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Ingenieria genética extrema:
una introduccion a la biologia sintética

Asunto: La ingenieria genética fue rebasada. Hoy, los cientificos ya no mapean
tnicamente genomas o manipulan genes. Construyen vida de la nada —y lo hacen en
ausencia de un debate social y de una supervision regulatoria. Conocida como
“ingenieria genética con esteroides”, la biologia sintética implica amenazas sociales,
ambientales y armamentistas que rebasan todos los peligros y abusos posibles de la
biotecnologia. La “synbio”, como le nombran en el argot compacto de los laboratorios
—por el acréonimo en inglés de synthetic biology —, se inspira en la convergencia de
biologia, computacion e ingenieria en la escala nanométrica. Usando una computadora
portatil, secuencias genéticas publicas y ADN sintético obtenido por correo, cualquiera
tiene el potencial de construir de la nada genes o genomas completos (incluidos algunos
patégenos letales). Los cientificos predicen que en el lapso de 2 a 5 afios sera posible
sintetizar cualquier virus. La primera bacteria de novo haréa su debut en 2007. En cinco o
diez afios los genomas de bacterias simples se sintetizardn rutinariamente y no seré
gran cosa ensamblar un genoma “de disefio”, insertarlo en una célula bacterial vacia y
—voila— dar a luz a un organismo vivo y auto-replicante. Otros biélogos esperan
reconfigurar los conductos genéticos, sus rutas o las secuencias de reacciones quimicas
mediante lo cual los organismos existentes puedan ejecutar nuevas funciones —como
por ejemplo producir farmacos o quimicos de gran valor.

Impacto: un pequefio grupo de cientificos de las empresas, incluido el aventurero de los
genes, ]. Craig Venter, estd montando compariias de biologia sintética con fondos
gubernamentales y capitales de riesgo. Su propodsito es comercializar nuevas partes,
dispositivos y sistemas biologicos que no existen en el mundo natural —algunos de los
cuales fueron disefiados para ser liberados en el ambiente. Quienes proponen esto
insisten en que la biologia sintética es la clave para producir biocombustibles baratos, la
cura de la malaria y remedios para el cambio climatico — objetivos afables para los
medios de comunicacién, que intentan adormecer las preocupaciones del puablico
respecto de los riesgos de la tecnologia y la controversia que suscitan. A fin de cuentas,
la biologia sintética significa instrumental mas barato y accesible para construir armas
bioldgicas, patégenos virulentos y organismos artificiales que pueden implicar graves
amenazas para la gente y el planeta. El peligro no es tinicamente el terrorismo biolégico,
sino el “errorismo biolégico”.

Pese a los llamados en favor de una biologia abierta que comparta sus fuentes y
permita su utilizacién mas libremente, los cientificos académicos y corporativos buscan
obtener patentes monopolicas sobre los productos y los procesos de la genética
sintética. Al igual que con la biotecnologia, el poder para hacer vida sintética puede



terminar concentrado en manos de las principales firmas multinacionales. Conforme se
haga més barata y més rdpida la sintesis genética, sera més facil sintetizar un microbio
que buscarlo en la naturaleza o extraerlo de un banco de genes. Las muestras bioldgicas,
secuenciadas y almacenadas en forma digital, se moveran instantdneamente por todo el
globo para ser resucitadas en los laboratorios de las corporaciones a miles de kilémetros
de distancia —una practica que podria erosionar el futuro respaldo hacia la
conservacion genética y que crearia nuevos desafios en las negociaciones
internacionales sobre diversidad biologica.

Politicas: En 2006, algunas organizaciones de la sociedad civil rechazaron las
propuestas de que la biologia sintética se autorregule, algo que plantea un pequefio
grupo de entusiastas de la sintesis biologica. Y el rechazo viene porque primero debe
existir un amplio debate sobre las implicaciones sociales, econémicas y éticas de la
synbio. El debate no puede limitarse a la bioseguridad (el bioterrorismo o las armas
biolégicas) ni a las medidas de seguridad biolégica (en los espacios de trabajo o el
ambiente). Las herramientas para sintetizar genes y genomas son ampliamente
accesibles y avanzan a toda velocidad. No es adecuado regular la biologia sintética a
nivel nacional. Las decisiones deben ser consideradas en un contexto global, con amplia
participacion de la sociedad civil y los movimientos sociales. En apego al Principio
Precautorio, el Grupo ETC considera que, por lo menos, debe prohibirse de inmediato la
liberacion al ambiente de los organismos sintéticos de novo hasta que se haya
emprendido un amplio debate social y se establezca una estricta gobernanza de dichos
asuntos.

Definicion: Biologia sintética (conocida también como Synbio, Gendmica
Sintética, Biologia Constructiva o Biologia de Sistemas): es el diseno y la
construccion de partes bioldgicas nuevas, nuevos dispositivos y sistemas
que no existen en el mundo natural. Es también el redisefio de sistemas
biolégicos existentes para que ejecuten tareas especificas. Los avances en
las tecnologias nanoescalares —la manipulacion de la materia al nivel de
atomos y moléculas — contribuyen a los avances de la biologia sintética.




Introduccion:
ies lo sintético el pecado original?

Las técnicas de ingenieria genética son abismalmente primitivas, parecidas a intercambiar al azar partes entre
automoviles con el fin de producir un auto mejor. No obstante, nuestra ignorancia se desvanecerd; pronto, la
ingenieria biol6gica sera una realidad.

Carta al New York Times, 12 de diciembre de 2000,

enviada por Rob Carlson, bi6logo de sistemas

y autoridad cientifica en ingenieria eléctrica de la Universidad de Washington.!

La ingenieria de transgénicos -con la que se producen tomates o maiz con caracteristicas diferentes a su
naturaleza- es ya noticia vieja. Conforme cumplen treinta afios las técnicas para empalmar ADN
recombinante, una nueva generacién de entusiastas de la biotecnologia extrema se mueve a la siguiente

frontera en la manipulacién de la vida: construirla de la nada. A eso le llaman biologia sintética.

Bajo el viejo paradigma de la transgenie, la ingenieria genética era un asunto de cortar y pegar, donde los
biotecndlogos reacomodaban, entre las especies ya existentes, piezas de ADN —la molécula
autoensamblante que instruye a los organismos vivos cémo efectuar todos los procesos biolégicos. La
diferencia es que hoy los bi6logos en sistemas tienen herramientas parecidas a un procesador de palabras.
Estan en el “inicio de la transicion entre ser capaces de leer... el c6digo genético... a los primeros estadios
de ser capaces de escribir el codigo”.? Utilizando sintetizadores de genes, escriben las “frases” del codigo
del ADN, una “letra” a la vez. Pueden afiadir nuevas letras que nunca han existido en la naturaleza,
reacomodarlas segin nuevas “redes genéticas” y empaquetarlas juntas en un “chasis” artificial que vaya

y se multiplique.

...Si alguna vez pensaron en una ciencia que garantizara la alarma y la indignacién del publico, ésta es. Si la
comparamos con la biotecnologia y la ingenieria genética convencionales, son mucho mds atemorizantes los
riesgos que implica la biologia sintética.

Philip Ball, editor consultor de Nature.3

La biologia sintética representa un cambio importante en la direccién de la tecnologia genética, la cual,
durante gran parte de los tltimos veinte afios se ha enfocado a descifrar la informacién genética (la
secuenciacion de los genes) con el fin de identificar y entender el papel de los genes que se encuentran en
la naturaleza. Como resultado de la carrera por leer y mapear genomas, ahora es posible secuenciar
decenas de miles de pares de bases por minuto, y hacerlo de un modo relativamente barato.* Conforme la
atencién da un viraje de leer a escribir la informacién genética (y de hecho organismos completos), los
bidlogos en sistemas pueden fruncir la nariz con desdén ante los disefios de la naturaleza y favorecer las
formas de vida hechas a la medida. Utilizando conceptos de ingenieria prestados de la electrénica y la
computacion, los bidlogos en sistemas construyen versiones simplificadas de bacterias y reprograman

ADN como un medio de computar y ensamblar nuevos sistemas genéticos dirigidos por humanos.




Conforme lo hacen, emerge con rapidez una tecnologia del mundo real con vastas aplicaciones e
implicaciones. Ya fluyen del gobierno y las corporaciones millones de délares para los laboratorios de
biologia sintética. El capital de riesgo y los fondos gubernamentales han nutrido el campo de trabajo, por
lo que las primeras compafiias de Synbio (que eran de experimentaciéon pura) hoy estdn abiertas a hacer
negocio. Cuentan con un creciente portafolio de patentes y avizoran productos industriales para usos tan
diversos como la producciéon de energia, la remediacién del cambio climatico, la limpieza de téxicos, y la
produccién farmacéutica y textilera. De hecho, los primeros productos comerciales de la biologia sintética
estaran en pocos afios en el mercado. Entretanto, la “industria de la vida artificial” crece en un entorno

semejante al del Salvaje Oeste, de libertad total, sin ninguna supervisiéon regulatoria.

De hecho, “la comunidad de la biologia sintética”, como se refieren los cientificos a si mismos, esta
haciendo un esfuerzo concertado por evadir el escrutinio gubernamental proponiendo férmulas que no

son sino auto-regulacion.

La sociedad civil y los movimientos sociales, particularmente aquéllos que han hecho camparias contra la

ingenieria genética y el patentamiento de la vida, se percatan que la “biotecnologia extrema” es una

tecnologia peligrosa que no debe desarrollarse en ausencia de un amplio debate

social y de una regulacion vinculante en lo legal. Para algunos, buscar construir La “industria de
. . . . . . T K inl’’
nuevos organismos vivos en el laboratorio cruza, de modo inaceptable, los limites la vida artificial
éticos y significa la entronizaciéon de una ciencia reduccionista que tiene serias crece en un
entorno

implicaciones para la sociedad. semejante al del

Salvaje Oeste, de

En mayo de 2006, 38 organizaciones de la sociedad civil de todo el mundo se libertad total, sin
reunieron para hacer una carta abierta a la comunidad de la biologia sintética, y ninguna
expresaron su preocupacion por que “esta tecnologia, potencialmente poderosa, supervision

se desarrolle sin un debate social apropiado que aborde sus implicaciones regulatoria.

socioeconémicas, ambientales, de seguridad, salud, y derechos humanos”.?

Conforme la biologia sintética se vuelva el tltimo remedio técnico para la energia,
la agricultura y la medicina en el Sur global, los movimientos sociales se toparan con que el grito de
batalla de “no a los transgénicos” tendra que actualizarse para decir: “no a los transgénicos ni a los

sintéticos”.

Este informe delinea el nuevo paisaje de la biologia sintética y lo hace describiendo sus instrumentos, a
algunos de los protagonistas principales y las varias aproximaciones de las cuales es pionera.
Examinaremos algunas de las aplicaciones emergentes de la biologia sintética y las implicaciones que

tiene para la seguridad bélica y civil, los monopolios, la justicia y la calidad de la vida.

Los bidlogos en sistemas estan haciendo
un esfuerzo concertado por evadir el
escrutinio gubernamental proponiendo
formulas de auto-regulacion.




Recuadro uno: BANG se torna disciplina cientifica: la convergencia de
tecnologias en la escala nanométrica

{Es biotecnologia? ;Es nanotecnologia? ;Es acaso tecnologia de la informacion? El campo de la biologia
sintética conjunta de hecho las tres —un ejemplo de las “tecnologias convergentes”, la mas reciente
estrategia industrial favorecida por los planificadores de la Organizacién para la Cooperacién y el
Desarrollo Econoémico (OCDE).

Las fronteras entre las tecnologias “se estan poniendo muy borrosas”, dice Mark Bunger, una analista
de mercados para Lux Research.® Los tecnologos de disciplinas tales como la biotecnologia y la fisica han
comenzado a cambiar de lugar con sus colegas en los departamentos de neurociencia y de ciencia de
materiales. Todos ellos manipulan la materia en la escala de los atomos y las moléculas (la escala del
nanémetro [nm], o la millonésima parte del milimetro): una molécula de ADN es 2.5 nm de diametro y
un atomo de hierro es de cerca de .25 nm en diametro. La sintesis de ADN, por ejemplo, implica la
manufactura de una molécula biolégica que codifica la informaciéon —eso es nanotecnologia,
biotecnologia e informatica en un solo paquete. Computar ADN, manipula la materia en la nanoescala
utilizando herramientas de la biotecnologia para efectuar tareas de procesamiento de la informacion.
Los gobiernos y la industria por todo el mundo abren los brazos con entusiasmo para acoger (y financiar
fuertemente) la convergencia tecnologica en la escala nanométrica. El gobierno estadunidense, el
porrista mas contundente de la estrategia de convergencia, se refiere a ella como NBIC (siglas de las
tecnologias implicadas: Nanotecnologia, Biotecnologia, Informatica y Ciencia cognitiva).” En Europa la
convergencia se conoce como CTEKS (siglas en inglés para “tecnologias convergentes para el
conocimiento de la sociedad europea”) y en Canada, la convergencia es conocida como Sintesis
Biosistémica.? Otros se refieren a ella con siglas como GRAIN, por sus siglas en inglés: Génética,
Robotica, Inteligencia Artificial y Nanotecnologl'a,9 como Combine (Cogno Meets Bio, Info, Nanotech, en

inglés),'® o finalmente como GRIN (Genética, Robética, Informética y Nanotecnologia)."

