ens permeten d’aillar
practicament qualsevol gen d'un orgamsme biologie, ja sigumi
un virus, un bacteri, un dmm.]] 0 una pldnl.t Aixd vnl dir que
en pud<=m saber la informacid que conté {interpretar-la ja és
un altre problema), utilitzar-lo per coneixer el seu funciona-
ment o modificar-lo a voluntat. Aquesta possibilitat daillar
pld(“tl(ament qualsevol gen implica que, si el seu producte ¢
mnteres (la insulina, I’ hormona  del creixement, una vacuna
etc.), en podem fer una produccid (amb sort) practicament il-li-
mitada.

Un cop aillat un gen o un fragment de ADN qualsevol d'una
especie, podem fer-lo servir per detectar-lo en el ADN de qual-
sevol individu 1 estudiar les seves variacions. Aixo es pot fer en
una mostra de teixit viu qualsevol 1, per tant, es pot convertir
en una eina de diagnostic molt valuosa. Aixd és cert fins al punt
que el que s’anomena sondes de ADN son ja aplicables fins i
tot per a detectar de quin individu procedeix una mostra bio-
logica qualsevol (de sang, esperma, cabells o pell, per exem-
ple). En aquests moments es parla molt seriosament d’endegar
un projecte d’aillar 1 seqiienciar tot el genoma huma, és a dir,
llegir 1a totalitat del ADN que conté un individu huma. Aques-
ta és una feina que amb l'actual lrl('lm‘iﬂ]i"wid pot representar
un pressupost de milers de milions de dOIdI‘a uns deu anys de
feina 1 bastants més per a extreure’n el sigmficat de la informa-
ey que conté. A dins ‘aquestaenorme massa d'informacid es
trobaran els gens, que son una part decisiva del que defineix un
individu de Pespecie humana. Aquesta Ihsta d’algunes de les con-
sequencies de les nwmdnluglm del ADN rec nmhmam ens permet
de comprendre per que s “hi interessen les grans industries 1, so-
bretot, les companyies farmacéutiques i del diagnostic.

Els organismes transg
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Lls organismes transgenics
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Izualment ja és possible introduir i €xpressar un gen qual-
wol en certes espécles d'insectes, amfibis o mamifers. Les me-
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pld]lli‘”w n pmbli mes ctics per la seva aplicacié en aquestes es-
pecies 1, per qué no?. en 'home.

La puaalinhml de la terapia génica s’esta investigant amb
molta intensitat. La seva finalitat és la de corregir, mitjancant
aquestes metodologies, malalties que tenen la seva base en el
malfuncionament (Iv gens, Ja sigul per canvis en l'organisme
adult com és el cas d:_', moltes malalties tumorals. Els actuals
experiments pretenen aconseguir que en céllules com les de la
sang o del moll de I'os que es poden extreure i reimplantar en
'mdividu es putrui introduir un gen de funcionament normal
quan el pacient tingui una malatia causada pel malfunciona-
ment d’ aquest gen. Ja es parla de técniques de transformacié
de gran eficacia que pmiracn modificar els gens de tot 'indivi-
du ddulu encara que esta per demostrar que aixo sigui facti-
ble. Com es pot veure la versatilitat de les noves metodologies
de biologia molecular és molt extensa i pot donar lloc a apli-
cacions molt diverses que han atret 'atencié de noves compa-
nvies 1 de grans empreses.

La biotecnologia

Malgrat I"allau de noves aplicacions a queé esta donant lloc
la biologia molecular, aquestes no sén tota la biotecnologia. De
fet, aquesta ciéncia és 1an vella com la mateixa civilitzacio. El
pa. el vi o la cervesa son productes de fermentacions 1 com a
tals es tracta d’aplicacions d’organismes vivents, els llevats, per
a la produccié d'interés comercial. I aquestes aplicacions no
han exhaurit la seva potencialitat. El fet és que hi ha una re-
cerca molt intensa sobre aquests processos. En temes com la de-
puracio de les aigies, Paprofitament dels residus animals o in-
dustrials, la produccid de noves fonts d’aliments o l'optimitza-
16 d’actuals processos de tractament, la recerca biotecnologi-
ca és molt activa. També ho és optimitzacié mateixa dels pro-
cessos industrials, Es evident en aquest sentit que en altim ter-
me I'exit d’un procediment biotecnologic recau en el funciona-
ment eficient de la planta de produceio; per tant, el disseny de
nous tipus de reactors, 'escalada des del laboratori a la gran

produccid son objecte d'una recerca molt intensa i imprescin- .

dible per a una biotecnologia aplicable.