Sin necesariamente compartir el entusiasmo de los gobiernos por la convergencia tecnologica, la
sociedad civil arribé a su propia manera de nombrarla: BANG (siglas de Bits, Atomos, Neuronas y

Genes), que son las unidades operativas de las tecnologias de la “NBIC”."

La Nanotecnologia que controla la materia mediante la manipulacion de los Atomos, puede
converger con la Biotecnologia, que controla la vida mediante la manipulacion de Genes que a su vez
converge con la Informatica para controlar los datos mediante la manipulacion de Bits y eso converge

con la Neurociencia Cognitiva, para controlar la mente mediante la manipulacion de las Neuronas.

La biologia sintética puede ser la tecnologia convergente por excelencia. Buceen en las biografias de las
luminarias de la synbio y hallaran doctores en ingenieria quimica, eléctrica y bioquimica, en fisica y

farmacologia (y lo sorprendente es que muy pocos son bidlogos).




Biologia sintética basica

En el corazon de la biologia sintética yace la creencia de que todas las partes

de la vida pueden hacerse sintéticamente (es decir, mediante la quimica), que En 1973, un
pueden disefiarse con ingenieria y ensamblarse para producir organismos cientifico P°~d”a
funcionantes. Nacida de las comunidades punto.com de Boston y California, ;c;rjeiruunnaano en
gran parte de la visién de la biologia sintética se articula utilizando metaforas secuencia de ADN
de computacion. El cédigo del ADN se considera el software [el programa de de la longitud de
computacién] que instruye la vida, mientras la membrana celular y toda la once pares de
magquinaria biolégica al interior de la célula se piensan como el hardware [los bases. Hoy toma

minutos y cuesta

componentes internos de una computadora] o wetware [literalmente ,
unos 200 délares

componentes htimedos], como se les conoce, que requerimos embonar para

configurar un organismo vivo. Esta seccion examina qué tan lejos han llegado

los bidlogos sintéticos en la reelaboracion de estos “programas y componentes” en el laboratorio.

Lecto-escritura del ADN: Sintesis de los genes. No es la gran hazafia biblica descrita en el Génesis, pero si
uno le da mil délares a Epoch Biolabs, en Houston, Texas, pueden hacerle a uno un trocito de vida (un
gene completo) a partir de “polvo” quimico y enviar su creacion a vuelta de correo en el lapso de siete
dias."” De Mosct a Montreal, de Noruega a Nashville, una joven industria de sintesis genética construye
vida artificial, de componente quimico en componente quimico, y lo envia como pequefias secciones de
ADN a los laboratorios que corren los limites de lo posible en el campo biotecnolégico. Construir ADN
artificial no es en si mismo nada nuevo. En los afios sesenta, un indi-estadunidense, ganador del premio
Nobel, Har Gobind Khorana, fue el primero en desarrollar un protocolo quimico para construir cadenas
de ADN ordenadas —arreglando sus cuatro compuestos conocidos como las bases nucleétidas (adenina,
citosina, guanina y timina, representadas por las letras A, C, G, T) en la escalera espiral de la molécula de
ADN mediante un proceso quimico bastante lento y complicado. En 1970, este laureado con el premio
Nobel y un ejército de colaboradores lograron construir el ADN de un gene totalmente artificial con una
longitud de 207 pares de bases (aunque no fue sino hasta 1976 que él y su equipo de 24 personas se las
arreglaron para hacer que su gene sintético funcionara). En 1973, un cientifico podia tardar un afio en
hacer una secuencia de ADN de la longitud de once pares de bases. '* Hoy, la monumental hazafia de
Khorana toma minutos y cuesta unos 200 délares. El mismo afio que Khorana anunciara su gene artificial
funcional (1976), la compafiia Genentech, con sede en California (la primera compafiia comercial de

biotecnologia), inventé un método automatizado, mucho mas rapido, de sintetizar genes, de tal modo

que ahi naci6 la industria de la sintesis genética.

No hay barreras
Durante los altimos treinta afios, el principal uso de la impresionante técnicas a la sintesis de

tecnologia de sintesis genética ha sido la produccién de oligonucleétidos plantas y animales.
(conocidos también como “oligos”, o “cebadores”). Filamentos cortos de ADN Ocurrird tan pronto

que los ingenieros genéticos utilizan como “ganchos” para copiar el ADN haya alguien que pague
por hacerlo.

Drew Endy, de MIT

natural de modo de poder descifrar la secuencia para luego amplificarla.

Comunmente los oligos tienen menos de 200 bases y tienen un solo

filamento (el ADN cuenta con dos filamentos). Aunque hoy se utilicen



sintetizadores de ADN de “nivel escritorio” en los laboratorios con el fin de elaborar filamentos cortos de
ADN, los més agradecidos biotecnélogos piden por la red electrénica la secuencia deseada de ADN a una
de las docenas de “Casas Oligo” comerciales, que existen por todo el mundo. Por ejemplo, Bioneer
Corporation, con sede en Corea, tiene capacidad de producir 20 mil oligos por dia."* Como dijera John
Mulligan, director ejecutivo de Blue Heron Biotechnology, en Washington, Estados Unidos: “Vamos a
construir exactamente lo que has estado buscando: plasmidos completos, genes completos, fragmentos de

genes... y en uno o dos afios, posiblemente el genoma completo”.'®

Las “fundidoras de genes” —compaiiias de sintesis genética que producen piezas mas largas de ADN de
filamento doble (incluidos genes completos o genomas)— venden secuencias hechas a la medida por la
red electrénica. ETC ha identificado cuando menos 66 compaiiias comerciales de sintesis genética (ver el
mapa de dichas compafiias mas adelante). El negocio de sintetizar genes crece con rapidez y se dispersa
geograficamente. Las estimaciones de mercado son muy preliminares. Segtn el calculo de la industria, el
mercado actual (de fines de 2006) para la sintesis genética va de tan s6lo 30 a 40 millones de délares por
afio —una fraccion diminuta de los mil o dos mil millones de délares gastados en adquirir y modificar
ADN." Aunque Estados Unidos es actualmente la sede de mas fundidoras de genes que cualquier otro
pais, la industria se mueve rapidamente hacia la dislocacién. En pocos afios, apunta John Mulligan, casi
toda la sintesis comercial de genes se realizara en instalaciones manufactureras altamente
automatizadas.'® Segtin Hans Buegl, de GeneArt (de Regensberg, Alemania), el mercado de la sintesis
genética se duplico el afio pasado.'” La mayoria de las compafias que sintetizan genes producen
longitudes de ADN menores a 3 kpb (3 mil pares de bases) a la vez. Un par de bases conforma un “escalén
o peldafio” en la “escalera del ADN”. Sin embargo, algunas de esas compafiias, como Blue Heron, pueden
sintetizar hasta 40 kpb (40 mil pares de bases) de ADN de una sola vez. Algunas compaifiias alardean de
que no hay limite técnico a la longitud de ADN que pueden producir® (aunque la mayoria de las
secuencias no estan exentas de errores). GeneArt alega que puede producir medio mill6n de pares de
base de ADN al mes.?' Tal cantidad habria tenido ocupado a Khorana por mas de 45 mil afios. En julio de
2006, Codon Devices fabricé y vendi6 un filamento de ADN que excedia los 35 mil pares de bases —que
afirman es el fragmento més largo producido comercialmente hasta la fecha.? Este es un récord que muy

pronto habra de romperse.

Los bi6logos de sistemas predicen que un genoma bacteriano de un

En unos diez afios, una mill6n de pares de bases sera construido en los proximos dos afios,”
persona podra secuenciar que un genoma de la levadura, de unos 12 millones de pares de bases
su propio ADN en cuestion podria sintetizarse en unos 18-24 meses y que el cromosoma de una
de segundos. planta no tardara mucho mads. Segun el profesor Drew Endy, del

Rob Carlson, Universidad
de Washington

Massachusetts Institute of Technology (MIT), “No hay barreras técnicas

a la sintesis de plantas y animales. Ocurrird tan pronto haya alguien que

pague por hacerlo”.*

Para poder construir genes completos, las compaiiias emplean maquinaria especializada de sintesis de
ADN —y utilizan su propia tecnologia privada (como la tecnologia GeneMaker de Blue Heron)* o equipo
de sintesis genética disponible comercialmente (de algun fabricante del tipo de ABI).* Mientras que un
buen sintetizador de ADN puede comprarse ahora por menos de 10 mil ddlares, los sintetizadores més
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viejos pueden comprarse, de segunda mano, por menos de mil délares. El profesor Endy especula que se
pueden construir sintetizadores para “hacerlo uno mismo”, con partes que pueden hallarse en las tiendas
de componentes electrénicos.” El ADN propiamente dicho se construiria a partir de aztcar producida de
un modo barato, aislandola de la cafia. Segtn el bi6logo en sistemas Rob Carlson de la Universidad de
Washington, las mejoras en la eficiencia de las maquinas sintetizadoras de genes se van acelerando tanto,
si no mas, que lo predicho por la Ley de Moore (la famosa prediccién de Gordon Moore, fundador de
Intel, quien dijera que los procesadores de computacién duplicarian su velocidad y disminuirfan a la
mitad su tamafio cada dos afios).” Segtin Carlson, “En unos diez afios, una persona podra secuenciar o
sintetizar el DNA que describe a todas las personas en el planeta muchas veces en el lapso de ocho horas o
su propio ADN en cuestion de segundos”.” Ver el mapa de las companias de sintesis comercial de ADN
después del glosario.

“Hacer ADN se esta volviendo escandalosamente barato”
Andrew Hessel, experto en bioinformatica

Recuadro dos: La vida es barata, y rapida
Segln Oliver Morton, “En 2000, el costo del ensamblaje de secuencias a la medida era en términos gruesos de 10 a |2 ddlares
por par de bases... Algunos cientificos preveen que la sintesis de ADN puede bajar a un centavo de dolar por par de bases en
unos dos anos. Eso significa que un gene costara 10 dolares, y el genoma de una bacteria costara el equivalente de un carro”30.

En el verano de 2000, John Mulligan, director ejecutivo de la compania de sintesis genética Blue Heron Biotechnology, alardeé
de que el precio de la sintesis de los genes se abarataba tanto que “si uno mira la curva, va a cero hacia 2006”.3! Blue Heron
todavia no regala ADN sintético, pero su producto ha caido dramaticamente en precio o, como dice Andrew Hessel, un experto
en bioinformatica de Toronto: “hacer ADN se esta abaratando escandalosamente”.32 A mediados de 2006, el Grupo ETC
investigo los costos anunciados y encontré que la mayoria de las compaiias de sintesis genética cobran actualmente entre uno y
dos dolares por par de bases (un dolar la base, digamos).33 La cuota mas baja anunciada fue la de Epoch Biolabs, de 85 centavos
de ddlar.34 En octubre de 2006, Codon Devices anuncio el par de bases por 79 centavos de doélar.35 En mayo de 2006, las
companias de sintesis genética, en conjunto, estaban muy confiadas en predecir que el precio caeria a 50 centavos de dolar por
par de bases hacia el final de 2007.3¢ La sintesis genética de los oligos (los filamentos mas cortos, individuales) esta ya en 10
centavos de dolar por base y un nuevo método ideado por el genetista George Church, de Harvard, pude reducir el costo diez
veces, con lo que costarian un centavo de dolar.37

Nuestra investigacion informal sugiere que la mayoria de las compaiiias de sintesis puede producir un gene sintético (cerca de
mil pares de bases, lo que se conoce como un kpb) en menos de dos semanas. Actualmente, Craig Venter tiene el récord de
velocidad en la produccion sintética de genes, pues produjo un genoma de 5 386 pares de bases (del virus phiX 174) en menos
de catorce dias (aunque con algunos errores en su copia).38 Si uno quiere encargarle el mismo virus sintético a Epoch Biolabs,
cobrarian menos de 6 mil délares por sintetizar el organismo, pero les llevaria unas semanas mas. Si pedimos algo mas
complicado, digamos una copia sintética del mas pequeno genoma bacterial sintético, Carsonella rudii (con 159 622 pares de
bases) esto costaria unos 126 mil délares a los precios actuales. Hoy, la sintesis del ADN permiten ponerle un precio tedrico a la
vida humana: construir el genoma completo del ser humano —cerca de 3 mil millones de pares de bases— emprendido por
alguna compafia que estuviera en remate y oferta, costaria un poco mas de 2 500 millones de dolares —algo que varios
individuos en el planeta podrian costear. Drew Endy, del MIT, especula que en veinte aios, se sintetizaran, de la nada, los
genomas humanos.3?

Entretanto, el crecimiento de la industria de la sintesis del ADN hace que las tecnologias sean mas rapidas, mas baratas y mas
faciles. La sintesis del ADN permite reducir el tiempo que le lleva a los ingenieros genéticos el aislar y transferir ADN de tal modo
que puedan construirse organismos genéticamente modificados —actividades tediosas que consumen casi el 50 por ciento de la

investigacion en transgénicos.*0 Con las técnicas de sintesis de ADN, los cientificos de laboratorio pueden pedir los genes

completos que requieren, y obtenerlos en cuestion de semanas, lo que reduce mucho el tiempo de produccion.




La sintesis del ADN reduce el tiempo que le lleva a los ingenieros
genéticos el aislamiento y la transferencia de ADN para la construccion
de organismos genéticamente modificados.

Limpiar el c6digo: codones, proteinas y conductos

No tiene ningtn caso producir tanto ADN si los cientificos no saben cémo “editarlo” para que se ajuste a
un c6digo significativo. En el entendimiento popular de la genética, un gene, una longitud de ADN
compuesto de pares de bases, se considera la unidad funcional mas pequefia del c6digo genético, que
brinda instrucciones a la maquinaria celular mediante el ARN ( el 4cido ribonucleico) de cuéles proteinas
debe fabricar. Esas proteinas, a su vez, efectian las tareas y procesos que entendemos como “vida”
dentro del organismo. Como lo dijo Francis Crick, uno de los dos descubridores de la doble hélice del
ADN: “el ADN hace el ARN, el ARN hace las proteinas y las proteinas nos hacen a nosotros”.* Los ladrillos
de construccién de las siempre vitales proteinas son los aminoacidos — se han identificado por lo menos
veinte aminoacidos particulares —, y también esta el codén, que determina qué aminoacido serd
producido dentro de la célula. Los codones son trinucleétidos, es decir, una serie de tres (de las cuatro)
bases quimicas, vinculada en un orden especifico. Es dicho orden el que determina qué aminoécido se
afiadira a la proteina que esta en construccion. Cada codén conlleva un cédigo para un aminoécido

especifico.

Los bi6logos en sistemas quieren trabajar por debajo del nivel del gene, a nivel de los codones — para
identificarlos y reacomodarlos para construir nuevas series de instrucciones biolégicas. Debido a que
existen 64 codones posibles (cuatro bases ligadas en series de tres, es decir 43) pero solo veinte
aminodacidos a los cuales traducirse, los bidlogos en sistemas pueden escoger diferentes opciones de
codones para expresar un aminoacido especifico (algo que se conoce como optimizar codones). Puede
ocurrir que un codén trabaje mejor en bacterias y otro diferente en plantas, aunque ambos produzcan el

mismo aminoacido.*

Algunos bi6logos en sistemas asumen el enfoque de combinar cédigos genéticos de organismos
existentes, retirando o reduciendo los codones innecesarios para obtener una versioén simplificada del
coédigo genético. Otros, combinan codones a partir de una serie de instrucciones de programacién tinica,
desarrollan “partes estindard”, andlogas a las partes estdndard del circuito electrénico o los comandos
estdndard del lenguaje de computacién. Mantienen un inventario de estas partes estindard y las ponen a
disposicién de otros para ensamblar sistemas genéticos mas complejos. Otros disefian nuevos
aminodcidos totalmente artificiales que son el resultado de combinaciones de codones que no se
encuentran en la naturaleza.

No tiene ningln caso producir tanto ADN si los
cientificos no saben como “editarlo”
para que se ajuste a un cédigo significativo
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En Estados Unidos y en Europa algunos biélogos en sistemas confian en poder construir una
“protocélula” artificial que contenga y exprese el ADN sintético tan flexiblemente como uno puede
almacenar archivos y programas de computadora.

Por desgracia para quienes pretenden construir vida, el cédigo genético no es un cédigo tan lineal como
el de las computadoras. Mientras que la visién popular de la genética vincula unidades de ADN (los
genes) a rasgos especificos, la realidad es mas dificultosa. En la vida real, los genes y sus partes cooperan
en redes sutiles y complejas, y cada una produce proteinas que promueven o suprimen la conducta de
otros genes. El resultado es un sistema de regulaciéon celular que controla la duracién del proceso o la
cantidad de algin componente que produce un rasgo —un poco como ocurre en los circuitos electrénicos
que regulan la corriente eléctrica. Los genetistas interesados en manipular genomas han empezado a
mapear las interacciones entre genes para intentar determinar la serie completa de interacciones
necesarias para producir una proteina deseada. Pueden representar estas redes con diagramas de circuito
semejantes a los que se utilizan en la electrénica. La serie de interacciones que implica una red de
moléculas de ADN que actda para producir una proteina se conoce ahora como “conducto genético”. Los
bidlogos en sistemas intentan ahora reconstruir o alterar estos conductos genéticos en secciones
individuales del genoma. Esto implica disefiar no tinicamente una region codificante de ADN sino muchas
areas del codigo, para luego juntarlas como cromosoma sintético. Al alterar estas redes y conductos, los
bi6logos en sistemas pueden incrementar la produccién de una proteina o estimular la produccién de una
sustancia totalmente diferente, tales como un plastico, o una droga.43

Por desgracia para quienes pretenden construir
vida, el codigo genético no es un codigo tan lineal
como el de las computadoras.
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Cinco saltos cualitativos:
introduccion a cinco areas importantes
de investigacion en biologia sintética

Queremos demostrar cudl es la esencia de la vida construyéndola.
Si lo logramos, vamos a hacer una gran fiesta.

El primer equipo que lo logre se va a ganar el premio Nobel.*
Steen Rasmussen, bidlogo en sistemas de

Los Alamos National Laboratory en Nuevo México

La primera conferencia mundial en biologia sintética tuvo lugar en junio de 2004. Dos meses después, la
Universidad de California en Berkeley anunci6 el establecimiento del primer departamento de biologia
sintética del mundo. En 2005, tres empresas de innovacion en biologia sintética atrajeron mas de 43
millones de délares procedentes de capital de riesgo, y a fines de 2006 hubo rumores de que se
estableceria un grupo industrial y comercial de sintetizadores de genes. El naciente campo de la biologia
sintética estd muy identificado con cientificos de alto perfil (casi todos hombres) que articulan grandiosas
visiones, y se enfilan por diferentes senderos hacia el objetivo comtn de crear vida artificial. Algunos
investigadores intentan conformar las tecnologias basicas que permitan ampliar este campo. En las
péginas siguientes, el Grupo ETC perfila a algunos de sus principales practicantes y revisa cinco dreas

importantes que se desarrollan en aras de construir y utilizar vida artificial. Estas incluyen:

1. La hechura de microbios minimos: Gendémica postmoderna

2. Linea de ensamblaje de ADN: Formas de vida tipo “Lego” para armar.

3. La construccion de células artificiales de abajo hacia arriba: la Evolucion Ersatz (por sustitutos)
4. Ingenieria de conductos: maquilas de microorganismos

5. La expansion del sistema genético de La Tierra: genética de formas ajenas

1. La hechura de microbios minimos: Gendémica postmoderna

En la carrera por la sintesis de la vida, el gigante de la genémica, J. Craig Venter, con frecuencia le roba
camara al resto de la manada. Venter, apodado el “chico malo de la Biologia” dirigi6 la compaiiia privada
Celera, la cual durante los noventa vendi6é datos del genoma humano a las compariias farmacéuticas
mucho antes de que pudieran decodificarlo los Institutos Nacionales de Salud estadunidenses —
competidores de Celera en la carrera por mapear el genoma humano.* En 1995, Venter anuncio ser el
primero en secuenciar el genoma completo de un organismo vivo (una bacteria conocida como
Hemophilus influenzae).* En 2003, Venter capt6 los titulares de los diarios cuando su equipo cre6 de la
nada el primer virus sintético —y sélo invirtié 14 dias en lograrlo. Venter es notorio por correr las
fronteras hacia la explotacién comercial de la vida. Su nueva empresa comercial, Synthetic Genomics,
Inc., fundada en 2005 con 30 millones de délares procedentes de capital de riesgo, pretende comercializar
un vasto espectro de aplicaciones de la biologia sintética, empezando por la produccién de energia.
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A mediados de los afios noventa, la instancia no lucrativa de Venter, un
instituto de investigacion gendmica conocido como The Institute for
Genomic Research o TIGR (por sus siglas en inglés), emprendi6 un proyecto
gendémico minimo para descubrir el menor niimero de genes necesario para
que sobreviviera una bacteria. La bacteria que escogieron fue Mycoplasma
genitalium, un bicho que ocasiona infecciones del tracto urinario. Tiene uno
de los genomas conocidos mas pequefios (517 genes, formados por unos 580
mil pares de bases de ADN). Clyde Hutchison, de TIGR comenzé por
modificar el genoma de Mycoplasma genitalium, y observé cuales genes
podian perturbarse sin matar al organismo, para después desactivar esos
genes, uno a la vez. Adiviné que la bacteria podria ser capaz de sobrevivir
aun cuando se le retirara casi la mitad de sus genes.* Durante un taller
llevado a cabo en el Departamento de Energia de Estados Unidos en 2005,
el equipo de Hutchison anuncié que habian reducido el genoma a cerca de
386 genes esenciales. En otra bacteria, Bacillus subtilis, hallaron que todos,
menos 271 genes de los

4100 que tiene dicha bacteria, podian desactivarse.”’ Ahora, otros intentan

minimizar el genoma de organismos tales como E. coli.*

Para el equipo de Venter, el fin tltimo en la creacién de un microbio
compactado a su minima expresion es utilizarlo como plataforma para
construir nuevos organismos sintéticos cuyos conductos genéticos se
programen para ejecutar tareas utiles a nivel comercial —como la
generacién de combustibles alternativos. Hutchison, Venter, y el premio
Nobel Hamilton Smith, intentan ahora sintetizar artificialmente su version

reducida del genoma de Mycoplasma genitalium con el fin de utilizarlo como

chasis para futuros organismos sintéticos. Le retirardn el ADN a una bacteria existente y le insertardn en su

Queremos demostrar
cudl es la esencia de la
vida construyéndola.
Steen Rasmussen,
bidlogo en sistemas
de Los Alamos
National Laboratory
en Nuevo México

Venter es notorio por
correr las fronteras
hacia la explotacion
comercial de la vida. Su
nueva empresa
comercial es Synthetic
Genomics, Inc.

Los microbios exéticos
son la materia prima
para crear nuevas
formas de vida y nuevas
fuentes de energia

lugar su genoma sintetizado.' Si tienen éxito en “echarlo a andar”, su organismo sintético, llamado

Mycoplasma laboratorium, serd una especie totalmente nueva de bacterias —la primera especie viva

totalmente sintética que alguna vez se haya creado (los virus deben utilizar la maquinaria celular de un

anfitrién para que puedan replicarse y por tanto no se consideran organismos vivos).

Venter afirma que su
creacion serd su

primera forma de

Venter considera que Mycoplasma laboratorium es un “cromosoma sintético” y su
intencion es usarlo como una fabrica biolégica flexible en la cual pueden

insertarse “gene-cassettes” de cuatro a siete genes, sintéticos y disefiados

vida totalmente
sintética, pero el
cumplearios de su
nuevo organismo estd

envuelto en secrecia

expresamente, con lo cual se puede programar genéticamente el organismo para
que lleve a cabo funciones especificas.*> Como primera aplicacién, Venter espera
desarrollar un microbio que ayude en la produccién de etanol o de hidrégeno
para la producciéon de combustibles (ver la seccion Agenda de la Nueva Energia
Sintética, mas adelante). También busca ensamblar mecanismos de fotosintesis
mas eficaces para secuestrar biéxido de carbono, con lo que pretende crear un

método para desacelerar el cambio climatico.
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El equipo de Venter debe tener un gran botin genético que explotar, a partir de su expediciéon oceanica en
yate (financiada por el gobierno estadunidense) en la que colecta y secuencia la diversidad genética
microbiana de todo el globo. Los microbios exéticos son la materia prima para crear nuevas formas de
vida y nuevas fuentes de energfa. Venter afirma que su expedicién ha descubierto 3 995 nuevas familias
de genes previamente desconocidas, y entre 6 y 10 millones de nuevos genes —que describe como “los
componentes de disefio del futuro”.* Los institutos no lucrativos de Venter han recibido 12 millones de
doélares del proyecto Genomes for Life, del Departamento de Energia estadunidense, para ensamblar
microbios con fines de produccién energética.* En febrero de 2006, el anterior jefe de dicho programa
gubernamental, Aristides Patrinos, asumi6 la presidencia de Synthetic Genomics, de Venter.*

Venter habla en grande. En 2004, predijo que “las células y las formas de vida de disefio seran
relativamente comunes en unos diez afios”. Afirma que su creacién sera la primera forma de vida
totalmente sintética.*® El cumpleafios de su nuevo organismo esta envuelto en secrecia. En agosto de 2004,
Venter alarde6 en la revista Wired que haria una anuncio al final del afio.”” Nunca lleg6 el anuncio. En
junio de 2005, Venter le dijo al Wall Street Journal que estaba a dos afios de completar el microbio sintético
y que el numero de personas que laboraban en el proyecto estaba por brincar de treinta a cien.® En
febrero de 2006 Venter dijo en una reunién en Hollywood que a su equipo le faltaban dos meses para
terminar la creacién de un organismo artificial y que una vez que esto ocurriera, el campo de la
biotecnologia se expandiria totalmente.* Venter asumi6 un tono mas sombrio en la conferencia en torno a
la biologia sintética (SynBio 2.0), en Berkeley y predijo que su organismo y estaria listo en dos afios,

admitiendo que se habia estado “postponiendo dos afios ya por algtn tiempo” .