En (‘iim"iplint‘% que fins fa poc temps no eren considerades
per alguns dins la biotecnologia, com ara la immunologia, apli-
cacions de cara al diagnostic o la terapia son evide nts. L apa-
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o
nen una estructura cientifica o empresarial suficient s’acanto-
nen en els camps més tradicionals. Iin aquest sentit, el que pas-
si a Catalunya pot ser molt interessant.

La transformacio de la biologia molecular

Amb sorpresa per a molts d’ells, els biolegs moleculars han
vist que el seu treball comencava a interessar els industrials.
Aquest fet ha tingut conseqaéncies molt diverses. Una d’elles
és Iaparicio d’un instrumental 1 d’uns reactius totalment nous
que ofereixen a l'investigador unes possibilitats de treball 1m-
pensables fa poc temps. Avui ja sén normals en molts labora-
toris aparells de sintesi automatica de ADN. d’extraccié de
ADN. de sintesi o seqiiéncia de péptids 1 proteines, 1 aviat ho
seran els sequenciadors automatics de ADN. Evidentment,
aquests aparells requereixen 1"is de potents ordinadors per a
recollir 1 elaborar la quantitat enorme d'informacié que pro-
dueixen. Efecte directe d’aquesta tendéncia és 'encariment de
la recerca 1 la necessitat d’agrupar els equips de recerca en cen-
tres en els quals es pugu ﬁpllmlt?dl I'is d'instruments 1 on es
puguin relacionar grups amb experiencies diverses.

D’altra banda, alguns cientifics, sobretot els americans, han
reaccionat d'una manera nova dintre d’aquesta professio: trac-
tant d’enriquir-se. | alguns ho han aconsegunit de manera es-
pectac ular. Els casos més coneguts han estat els dels qui a I'i-
nici de la utlitzacié de la m(‘mdolo'na del ADN recombimant
varen fundar empreses que o han tingut éxit per elles mateixes
o han estat absorbides per empreses més grans. Entre les pri-
meres es troba Genentech, empresa californiana que ha man-
tingut un nivell de recerca (i de publicacions) molt superior a
la mitjana dels grans laboratoris piiblics i que ha convertit un
grup de bidlegs moleculars en multimilionaris en dolars. D’al-
tra banda, alguns directors de bons grups de recerca han re-
but, i acceptat en molts casos, ofertes milionaries per a dingir
orups de recerca privats. No hi ha dubte que aquests fets han
variat de manera decisiva el tipus d’orientacié de la recerca
dels wrups que volen o han estat for¢ats a entrar en aquesta
mena de competcio. Daltra banda. en alguns camps la recer-

. per imposicié dels seus finangadors mthhnld|~| s’ha tornat
|]l!"\ secreta, 1 en «11‘711[1‘3 Cdasos hd pfiljll' lll [)]L)})ICTdI ({( ser
aprofitable per a tota la humanitat, que ha caracteritzat ac-
tivitat cientifica des de sempre. Aquesta tendéncia fa, també,
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Seu conjunt Pugui arribar a 1o controlar
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tineix de manera més pm!uml 1 un imdividu, el seu missatge ge-
netic. Com decidirem queé és el que cal modificar? Qui decidira
quins caracters genetics cal elminar? No hi ha dubte que es
tracta de questions que cal afrontar 1 decidir abans que hi hagi
algun III)UH de problema. Cal, a més, tenir en compte que l.l
situactd varia de manera vertiginosa, i fa dificil, als mecanis-
mes tradicionals de control social. seguir el pas de la técnica.

També s’ha dit que moltes tecnologies classiques no estan
esgotades. La ciencia de materials {_{mt‘be comenca i po do-
nar ptudm Les mm«rmu[ S nous tan dddpldt- 1 les necessitats de
la nostra socictat com els biologies. La qlllmu,a classica encara
pot donar productes amb una eficiencia superior a la d’alguns
dels produits per biotecnologia. Els microbiolegs ens sorprenen
amb nous organismes de propietats molt diverses que potser es
podran aprofitar mitjangant téeniques classiques. | la metodo-
logia de la genetica classica sera sempre necessaria abans de po-
sar una nova varietat de planta o d’animal al mercat. Proba-
blement tot aixo sigui també cert.

\u hl ha (iuhtf‘ qm ld}!d[u 16 (](“ Id novi bmre(noi r'rm ])UI
vius 1 com mt( raccionem amb el!a. Imdm molt pmbdblt:mom
un impacte sobre com planifiquem la propia vida. Tindra un
impacte molt probable en grans c: amps de la producecié indus-
trial. De moment, aquestes dplu aclons ja tenen ara mateix un
impacte en la manera com el cientific encara els problemes que
es planteja.
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