“Nosotros no jugamos”

Hamilton Smith, al responder a un entrevistador que
le pregunto que si él y sus colegas estaban jugando a
ser Dios

El intento de Venter por crear un cromosoma artificial se encuentra entre los proyectos de la biologia
sintética de mas alto perfil. Es también el que cuenta con el respaldo comercial més visible, incluidos los
empresarios de la agricultura corporativa y la energia. Synthetic Genomics recibi6 la mitad de su capital
de innovacién de Alfonso Romo Garza, el multimillonario mexicano, que fuera duefio de la gigante de los
agronegocios, la empresa Savia.*'

Los participantes en la Conferencia de la Universidad de California en Berkeley conocida como SynBio
2.0 notaron que Venter conversaba conspicuamente con el principal inversionista de Silicon Valley [el
Valle del Silicio, meca de los disefiadores y armadores de computadoras], Vinod Khosla, cofundador de
Sun Mycrosystems y gran proponente de los combustibles basados en el etanol.*®

Acostumbrado a provocar dilemas éticos, Venter espera
Los ingenieros en biologia del futuro sorpender en lo més intimo a la opinién publica con su
comenzardn en sus computadoras forma artificial de vida, por lo cual su instituto se ha puesto
portdtiles, no en el laboratorio. a la cabeza de los tres que encabezan un estudio en la ética
Drew Endy, MIT de la biologia sintética, lo que sin duda servira como un

ataque preventivo contra los criticos.®’ Cuando los
entrevistadores le preguntan si estan jugando a ser Dios, el colega de Venter, Hamilton Smith, da una

respuesta particularmente arrogante: “Nosotros no jugamos”.**
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2. Linea de ensamblaje de ADN:

Formas de vida tipo “Lego” para armar

Craig Venter y Hamilton Smith pueden no querer jugar, pero Drew Endy ciertamente si. Endy es un
profesor del MIT, de treinta y tantos afios, que ayudo6 a acuiiar el término biologia sintética.*® “Me gusta
construir cosas”, le dijo a Wired. “Soy como un nifio en eso.”* El y sus seguidores de la escuela de
graduados se ven a si mismos como jévenes medio hippies, la antitesis de la biologia corporativa de
adultos estilo Venter. Instintivamente populistas, publican comics con temas de biologia sintética, editan
videos ligeros y alegres acerca de la vida en el laboratorio y mantienen sus discusiones en los blogs y en
los wikis (paginas electrénicas editables y “participativas”) de la red electrénica. Endy, ingeniero por
entrenamiento , es también programador de computadora y él y los que lo rodean utilizan metaforas de
electrénica y computacién para describir la biologifa sintética. Un organismo vivo es “una computadora”
o “una maquina” hecha de “circuitos” genéticos en los cuales el ADN es el programa (el software) que
puede “hackearse” [romperle el c6digo, desentrafiar su l6gica y sus barreras]. El apunta que “los
ingenieros en biologia del futuro empezaran con sus computadoras portatiles, no en el laboratorio”.*’ Su

aproximacion desde la ingenieria hace que Endy descarte que el cédigo genético haya evolucionado de

modo natural, pues es muy enredado y redundante. El prefiere inventar su

propio cédigo. “Un dia pensé. Que se joda”, dijo Endy a Wired. “Construyamos El afio pasado, casi
nuevos sistemas bioldgicos —sistemas que sean mas faciles de entender porque cuarenta equipos de
asi los hicimos.”*® estudiantes de

biologia sintética de

Endy afiora una biotecnologia logica y predecible, que él y otros prefieren todo el mundo

llamar “biologia intencional”. “Nos gustaria poder ensamblar, de rutina, participaron en una
. . . . . . . competencia para

sistemas a partir de piezas bien descritas y bien portadas”, explica Endy. “De P p _
. . . . crear la forma de vida
esa forma, si en el futuro alguien me pide que haga un organismo que, fcial “md
i ) o o artificial “mds
digamos, cuente hasta 3 mil y después dé la vuelta a la izquierda, pueda yo simptica”

coger las partes que necesito de mi armario, las ensamble y prediga como se va

a comportar el organismo”.*’

Para hacer esto, él y sus colega de MIT, el pionero de la inteligencia artificial Tom Knight, han inventado
varios cientos de médulos individuales de ADN que se comportan un tanto como componentes
electrénicos. Incluyen secuencias que activan o desactivan genes, transmiten sefiales entre células o
cambian de color entre el rojo, el verde, el azul o el amarillo. Knight y Endy alientan a otros a combinar
dichos médulos para formar circuitos genéticos mas complejos. Le llaman a estos médulos biobricks,
bioladrillos, o “partes estindard” y su fundacién no lucrativa BioBricks Foundation tiene mas de 1 500
bioladrillos en su registro de partes estindard que pueden usar libremente otros investigadores en biologia
sintética.”” Cada uno de estos bioladrillos es un filamento de ADN disefiado para ejecutar de modo
confiable una funcién particular y para ser facilmente compatibles con otros bioladrillos que conformen
circuitos mas largos. Los circuitos completos se vacian en E. coli, en levadura u otro anfitrion microbiano
para ver si funcionan. La inspiracién para los bioladrillos son los bloques de construccién de colores

brillantes del juguete para nifios conocido como Lego, del cual Tom Knight ha sido avido toda la vida.”
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Todos los afios, Endy, Knight y sus colegas bidlogos en sistemas del MIT, se
juntan en una competencia (conocida en inglés como International Genetically
Engineered Machine Competion o iGEM). El afio pasado, casi cuarenta equipos
de estudiantes de biologia sintética de todo el mundo se juntaron para crear la
forma de vida artificial “mas simpatica”, a partir de bioladrillos.”* Segin los
organizadores, “serdn cruciales en las decisiones del Juez [sic], factores como

una creatividad que te haga babear, la originalidad y la funcionalidad, para

Si tomamos incluso
los mas
rudimentarios
conceptos de
ingenieria eléctrica y
podemos ponerlos a
funcionar en la
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determinar lo ‘buena onda’ de las creaciones”. célula, el control

que pueden
En linea con el criterio de “buena onda”, iGEM, ahora en su quinto afio, produce brindarnos y las
principalmente dispositivos que atraen la atencion —bacterias que activan y aplicaciones

posibles le vuelan a
uno la mente
Emanuel
Nazareth, citado

en The Globe and
précticas (y lucrativas). Las peliculas biolégicas que hacen fotografias pueden Mail

desactivan con rapidez diferentes colores, peliculas biolégicas que pueden
programarse para tomar fotografias simples o desplegar imagenes. En 2006, el
equipo de iGEM de MIT disefi6 bacterias E. coli que huelen a banana o a té de

monte.”* Tras tales aplicaciones triviales hay algunas que algun dia seran

ser la base de nuevas formas de litografia para ensamblar circuitos electrénicos,

mientras que las bacterias con dulces aromas pueden interesarle a las industrias de los sabores y las
fragancias. Endy habla de construir circuitos en células del cuerpo humano que cuenten cuéntas veces se
dividen, de tal modo de prevenir el desmedido crecimiento celular. “Se lo puedo adosar a un mecanismo
suicida”, especula, “en cualquier célula que se divida méas de 200 veces, con la indicacién de ‘maétala, esta
formando un tumor’...”” Una de las ambiciones mas antiguas de Endy es redisefiar las semillas de un
arbol de tal forma que el arbol crezca dentro de una casa.”® Un participante de iGEM, Emanuel Nazareth,
de la Universidad de Toronto, imagina el uso de los bioladrillos para construir células programadas que
raspen el colesterol: “Si tomamos incluso los més rudimentarios conceptos de ingenieria eléctrica y
podemos ponerlos a funcionar en la célula”, explica Nazareth, “el control que pueden brindarnos y las

aplicaciones posibles le vuelan a uno la mente”.”

Aplicaciones que le vuelan a uno la mente, pero que estan, también, atrayendo

mucho dinero: el organizador de iGEM, Randy Rettberg, le recuerda a los
Un equipo de
investigacién en
“synbio” intenta
crear formas de
vida artificiales sin
recurrir para
nada al ADN.

competidores: “El propdsito no es sélo hacer ciencia y algo ‘buena onda’. Es hacer
una industria”.”® La comunidad de la biologia sintética en Estados Unidos,
centrada muy cerca de los enclaves algidos punto.com del Silicon Valley o Boston,
atrae a los jovenes graduados que planean empresas de innovacién en biologia
sintética, con la esperanza de convertirse en los siguientes Google o Yahoo. Y a
esto le llaman “bio-hacking de garage, biopirateria de garage” emulando

conscientemente a las compafiias informales, pequefas y caseras de Silicon Valley
que se dedican a desarrollar programacion. En una junta reciente de biélogos en sistemas, los asistentes
comentaban que el campo de trabajo “tiene un sabor nuevo, interesante: ése del dinero”, gracias a los
inversionistas de riesgo y a las compafias establecidas en busca de inversiones jugosas.”

En 2005, Endy y Knight, junto con otros iluminados de la biologia sintética, levantaron 13 millones de
délares para establecer su propia compafifa. Conocida como Codon Devices, la compafiia se describe a si

misma como una “biofab” [una fabrica biolégica pero también una vida fabulosa]. El propésito de Codon
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Devices es “eliminar la barrera que significa la construccion en la biologia sintética”.® Esto significa que
Codon Devices construye ADN por pedido, lo inserta en bacterias y lo envia al comprador ya como una

“cultura celular viva” —Ilo que le ahorra tiempo y esfuerzos a los ingenieros genéticos.

Se requeriria mads de un billéon de cbs de musica para almacenar

la informacién que el ADN puede guardar en un centimetro ctbico

Recuadro tres: Computo mediante ADN: la computadora portatil de la naturaleza

Mientras Endy y sus amigos utilizan los codigos de la computacion para construir vida, hay otros que utilizan la vida
para construir computadoras. La sorprendente ciencia de la computacion mediante ADN se fundo con la vision de
que, al igual que una computadora, el ADN almacena y procesa informacion codificada. La computacion mediante
ADN naci6 en 1994 cuando Leonard Adleman, profesor de ciencia en computacion de la Universidad del Sur de
California, demostré como resolver un complejo problema de cémputo (cuya solucién ya conocia) utilizando el

ADN para dilucidar de entre varias posibles respuestas y hallar la correcta.

Aunque las computadoras almacenan y procesan informacién en lineas binarias —codificadas como nimeros | y
0— el ADN opera segln la base matematica cuatro. Su informacion se codifica mediante la secuencia de cuatro
bases de nucleétidos, A, €, T y G. Las bases se espacian cada 0.35 nm a lo largo de la molécula del ADN, lo que le
da al ADN una densidad de datos del orden de mas de medio millon de gigabits por centimetro cuadrado, muchas
miles de veces mas densidad que la del tipico disco duro.?'

Por ejemplo, se requeriria mas de un billén de CDs de musica para almacenar la informacién que el ADN puede
guardar en un centimetro clbico.®? Més aln, diferentes filamentos de ADN pueden todos trabajar en problemas de
computo al mismo tiempo —y de un modo mas barato que comprar multiples computadoras portatiles. La
rudimentaria computadora de Adleman, trabajando con ADN, ejecutd 1014 operaciones por segundo.®

Las computadoras de ADN estan todavia en la etapa de pruebas —no se parecen en nada a las computadoras—
son filamentos de ADN suspendidos en liquidos y las aplicaciones practicas estan en las etapas mas tempranas. Pero

es su potencial para almacenar y procesar lo que entusiasma a los investigadores. En 2000, Adleman pregunto: “si

se puede construir una computadora, entonces ;qué otros dispositivos Utiles no podran hacerse a una escala muy
pequefia? Las posibilidades son infinitas”.

Muchos confian en que las computadoras de ADN funcionen como sensores. Con financiamiento de la agencia
nacional de aeronautica del espacio [US National Aeronautics and Space Agency, o NASA, por sus siglas en inglés], el

investigador de Columbia University, Milan Strojanovic, esta desarrollando una computadora de ADN que actle

como un sensor biolégico que supervise la salud de los astronautas.®® Entretanto, cientificos de Israel, del Instituto

Weizmann, encabezados por Ehud Shapiro, desarrollan una computadora de ADN que reconozca y trate alguna
enfermedad. En un experimento in vitro, una computadora de ADN fue capaz de detectar la actividad anormal en

cuatro genes seleccionados que se asocian con el cancer de proéstata y de pulmén. No sélo eso. Tras reconocer la
malignidad, la computadora liber6 una droga que suprime los genes responsables de la actividad anormal.? Los
investigadores confian en desarrollar una version inyectable que pueda trabajar dentro del cuerpo —un logro que
podria tardar décadas.

Ned Seeman, que trabaja con computadoras de ADN en New York University, intenta aplicar un proceso de
autoensamblado de ADN a la manufactura de estructuras nanoescalares. Aunque espera sacarle el mayor provecho
al potencial de computacion con que cuenta el ADN, se mantiene cauteloso: “la computacién mediante ADN es algo
como la aviacién en 1905. Habia eso que le llamaban aeroplano, pero quién imaginaba que pudiera convertirse en

un modo importante de transporte, tal vez era sélo una especie de juguete”.8”
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3. La construccion de células artificiales de abajo hacia arriba:

la Evolucion Ersatz (por sustitutos)

De la bomba atomica a la vida atomica: EIl proyecto mds reciente en el desierto de Nuevo México: Un equipo de
investigacion en “synbio” intenta crear formas de vida artificiales sin recurrir para nada al ADN. En

octubre de 2004, el fisico teérico Steen Rasmussen obtuvo una beca por 5 millones de délares de Los

Alamos National Laboratory (en Nuevo México, Estados Unidos) —lugar donde

naciera la bomba atémica— para construir una célula viva completamente de la El equipo de
i ~ I . . . Steen
nada. Mientras que casi todos los proyectos de la “synbio” son de arriba hacia abajo
Rasmussen

—reacomodando la vida existente o revirtiendo su disefio hasta llegar a los : o
intenta disefiar

vida creando
sus ingredientes

fundamentos mas desnudos de la vida— el proyecto de Rasmussen es en realidad

de abajo hacia arriba: esta intentando crear sus ingredientes esenciales para después

o . . o :
mezclarlos en un tubo de ensayo.8 Su equipo de investigacién piensa que su esenciales para
“protocélula” requerira tres elementos para sostener la vida —un metabolismo que mezclarlos en
coseche y genere energia, una molécula de almacenamiento de informacién (como un tubo de

el ADN) y una membrana que las mantenga juntas.® ensayo.

Rasmussen est4 jaloneando el disefio de la célula natural en la bisqueda de su

“Bicho de Los Alamos”. En lugar de una membrana aceitosa que mantenga dentro el agua, su célula es
basicamente una gota de aceite que mantiene el agua por fuera.® Es mas, utiliza una molécula diferente
de doble hélice para dar instrucciones: en vez de ADN, el Bicho de Los Alamos utiliza acido pepto-
nucléico (APN), hecho por humanos. El APN tiene la misma estructura y esta hecho con las mismas bases
quimicas del ADN —C, G, Ay T—, pero el esqueleto estd hecho de péptidos, los bloques de construccién de
las proteinas —en vez del esqueleto del ADN hecho de azticares y fosfatos. Howard Packer, colaborador
de Rasmussen y pionero de la Teoria del Caos, dice que utilizar APN en vez de ADN es buena idea por
razones de bioseguridad. Dado que el APN no existe en la naturaleza, afirma, el Bicho serd mas facil de

controlar de tal modo que no “escape y ocasione problemas”.!

Rasmussen y Packard han establecido una empresa de innovacién en biologia

Ahora mismo, el sintética en Venecia, Italia, ProtoLife, para comercializar el Bicho y/o sus
punto en que se componentes. Mientras Packard reconoce que su enfoque de abajo hacia arriba
encuentra el parece quedarse atras en la creacién de vida con respecto a los equipos de
conocimiento de la Venter, Endy o Jay Keasling, él argumenta que el enfoque de la protocélula

biologia sintética es
una ‘melcocha’ de

técnicas, las cuales,
desde un punto de

conducird a un mejor entendimiento de los sistemas vivos e inertes. “Ahora
mismo”, argumenta, “el punto en que se encuentra el conocimiento que

tenemos de la biologia sintética es una ‘melcocha’ de técnicas, las cuales, desde

vista cientifico y de un punto de vista cientifico y de ingenieria, es un ‘andar de ciegos’...”92 En
ingenieria, es un febrero de 2005, Rasmussen dijo que no podia prometer que pondria a
‘andar de ciegos’. funcionar una célula en tres afios —mas o menos el tiempo que se llevé

Steen Rasmussen construir la bomba atémica— pero puede “garantizar que habra hechos muchos

progresos”.%
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Hay muchas probabilidades de que el primer laboratorio que produzca una protocélula que funcione y
evolucione sea, como ProtoLife, miembro del consorcio PACE —Programmable Artificial Cell Evolution
[evolucién celular artificial programable] —, un proyecto que involucra a 14 universidades y compaiiias
europeas y estadunidenses y que cuenta con una financiamiento de la Comisién Europea. PACE ha
recibido més de 6.5 millones de euros a través del Sexto Programa Marco de la Comisién.*

4. Ingenieria de conductos: maquilas de microorganismos

En realidad estamos disefiando la célula para convertirla en una fabrica quimica.
Estamos construyendo las fabricas quimicas del futuro.

Jay Keasling, profesor de Ingenieria Quimica

en la Universidad de California en Berkeley.%

En la Universidad de California en Berkeley, el departamento de biologia sintética conducido por Jay
Keasling estd disehando con ingenieria los conductos genéticos de las células con el fin de producir
drogas y productos quimicos valiosos — objetivo que rdpidamente se convierte la cause célebre de la
“ s ou . . 2 . . .

synbio”. “Los ingenieros quimicos son buenos en integrar muchos pedazos para construir una planta
quimica en gran escala, y eso es lo que hace la moderna ingenieria biolégica: juntamos mucha diminuta

pedaceria genética y la reunimos para hacer un sistema completo”, explica Keasling.%

El equipo de Keasling ha sintetizado una docena de genes que funcionan juntos para crear los procesos
quimicos (o “conductos”,) que yacen tras la clase de componentes conocido como isoprenoides —
compuestos de gran valor, importantes en drogas y quimicos industriales. Los isoprenoides son
sustancias naturales producidas primordialmente por las plantas. Dada la complejidad de su estructura,
no ha sido posible lograr la sintesis quimica de la mayoria de los isoprenoides comercialmente; y aislarlos
de sus fuentes naturales arroja cantidades muy pequenas. Los bidlogos en sistemas de Berkeley esperan
remontar estas limitaciones disefiando nuevos conductos metabdlicos en microbios, convirtiéndolos asi
en “fabricas quimicas vivientes” que produzcan isoprenoides nuevos o raros.”” Lo mds notable es que
intentan producir un poderoso compuesto contra la malaria conocido como artemisina. Con el respaldo
de una donacién de 42.5 millones de délares de la Fundacién Bill y Melinda Gates, el equipo de Berkeley
considera que la biologfa sintética sera la herramienta que les permita una produccién ilimitada y barata
de este medicamento, antes escaso, para tratar la malaria en el mundo en desarrollo. En 2003, Keasling y
sus colegas fundaron una compafia de innovacién en biologia sintética conocida como Amyris

Biotechnologies para que el proyecto fructifique (ver el estudio de caso sobre la malaria, mas adelante).

Amyris espera utilizar la misma plataforma tecnoldgica para producir drogas mas lucrativas. “Un
nimero de medicamentos pueden producirse de este modo, no sélo ésta”, explica Keasling.”® “Hemos
creado una plataforma que nos permitira producir muchas drogas a mucho menor costo. Por este camino,
seremos capaces de modificar enzimas para producir varias moléculas diferentes, incluso algunas que no

existen en la naturaleza” .9
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Segtin el sitio electrénico de la compania, Amyris “estd en posicién de
comercializar fAirmacos y otros quimicos finos, de gran valor, tomados
comuinmente de los bosques y los océanos del mundo, pero fabricindolos en
microbios sintéticos”.1% Hay miles de compuestos isoprenoides y muchos de
ellos tienen usos comerciales. Amyris planea utilizar la biologia sintética para
producir drogas comerciales, plasticos, colorantes, fragancias y
biocombustibles. La compaiiia afirma que su quimicos derivados de
microbios pueden usarse en la remediacion de materiales radiactivos y para

neutralizar toxinas peligrosas como la sarina.

El laboratorio de Keasling intenta también redisefiar los conductos
metabdlicos que producen caucho natural (que también es un isoprenoide).101

Estos conductos serdn incorporados entonces a bacterias, o a girasoles o

Con el respaldo de una
donacion de 42.5
millones de délares de la
Fundacion Bill y Melinda
Gates, el equipo de
Berkeley considera que
la biologia sintética serd
la herramienta que les
permita una produccién
ilimitada y barata de
este medicamento,
antes escaso, para
tratar la malaria en el
mundo en desarrollo

plantas del desierto, para expandir la produccién de hule (ver la seccién sobre bienes de consumo

sintético).

Hay otros intentos de exploracion de los usos de la ingenieria de conductos. Chris Voigt, un biélogo en

sistemas de la Universidad de California en San Francisco anuncié en mayo de 2006 que habia redisefiado

una cepa de salmonella para producir el precursor de la “seda de avispa” —una sustancia tan fuerte

como el Kevlar pero diez veces mas elastica.l? Genencor, con sede en California ha estado trabajando con

el gigante quimico DuPont para afiadirle redes genéticas sintéticas a la
maquinaria celular de E. coli. Cuando en tanques de fermentacién se mezclan
con jarabe de maiz, sus bacterias modificadas producen un componente clave
de la Sorona, una fibra elastica expansiva. DuPont y el gigante azucarero Tate
& Lyle construyen una fabrica biol6gica de 100 millones de délares en
Tennessee, con la que planean producir este nuevo biomaterial.1% DuPont
confia en que este nuevo textil de base biolégica pueda causar una sensaciéon
tan grande como la introduccién del nylon en los afios treinta. DuPont planea
construir otras plantas productoras de Sorona, probablemente en el Sur
global. Segtin John Ranieri, vicepresidente de materiales de base biolégica de
DuPont, “una cosa es segura: necesitamos estar muy cerca de los centros de

produccién agricola en Brasil, India y Estados Unidos.104

Amyris estd en posicion
de comercializar
farmacos y otros
quimicos finos, de gran
valor, tomados
comunmente de los
bosques y los océanos
del mundo, pero
fabricandolos en

microbios sintéticos.
Sitio electroénico de
Amyris
Biotechnologies
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5. La expansion del sistema genético de La Tierra:
genética de formas ajenas

No intentamos imitar a la naturaleza, intentamos complementarla.
Intentamos expandir el codigo genético.

Doctor Floyd E. Romesburg,
Scripps Research Institute,

New York Times, 24 de julio de 2001

Mientras los astronomos miran las estrellas en busca de vida extraterrestre [ajena, extrafia], un grupo de

bidlogos en sistemas la crean en una placa de Petri. Uno de los pioneros de la biologia sintética, Steven

Benner, es bioquimico y fundador del Westheimer Institute for Science and Technology (antes Benner

tuvo su sede en la Universidad de Florida). El construye modelos de cémo podria funcionar la vida

utilizando sistemas genéticos no naturales. Su argumento es simple: no hay razén para que la limitada

serie de moléculas del ADN sean la tnica forma de vida que ha surgido en el universo; requerimos nuevos

modelos de otras clases de vida que estén por ahi. “No sabemos con claridad por qué estas cuatro bases

[A, G, c, y T] son las que se usan en la tierra”, explica Benner.1%

Benner ha demostrado que pueden sintetizarse quimicamente un ndmero de moléculas biolégicas nuevas

de tal modo que se reproduzcan y transfieran su herencia genética en la misma forma que lo hace el ADN.

Segtin él, la genética artificial es un modo de explorar las preguntas basicas: coémo fue que comenzé la

vida en la tierra, cémo evoluciona e incluso qué formas puede asumir en otras partes del universo.

Hace casi veinte afios, Benner encabez6 un equipo que cre6 un ADN que contenia dos bases nucleétidas

artificiales ademaés de las cuatro que aparecen en la vida tal cual es. Después, Benner fue capaz de

mostrar que era posible incrementar el nimero de nucleétidos a 12. Benner le llama a su sistema

expandido de bases AEGIS (An Expanded Genetic Information System, un sistema de informacién

genética expandido) y le otorgd licencia comercial a la compaiiia privada EraGen Biosciences, de

Madison, Wisconsin, en EUA.1% EraGen produce y vende oligos de ADN
construidos a partir de cuatro bases naturales de ADN y dos adicionales que son
artificiales. La compafiia describe este alfabeto genético expandido diciendo que
es “una plataforma de tecnologia de diagndstico molecular verdaderamente
revolucionaria” que utiliza para desarrollar nuevas pruebas genéticas como
examen de la fibrosis cistica o en la deteccién de agentes infecciosos de guerra
biolégica.10”

En 2004, Benner mostré que su molécula de seis letras, semejante al ADN (pero
con la adicién de las letras K y X) podia brindar soporte a la operacién de
“fotocopia” conocida como “reaccién en cadena de la polimerasa”, en la cual la
molécula se copia a si misma y luego dirige la sintesis de copias de copias. Dado
que las enzimas de polimerasa naturales rechazaban sus pares de bases
artificiales, Benner se vio obligado a disefiar una nueva versién compatible con

la enzima polimerasa.108

Sospecho que de aqui
a cinco afnos, los
sistemas genéticos
artificiales que hemos
desarrollado serdn el
soporte para una
forma de vida artificial
que pueda
reproducirse,
evolucionar, aprender
y responder a los
cambios ambientales.
Steven Benner,
Westheimer
Institute for Science
and Technology
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“Si consideramos lo duro que hemos trabajado para hacer que las polimerasas terrestres acepten nuestro
ADN artificial, dudamos que nuestro ADN artificial pueda sobrevivir un instante fuera del laboratorio en
este planeta”, explica Benner.1? Pero un ADN de seis letras puede ser el soporte de la vida en otros
planetas, donde la vida haya comenzado con un cédigo de seis letras y sea afin a ella. O incluso un ADN

que contenga 12 letras, lo cual hemos mostrado que es posible”.110

A partir del trabajo pionero de Benner, otros tantos bilogos en sistemas
desarrollan aplicaciones practicas para sistemas genéticos artificiales. En 2005, | Hemos disefiado un

Floyd Romesburg, un bioquimico del Scripps Institute en la Jolla, California, sistema genético

completamente nuevo
y diferente a cualquier
sistema viviente sobre

afiadio la letra F (a partir del fliorobenceno) a las cuatro bases que ocurren

naturalmente en el ADN, y logré crear una enzima que puede hacer que las

biomoléculas se auto-repliquen. la Tierra. Eric. T.
Kool, Stanford
El quimico de la Universidad de Stanford, Eric T. Kool redisefi6 el par de University

bases de Ay T para hacerlas més grandes —lo que logra una doble hélice
expandida que brilla en la oscuridad y que es inusualmente estable en altas temperaturas. Kool le llamé a
su nueva molécula ADNx (ADN expandido): “Hemos disefiado un sistema genético completamente nuevo
y diferente a cualquier sistema viviente sobre la Tierra”, anuncié Kool.11

Al igual que Benner, Kool enfatiza que el ADN expandido no implicard riesgos a la bioseguridad. “Este
nuevo ADN no pudo funcionar en el sistema natural de la Tierra”, asegura. “Es muy grande. Sin embargo,
queremos pensar que algin dia puede ser el material genético de una nueva forma de vida, tal vez aqui o

en otro planeta” 112

Benner y Kool no han construido sus sistemas genéticos artificiales en un organismo completo, todavia.
“Sospecho que, de aqui a cinco afios, los sistemas genéticos artificiales que hemos disefiado seran el
soporte de una forma de vida artificial que pueda reproducirse, evolucionar, aprender y responder a los

cambios ambientales”, predijo Benner en 2004.113

Aunque Benner y otros estan seguros de que los sistemas genéticos artificiales no sobreviven fuera del
laboratorio, la investigacién en este campo hace surgir profundas preocupaciones de seguridad. El doctor
Jonathan King, profesor de biologia molecular del MIT le dijo al New York Times: “Es una tecnologia
poderosa, y como toda tecnologia poderosa requiere de la supervision y la regulacion apropiadas”.14 Un
posible escenario que sugiere es que las proteinas con aminodacidos artificiales pueden provocar

reacciones alérgicas si se utilizan en medicamentos o alimentos.!>
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Implicaciones de la biologia sintética

I. La construccion de una mejor arma bioldgica: ;Que significa la biologia sintética en
términos de armas bioldgicas?

Il. La nueva agenda de energia sintética: la reactivacion de los biocombustibles

I1l. La sintesis de nuevos monopolios, de la nada: la biologia sintética y el monopolio
intelectual

IV. Conservacion sintética: Cuales son las implicaciones de la sintesis de genes y del ADN
digital en la conservacion de los recursos genéticos y la politica de la biodiversidad.

V. Bienes de consumo sintéticos: implicaciones para el comercio

VLI. Seguridad Biosintética

1. La construccion de una mejor arma biolégica: ;Que significa la biologia sintética en términos de
armas biolégicas?
Pienso que esta tecnologia
se va a aplicar mal, intencionalmente mal,
y serd irresponsable debatir acerca de la tecnologia sin reconocer el hecho.
Drew Endy, biélogo en sistemas del miT!16

Primero fue la polio. En 2002, un equipo de investigadores de State University of New York en Stony
Brook, encabezado por el genetista molecular, el doctor Eckard Wimmer, ordené por correo secuencias
cortas de filamentos sintéticos de ADN (oligonucleétidos) y los junté y articulé para conformar una
versién funcional del virus de la polio. (Los investigadores inyectaron su virus de novo a algunos
desafortunados ratoncitos para confirmar que el patégeno “funcionaba”.)!” Cuando se anuncié al mundo
este logro de la ingenieria genética extrema, Wimmer y su equipo fueron atacados de irresponsables y se
les dijo que su trabajo publicado potencialmente podria mostrarle a los terroristas cémo hacer una arma
biolégica. Segtin Wimmer, su objetivo con el experimento era ilustrar que se puede construir un patégeno
tan peligroso ordenando las partes por correo.!

Y le dijo al Washington Post en julio de 2006, “ésta es una llamada para despertar” .’ En la misma
entrevista, Wimmer revel6 que habia repetido su reconstruccion del virus de la polio seis veces mas y que
cada vez era méas rapido y fécil el trabajo.120

Pienso que esta Luego fue la gripe. La cepa de la influenza aviar que salt6 a los humanos a
. principios del siglo XX (el HIN1), conocida también como “gripe espafiola” y
tecnologia se va a que mat6 entre 20 y 50 millones de personas en todo el mundo en 1918-1919
aplicar mal, —una cuota de muertos mayor que la que arrojo la Primera Guerra
intencionalmente mal Mundial.’?! Pese a la naturaleza letal de este virus altamente contagioso, los
Drew Endy, MIT esfuerzos por reconstruirlo comenzaron en la década de los cincuenta. (Para
ese entonces la cepa HINI estaba erradicada del mundo —al desaparecer

sus ultimas victimas.) En 1997, el doctor Jeffrey Tautenberger, del Instituto
de Patologia de las Fuerzas Armadas estadunidenses en Washington, DC, logré recuperar y secuenciar
fragmentos del ARN viral, a partir de tejidos de las victimas de la gripe de 1918, que se conservaron
enterrados en la capa de hielo permanente de Alaska.’?> Ocho afios después, el equipo de Tautenberger y
algunos investigadores de Mount Sinai School of Medicine, en Nueva York, y de los centros de control de
enfermedades estadunidenses (CDC por sus siglas en inglés), en Atlanta Georgia, anunciaron que habian
resucitado el virus letal. Publicaron los detalles de la secuenciacién del genoma en Nature y detalles de la
recreacion del virus en Science.1?? Segtin el investigador de CDC que insert¢ el virus en una célula viva (el
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altimo paso de su reconstruccién), se produjeron unos diez frascos de virus de la gripe con la posibilidad
de que pudieran hacerse més para responder a las necesidades de investigaciéon.'? Mas tarde, Craig
Venter describiria la resurreccion del virus de la gripe de 1918 como “el primer real escenario en vias de
Jurassic Park” 125

Los cientificos responsables por la reconstruccién del virus de 1918
pueden haberse beneficiado de haber sido publicados en revistas de Esto es estupido en
alto perfil y en journals revisados por pares, asi como de mayores extremo.
fondos para su trabajo, pero el entusiasmo por su obra no es universal.
“la caracterizacion genética de cepas de influenza tiene importantes
aplicaciones médicas. Pero nada justifica recrear esta cepa erradicada,
particularmente peligrosa, que podria salirse de control si se le libera,
ex profeso o accidentalmente”, advirtié en 2003 el bidlogo Jan van Aken
de un grupo que supervisa la proliferacién de armamento biolégico, el
Sunshine Project.’? En un articulo de opinién posterior a la
reconstruccién del virus, aparecido en New York Times, dos pensadores de la tecnologia de punta, Bill Joy
y Ray Kurzweil, arremetieron contra los CDC por publicar el genoma completo del virus de la gripe de
1918 en las bases de datos del GenBank: “Esto es esttipido en extremo”, escribieron.'?” “El genoma es
esencialmente el disefio de un arma de destruccién masiva. Ningun cientifico responsable se habria
puesto a publicar los disefios precisos de una bomba atémica... revelar la secuencia del virus de la gripe
es incluso mas peligroso.”128

Bill Joy y Ray Kurzweil,
comentando en el New York
Times la publicacion en bases
de datos publicas el genoma
del virus de la gripe de 1918

Se sabe que los programas de armamentos biolégicos patrocinados por el Estado entraron por la ruta de
la biologia sintética desde antes, incluso en un momento en que el camino era mas rugoso y largo que
ahora. En una entrevista con Technology Review, Serguei Popov, quien disefié
con ingenieria genética armas bioldgicas para el programa secreto de la Unién
Soviética, explicé que hace 25 afios “tenfamos a cincuenta personas haciendo la
sintesis del ADN manualmente, paso por paso”, hasta crear virus biolégicamente
activos.'?® “No contabamos con los sintetizadores de ADN que hay ahora”, dice.
“Un paso llevaba tres horas, cuando con el sintetizador puede llevarnos unos
cuantos minutos —incluso menos de un minuto. Sin embargo, ya entonces la
idea era que pudiéramos producir un virus al mes.”130

La industria de la
biologia sintética de
hoy le hace mucho
mads fdcil el trabajo
a quienes pretender
hacer armamentos
biolégicos

Hoy, la industria de la biologia sintética le ha hecho maés facil y rapido el trabajo
a quienes pretenden fabricar armas biolégicas. Richard H. Ebright, un
bioquimico de Rutgers University, clarific6 para The Washington Post que ahora seria mucho mas facil y
“totalmente legal que una persona produjera el virus de la influenza de 1918 en toda su extensién, o el
genoma del virus del Ebola, junto con instrucciones y procedimientos detallados, y otros materiales
basicos para reconstruirlos... es posible incluso anunciarlo y vender el producto...”13! Eckard Wimmer es
todavia mas abrupto acerca de la combinacién potencialmente letal que implica contar con los datos
gendémicos y con las capacidades de sintesis de ADN: “Si algun imbécil se lleva la secuencia [de un
patégeno peligroso] y la sintetiza, podemos estar en serios, muy serios problemas”.132

En junio de 2006, el periédico The Guardian, del Reino Unido, anuncié que uno de sus periodistas ordené
un fragmento de ADN sintético de Variola major (el virus de la viruela) a una compafia comercial de
sintesis genética y se lo llevaron a su direccién particular.’® El mapa genémico de Variola major esta
disponible en la red electrénica en varias bases de datos ptblicas. La viruela es una enfermedad
altamente infecciosa que lleva unos treinta afios sin aparecer. El dltimo caso conocido ocurrié en Somalia
en 1977, segtin los CDC. Ya que cuenta con unas 186 mil pares de bases, una empresa comercial, en teoria,
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podria compactar la versién sintética del ADN completo de Variola major en menos de dos semanas por el
precio que cuesta un auto deportivo de lujo.13* La compafifa implicada en la investigacién de The
Guardian, VH Bio Ltd., con sede en Gateshead, Gran Bretafia, no cotej6 la secuencia solicitada contra las
secuencias de los genomas de microorganismos peligrosos que se conocen, una medida precautoria
(aunque voluntaria) para evitar cualquier uso malintensionado.’3> Una
investigacion anterior emprendida por New Scientist encontré que sélo
cinco de cada doce compafifas que sintetizan ADN revisan sistematicamente
sus pedidos para asegurarse de que no estan sintetizando y entregando
fragmentos de algtin ADN que pudiera usarse para ensamblar el genoma de

Si algun imbécil se lleva la
secuencia [de un patégeno
peligroso] y la sintetiza,
podemos estar en serios,

un patégeno peligroso’* o el genoma de una nueva “quimera” viral (es muy serios problemas.
decir un organismo combinado que ensamble dos diferentes patégenos),

con letalidad incrementada y/o resistencia a los tratamientos conocidos. Es Doctor Eckard

incluso posible que exista una quimera construida a partir de dos fuentes Wimmer, bidlogo
benignas de ADN que juntas se vuelven patogenas. molecular que encabezd

el equipo que sintetizo el
Pero las preocupaciones acerca del potencial armamentista de la biologia
sintética no se limitan a la construccién o reconstruccion de
microorganismos virulentos. El trabajo en el area de la ingenieria de
conductos permite a los bi6logos en sistemas construir redes genéticas que
codifican proteinas particulares, y estas redes luego pueden insertarse en anfitriones microbianos como
E.coli o0 la levadura. (Ver Ingenierfa de Conductos.) Los microbios pueden funcionar como “fabricas
biolégicas” que produzcan venenos proteinicos naturales como los de vibora, insectos y avispas, toxinas
de plantas y toxinas bacteriales que pueden ocasionar antrax, botulismo, célera, difteria, intoxicaciéon
alimentaria por estafilococos o tétanos.’3” Ademas, los expertos en guerra bioldgica se preocupan de que
la ingenieria de proteinas pueda usarse para crear toxinas a partir de proteinas hibridas.!® Un documento
desclasificado de la CIA estadunidense, con fecha de 2003 y titulado “The Darker Bioweapons Future” [el
mas oscuro futuro de las armas biolégicas] reconoce que “un mayor entendimiento de los complejos
conductos bioquimicos que subyacen a los procesos de la vida tiene el potencial de permitir una nueva
clase, mas virulenta, de agentes biolégicos disefiados para atacar conductos bioquimicos particulares y
provocar efectos especificos... La misma ciencia que puede curar algunas de nuestras peores
enfermedades, puede también ser usada para crear las armas mas terrorificas del mundo”.1%

La proliferacion de técnicas de biologia sintética significa que la amenaza del bioterrorismo (o
bioerrorismo como le llama Martin Rees, Astrénomo Real del Reino Unido, a la cadena no intencional,
pero si letal, de torpezas de la biotecnologia'¥) evoluciona todo el tiempo, lo que desafia las capacidades

virus de la polio

de la Convencién Internacional sobre Armas Biolégicas y Téxicas
La biologia sintética (BWC, por sus siglas en inglés) y de los guardianes de la sociedad civil,
podria afectar el modo en | para monitorear y evitar una guerra biol6gica. La biologifa sintética
que las naciones cambia rapidamente su naturaleza, lo cual también afectara el modo
conducen una guerra en que las naciones conduzcan una guerra. Drew Endy, uno de los
lideres en el campo de la biologia sintética, ha advertido acerca de lo
que él llama “la remilitarizacién de la biologia”1#! que podria

sobrevenir del desarrollo de las tecnologias de la biologia sintética.

La misma ciencia que puede curar algunas de nuestras peores enfermedades,
puede también ser usada para crear las armas mds terrorificas del mundo
Informe de la 1A “The Darker Bioweapons Future”
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Recuadro cuatro: NSABB: Consejos cientificos para saber como tirar el bebé con el agua de la
tina

Los Centros de Control de Enfermedades en Estados Unidos (CDC, por sus siglas en inglés), mantienen una lista de unos ochenta “agentes
selectos” (SA, en inglés) y toxinas que implican una severa amenaza para la salud publica y la seguridad, y cuya posesion, uso y distribucion estan
controladas por un conjunto de leyes conocidas como Select Agent Rules [o normas para agentes selectos).’? La lista SA incluye, por ejemplo, la
encefalopatia espongiforme bovina (BSE, o fiebre de “las vacas locas”), el Ebola, la fiebre Lassa, el Marburgo, la fiebre aftosa, la influenza de 1918
reconstruida, los virus como la Variola major, y neurotoxinas como el botulismo. Sin embargo, estas restricciones parecen aplicarse Unicamente
a la posesion, uso y distribucion de los agentes fisicos, y no explicitan una regulacion de los datos genémicos. A la luz de los retos que implican
las técnicas emergentes de biologia sintética, la NSABB (siglas en inglés de National Science Advisory Board for Biosecurity, de Estados Unidos),

una junta nacional de asesores en ciencia para la bioseguridad, establecié un grupo de trabajo en genémica sintética (Synthetic Genomics
Working Group) en noviembre de 2005, con el fin de lidiar con la investigacion no clasificada.
Este grupo de trabajo articuld algunas preocupaciones reales que surgen de la era de sintesis biologica que se avecina, como la facilidad con
que “individuos, versados y equipados para ejecutar métodos rutinarios de biologia molecular, puedan utilizar material y procedimientos
disponibles regularmente para derivar, de novo, algunos agentes selectos”. El grupo también se preocupa porque ahora, la biologfa sintética
“permite la expresion de agentes que semejan y que tienen atributos de los agentes selectos, sin que sean claramente identificables en la
secuencia como parte de agentes selectos”. En otras palabras, los bidlogos en sistemas pueden “levantar” virtualmente cualquier toxina que
quieran, de la nada, y la secuencia de ADN de sus productos potencialmente letales pueden o no verse idénticos a las secuencias que sabemos
ocurren de modo natural. Puesto de otra forma, la realidad de la era de la biologia sintética es que las taxonomias convencionales de las
substancias peligrosas nunca seran abarcativas.
Con base en sus observaciones, el grupo de trabajo saca una conclusion razonable —que quienes emitan regulaciones deben “reconsiderar
si una lista finita de agentes puede ser la base para un marco de supervision”. Por desgracia, y eso es lo mas alarmante, la observacion condujo
al grupo de trabajo a debilitar la regulacion actual y recomendé repeler la ley que hace ilegal producir, disefar, sintetizar o adquirir un virus que
contenga 85 por ciento de la secuencia genética de Variola major, el agente de la viruela.!3 La recomendacién del grupo de trabajo de repeler la
ley estadunidense USC 175(c), fue aprobada por la junta unanimemente. El Sunshine Project describe la peligrosa decision de la junta de esta

manera:

“La biologia sintética puede ser nueva; pero los retos a la sabiduria taxonémica convencional no lo son. La evolucién ocurre... Las nuevas
posibilidades que tiene la biologia sintética no son por tanto algo que no tenga precedentes en la naturaleza; la taxonomia siempre se topa con
lo dificil de clasificar y actualmente es incapaz de describir a plenitud la diversidad que ocurre naturalmente. No importa qué se esté cocinando
en algin laboratorio de biologia sintética, lo que importa es que eso no cambia el hecho de que esas son enfermedades que pueden matarnos.
Los cientificos saben lo que son la mayoria de ellas, y pueden definirlas razonablemente. Como tal existe la necesidad de que el poder no altere

las regulaciones relativas a agentes selectos con el fin de manipular, incluso crear, formas peligrosas de vida (y de acidos nucleicos) que
posiblemente nos ofrezca la biologia sintética.”44

Los biélogos en sistemas | IL La nueva agenda de energia sintética: la reactivacion de los
pueden levantar biocombustibles

virtualmente de la nada
cualquier toxina que
quieran, y la secuencia
de ADN de sus
productos
potencialmente letales
pueden o no verse

Algo que realmente me entusiasma mucho de los proyectos de la biologia sintética es que
estdn trabajando en crear nuevos tipos de combustibles con los que podremos reducir nuestra
dependencia con respecto al petroleo y proteger nuestro ambiente.

Arnold Schwarzenegger, gobernador de Californial45

Cuando los organismos genéticamente modificados se comercializaron por
vez primera a mediados de los noventa, en gran medida la controversia se

idénticos a las enfocaba en la agricultura y la comida. Diez afios después, conforme las
secuencias que sabemos | volétiles compafifas buscan sacar los organismos sintéticos del laboratorio al
ocurren de modo mercado, de nuevo se pone en el centro del escenario la agricultura —sé6lo
natural.
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que esta vez no es por los alimentos agricolas sino por las fuentes de energia agricolas.

Los promotores de la biologia sintética esperan que la promesa de un “cura tecnolégica verde” —
microbios sintéticos que fabriquen biocombustibles baratos o pongan un alto al cambio climatico— sea
tan seductora que la tecnologia gane la aceptacién del publico pese a sus riesgos y peligros.

En su informe anual de 2006, el presidente George W. Bush anunci6é que su gobierno dedicaria “fondos
adicionales de investigacién para hallar métodos de punta para producir etanol, no sélo a partir del trigo,
sino de astillas de madera, tallos de plantas y pastos altos”.146

Los promotores de la biologia sintética esperan que la promesa de un “cura tecnolégica verde” —
microbios sintéticos que fabriquen biocombustibles baratos o pongan un alto al cambio climatico— sea
tan seductora que la tecnologia gane la aceptacién del publico pese a sus riesgos y peligros.

Pensamos que el drea de la gendémica sintética tiene tremendo potencial:
tal vez en diez afios reemplazaremos a la industria petroquimica
Craig Venter hablando en la conferencia Synthetic Biology 2.0'¥

La biologia sintética es uno de esos “métodos de punta” para la produccién de biocombustibles a los que
aludi6 el presidente Bush. Esa parte de su discurso fue escrita pocos dias antes por Aristides Patrinos, en
aquel entonces director asociado de la oficina de investigaciéon biol6gica y ambiental del Departamento
de Energia estadunidense.'® En el Departamento de Energia, Patrinos supervisé el Proyecto Genoma
Humano y mas recientemente el programa Genomas para la Vida [Genomes To Life, o GTL] —que
respalda investigacién que permita a la biologia sintética se abocarse a la produccién de biocombustibles
tales como el etanol y el hidrégeno. El programa GTL promueve también la investigacion acerca de “curas
tecnolégicas” como el secuestro del carbén, con el fin de mitigar el cambio climéatico.14

Dos meses después del discurso de Bush, Patrinos abandoné el Departamento de Energia para asumir el
cargo de presidente de la nueva compafiia de Craig Venter, Synthetic Genomics, Inc. La compafiia intenta
utilizar la diversidad microbiana colectada de muestras de agua marina, como materia prima para crear
un nuevo microbio sintético —uno disefiado para acelerar la conversion de detritos agricolas en etanol.

Patrinos es uno de los industriales y cientificos antiguos y de alto perfil que se treparon al carro de los
biocombustibles. Bill Gates, por ejemplo, que muy pronto se retirard de su puesto como director de
Microsoft, compré recientemente el 25 por ciento de Pacific Ethanol, mientras su socio Paul Allen,
cofundador de Microsoft, invirti6 en Imperium Renewables, una compafia con sede en Seattle que
producira etanol sobre todo a partir de la soya y del aceite de canola. Richard Branson, director de las
compafiias del Virgin Group, le estd destinando 400 millones de délares a la inversién en etanol, mientras
que Vinod Khosla, cofundador de Sun Microsystems y socio de Kleiner Perkins, una firma de capital de
riesgo que apoyo los famosos proyectos AOL, Google y Amazon, ahora tiene una linea de inversion en las
companiias involucradas en el etanol.130

El creciente entusiasmo por los biocombustibles en Estados Unidos surge en parte de reconocer
tardiamente que las existencias de petrdleo en lugares “volatiles” del mundo no podran ser adquiridas
tan facilmente como se pensaba, mediante acuerdos comerciales o guerras. También desvia la atencion de
tareas tan espinosas como cortar los consumos de energia y promover la conservacion. La frase pegajosa
comun en estos dias cuando se habla de etanol es “tener independencia energética”. Una argumentacién
tipica proviene de un informe del Departamento de Energia titulado From Biomass to Biofuels [de la
biomasa a los biocombustibles]: “Una robusta fusion entre la biotecnologia industrial y agricola y las
industrias de la energia, puede crear una nueva independencia estratégica y proteger el clima”.15!
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Ademas del mantra de la “independencia energética”, grupos ambientalistas como Natural Resources

Defense Council (NRDC) se vuelven paladines del desarrollo de ciertos tipos
de etanol anuncidandolos como combustibles amigables con el ambiente que
pueden reducir las emisiones globales de biéxido de carbono (C02).152

La ley de politicas energéticas del gobierno de Estados Unidos de 2005
requiere que se mezclen 15 mil millones de litros de etanol anuales con la
gasolina en las bombas —requisito que crecera a 28 mil millones hacia 2012.153
Con el acicate de subsidios gubernamentales y el creciente entusiasmo por la

La demanda creciente
de biocombustibles
Estados Unidos no
puede ser cubierta
con las tecnologias
actuales. De hecho,
cada bushel de maiz

“independencia energética”, hacia mediados de 2006 operaban ya en Estados
Unidos mas de cien refinerias de etanol, que producian 19 mil millones de
litros de etanol.’>

cultivado en ese pais
consume entre |.13y
1.9 litros de gasolina

. . . . . —convirtiéndolo en
El entusiasmo por los biocombustibles estd por convertirse en un verdadero

estallido dado que el gobierno de Estados Unidos ordena que por lo menos 30
por ciento del combustible utilizado en el transporte se derive de
biocombustibles (sobre todo etanol) hacia 2030 —un objetivo que requeriré en
cuentas gruesas, que se produzcan unos 227 mil millones de litros de etanol
anuales.’® Ford, DaimlerChrysler y General Motors juntos esperan vender mas de 2 millones de
automoviles a base de etanol en los proximos diez afios, y Wal-Mart, el mayor gigante del menudeo en el
mundo, tiene planes para vender combustible de etanol en sus 380 stper tiendas estadunidenses.’> El
boom del etanol es una noticia especialmente buena para las agroindustrias como Archer Daniels Midland
(ADM), que controla cerca de 30 por ciento del mercado de etanol en Estados Unidos.%”

un insumo costoso e
ineficiente para
producir energia.

Pero la demanda creciente en pos de biocombustibles hechos en casa no podra ser cubierta facilmente con
la tecnologia actual. El etanol puede producirse de dos maneras: la primera es descomponer los
almidones o féculas agricolas en aztcar, que fermentada se vuelve etanol. En Brasil, el etanol se procesa a
partir de cafa de aztcar; en Estados Unidos la fuete primordial es el maiz. Cultivar maiz y otras plantas
alimenticias para producir etanol desviard de la producciéon de alimentos enormes extensiones de tierra,
agua e insumos intensivos energéticos, para producir combustible. Pero incluso asi, los niveles de
produccién se quedardn cortos en términos de los objetivos de Estados Unidos. El Departamento de
Energia estadunidense calcula que si todo el maiz que actualmente se cultiva en dicho pais se convirtiera
en etanol, satisfacerfa inicamente un 15 por ciento de los requisitos de transporte actuales. Otros afirman
que esa cifra apenas llega al 6 por ciento.!> Pero la produccién estadunidense de maiz consume energia
intensivamente, pues requiere de insumos masivos de combustibles f6siles, base de fertilizantes y
plaguicidas, fuente de energia para tractores y para el procesado posterior a la cosecha y su transporte (y
el maiz debe replantarse afio con afio, a diferencia de la cafa de aztcar que, siendo un cultivo perenne,
produce entre tres y seis afios antes de replantarse). De hecho, cada bushel de maiz cultivado en Estados
Unidos consume entre 1.13 y 1.9 litros de gasolina —lo que lo hace un insumo costoso e ineficiente para
producir energia [un bushel es una medida de volumen “seco” que equivale a 35. 2 “litros”].15

Un segundo plantemiento es producir etanol a partir de la celulosa, el material fibroso de todas las
plantas. El etanol de celulosa puede hacerse con cualquier desecho vegetal, incluidas las astillas de
madera, la cascarilla de arroz, los pastos (el pasto alto que se apelotona —muy extendido en Estados
Unidos y que se conoce como switchgrass o Panicum virgatum —, el miscanto) y la paja. Hay abundantes
fuentes disponibles para el etanol de celulosa, como hojas y tallos —normalmente consideradas
desperdicio— que pueden volverse materia prima.’®0 Procesar etanol a partir de la celulosa tiene el
potencial de poderle exprimir por lo menos el doble de combustible a la misma superficie de tierra que
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utilizando maiz, porque hay mucho mayor biomasa por hectarea. El miscanto, por ejemplo, un pasto
perenne nativo de China, rinde aproximadamente 28 390 litros de etanol de celulosa por hectérea.16!

Si suena muy bueno para ser cierto es porque no es tan facil como parece. Se requiere mucha energia para
descomponer la celulosa —mucho mas energia, en forma de calor, vapor o presién, que lo que se obtiene
—especialmente una vez que se afladen como factores el transporte y otras consideraciones de los ciclos
de vida. En un estudio de 2005, David Pimentel de Cornell University y Tad Patzek de Berkeley
examinan la energia producida por los biocombustibles en relacién con la energia requerida para
producir etanol.’%2 Encontraron que Panicam virgatum, un pasto gramineo [conocido también como mijo
perenne] requiere 45 por ciento mas energia fosil que el combustible producido, y que la biomasa de
madera requiere 57 por ciento més energia fésil que el combustible producido. Segin Pimentel, “No hay
beneficio de energia en la utilizacién de biomasa vegetal para producir combustible liquido. Estas
estrategias no son sustentables”.163

Tampoco han resuelto el problema los organismos genéticamente
modificados. logen, una compaiiia, con sede en Ottawa, modific6
genéticamente un hongo tropical para producir enzimas que descompongan
la celulosa, pero costarfa cinco veces mas construir una refineria especial para
eso que una planta de procesado de maiz para hacer etanol.164

La bisqueda pretende
hallar un mejor
microbio que de
forma eficiente y
barata, descomponga

Lo que se busca es un microbio mejor que de forma barata y eficiente la celulosa. Es ahi

descomponga la celulosa en aztcares y que luego fermente las aztcares para donde entra la biologia
hacerlas etanol —sin que cueste en energia. Es ahi donde entra la biologia sintetica.
sintética.

El enfoque de la biologia sintética es disefiar especialmente un
microorganismo que pueda ejecutar multiples tareas, incorpore una
maquinaria de degradacién de la celulosa, enzimas que descompongan la
glucosa, y conductos metabdlicos que optimicen la conversién eficiente de
biomasa de celulosa en biocombustible.1%> Aristides Patrinos, de Synthetic
Genomics describe este enfoque de “todo-en-uno”: “La situacién ideal seria
contar con un solo gran alambique, donde en un solo lugar uno retacara la
materia prima —digamos switchgrass, conocido también como mijo perenne —
y del otro lado saliera el combustible...”166

Los cientificos nos han
conseguido todavia un
organismo que pueda
hacer todo esto, pero
caminan en esa
direccion.

Los cientificos nos han conseguido todavia un organismo que pueda hacer

todo esto, pero caminan en esa direccién. Un equipo de la Universidad de Stellenbosch, en Sudafrica, en
colaboracién con el profesor de ingenieria Lee Lynd, de Darmouth University en Estados Unidos, diseiid
una levadura que puede sobrevivir de sélo celulosa, descomponiendo las paredes de las células de las

plantas, para después fermentar las aztcares derivadas en etanol.'¢”

Entretanto, el grupo de Lynd en Darmouth trabaja con una bacteria modificada que prospera en
ambientes con altas temperaturas y que en sus procesos de fermentacién produce tinicamente etanol.168
Lynd espera comercializar su tecnologia a través de una compania de innovacién llamada Mascoma, en
Cambridge Massachusetts (EUA).1%° Quien encabeza la junta directiva de Mascoma es un inversionista de
riesgo, predicador del etanol, Vinod Khosla, que recientemente se robé a Doug Cameron de su puesto de

jefe de biotecnologia en Cargill, y lo hizo su asesor en jefe en materia de ciencias. Khosla también financia
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otra compafia de energia basada en biologia sintética, conocida como LS9, con sede en el drea de la bahia

de San Francisco, en California.l”0

En el Centro de Energia de Purdue University, la doctora Nancy
Si alguno de estos enfoques

“synbio” a los
biocombustibles funciona, el
paisaje agricola podria
transformarse rapidamente.

Ho, decana investigadora, ha desarrollado una levadura
modificada que puede producir 40 por ciento mas etanol a partir de
biomasa que las levaduras naturales, y trabaja ahora con las

compariias petroleras para convertir paja en combustible.1”1El

Premio Nobel y jefe del prestigiado Laboratorio Lawrence

Berkeley, el doctor Steven Chu, fue motivo de los titulares de los diarios el afio pasado cuando sugirié
que la biologia sintética podria utilizarse para recablear las redes genéticas de un bicho que vive en las
entrafias de las termitas y descompone la celulosa.’”> Como primer paso, el Laboratorio Berkeley esta
secuenciando los microorganismos que viven en la panza de la termita, para identificar los genes

responsables de degradar la celulosa.

Si cualquiera de estos enfoques de biologia sintética funciona, el paisaje

Apresurarse a plantar
cultivos para
combustible en el Sur
global amenaza con
desviar de la
produccion de

agricola podria transformarse con rapidez conforme los agricultores planten
mas Panicum virgatum o miscanto, no s6lo en Norteamérica sino por todo el
Sur global. El Departamento de Energia estadunidense considera al etanol de
celulosa como “una fuente de combustible “neutral en cuanto al carbono”173
(es decir, que la cantidad de CO2 absorbido en el crecimiento de las plantas

que producen biomasa es, en términos gruesos, equivalente al producido al

alimentos la tierra
marginal, una
tendencia que podria
introducir nuevos
monocultivos y
comprometeria la
soberania alimentaria.

limpio”, CDM por sus siglas en inglés, de acuerdo
con las regulaciones del Protocolo de Kyoto —un

esquema establecido para premiar a las

compafifas contaminantes con “créditos de
emisién” si invierten en proyectos de “energia limpia” en el Sur global.’” Los
criticos de la sociedad civil consideran estos CDM como “disfraces verdes”
para la industria, esquemas subsidiados con fondos ptublicos que no
combatirdn el cambio climéatico ni disminuirdn sus causas.'”® Segtin los CDM,
las industrias del Norte que inviertan en grandes plantaciones de cultivos de
energia en el Sur podran balancear estos proyectos contra sus emisiones. De
los 408 CDM registrados hasta mediados de noviembre de 2006, 55 son
descritos como “proyectos de energia de biomasa”. India es el “pais anfitrién”

de 32 de estos 55 proyectos.1””

quemar el combustible. Pero estos calculos relativos al carbono son

controvertidos porque es dificil, si no imposible, sustanciarlos).174
Afirmar que el etanol de celulosa es neutral respecto al carbono, sin

embargo, tal vez signifique calificarlo como un “mecanismo de desarrollo

Ante el panorama
actual, la produccién en
el Sur global de
biocombustibles a gran
escala, orientada a la
exportacion, tendra
impactos negativos
sobre el suelo, el agua,
la diversidad, la tenencia
de la tierra y la
posibilidad de
supervivencia de los
agricultores campesinos
y los pueblos indigenas.
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Apresurarse a plantar cultivos energéticos en el Sur global amenaza con desviar de la produccién de
alimentos la tierra marginal, una tendencia que podria introducir nuevos monocultivos y comprometeria

la soberania alimentaria.

En la conferencia SynBio 2.0, efectuada en Berkeley en mayo de 2006, el doctor Steven Chu apunté que
“todavia hay alguna” tierra arable apta para cultivos energéticos de temporal, y que América Latina y el

Africa subsahariana son las areas mas apropiadas para la generacién de biomasa.!”8

La ley de energia estadunidense de 2005 mandata al Departamento de Estado a transferir tecnologias
amigables con el clima (aquéllas “que reduzcan la intensidad de los gases de invernadero”) a los paises
en desarrollo.’” Si esta transferencia implica la produccién a gran escala de cultivos energéticos, la jugada
podria incrementar la presién sobre las ya de por si escasas o agotadas tierras y sus recursos acuiferos.

Un informe de 2006, emitido por el International Water Management Institute (IwMI), con sede en Sri-
Lanka, advierte que el aumento en los cultivos con miras a producir biocombustibles puede empeorar la
escasez del agua: “Si la gente planta biocombustibles y alimentos habra una presién adicional. Esto nos
pone ante un panorama donde se utilizard mucha mas agua que antes”, explica David Molden, del
TWML180 Al retirar la biomasa que podria haberse utilizado de nuevo en el suelo, puede verse
comprometida también la fertilidad y estructura del mismo .18 Ante el panorama actual, la produccién en
el Sur global de biocombustibles a gran escala, orientada a la exportacién, tendrd impactos negativos
sobre el suelo, el agua, la diversidad, la tenencia de la tierra y la posibilidad de supervivencia de los

agricultores campesinos y los pueblos indigenas.

La creciente demanda de energia, y el viraje de la produccién —de alimentos a biocombustibles —, podria

incrementar la influencia del sector energético sobre las politicas agricolas.

Podria significar también una nueva ola de consolidaciones, fusiones y Basicamente, estamos
alianzas estratégicas entre las agroempresas y las corporaciones de energia. asumiendo los

El mapa de ruta del Departamento de Energia para desarrollar tecnologias principios modernos
de biologia sintética encaminadas a la produccién de biocombustibles de la biologia sintética
apunta: “Este enfoque de investigacién daréd aliento a la fusién critica de la para intentar
agricultura, la biotecnologia industrial y los sectores energéticos”.'82 En un reemplazar el crudo.
boletin de prensa reciente, que informa de su estrategia de biocombustibles,

Patricia Woertz, directora ejecutiva de ADM afirma que su compariia “esta Jack Newman, Amyris
posicionada, de manera inmejorable, en la interseccién entre las crecientes Biotechnologies

demandas mundiales de alimentos y combustibles. Siendo uno de los

procesadores de productos agricolas méas grandes del mundo y el mayor productor de biocombustibles,
ADM estd en la categoria niimero uno para capitalizar la excepcional oportunidad que tiene por
delante” 183

Pero convertir la biomasa de las plantas en combustible no es la tnica forma en que la biologia sintética
podria treparse al sector energético. La expedicién de Craig Venter, que durante dos afios colect6
microbios, se allegé de especies previamente desconocidas que capturan la luz con fotoreceptores y los

convierten en energia quimica.’8* Dado que la fotosintesis es capaz de producir niveles diminutos de
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hidrégeno, el equipo de Venter explora la idea de alterar la fotosintesis en las células con el fin de

producir méas hidrégeno.

El profesor Jay Keasling, de la Universidad de California, fundador de Amyris Biotechnologies, quiere
disefiar un organismo que produzca un combustible semejante a la gasolina. “El etanol tiene un lugar,
pero probablemente no es, a largo plazo, el mejor combustible”, dijo Keasling a Technology Review. “La
gente lo ha estado usando por mucho tiempo en la fabricacién de vino y cerveza. Pero no hay razén para
conformarnos con un combustible por sus 5 mil afios de antigtiedad”.!8> Recientemente Amyris contrat6
como su nuevo director ejecutivo a John Melo, anterior presidente de “operaciones estadunidenses en
combustible” de British Petroleum. “ A nosotros también nos suena sorprendente lo que estamos
intentando”, dijo Jack Newman, cofundador de Amyris y vicepresidente de investigacién. “Basicamente,

estamos asumiendo los principios modernos de la biologia sintética para intentar reemplazar el crudo”.18

Los militares estadunidense también quieren usar biologia sintética para producir energia. La agencia de
proyectos avanzados en investigaciéon de defensa del gobierno de Estados Unidos [Defense Advanced
Research Projects Agency, o DARPA], estd financiando una colaboracién entre Richard Gross de
Polytechnic University (en Nueva York) y la compafiia de sintesis genética DNA 2.0 (en Silicon Valley,
California) para desarrollar un nuevo tipo de pléstico rico en energia que puede usarse primero para
empacado y después reutilizarse como combustible. DNA 2.0 intenta disefiar sintéticamente las enzimas
que producen un polimero. La compania afirma que los soldados en el campo de batalla podran quemar

el plastico que envuelve sus raciones, y recuperar el 90 por ciento de la energfa como electricidad.'8”

III. La sintesis de nuevos monopolios, de la nada: la biologia sintética y el monopolio intelectual
Durante el dltimo cuarto de siglo, la vigorosa e irrefrenable actividad en materia de patentes en el campo
de la biotecnologia, pavimento el camino para que los entusiastas de la biologia sintética busquen

también contar con todas las patentes posibles.

El caso Diamond contra Chakrabarry, dirimido en la Suprema Corte de

Justicia estadunidense (y que abrié la puerta al patentamiento de todos los Durante el dltimo cuarto
productos y procesos biolégicos), también le abri6 la puerta al patentamiento de siglo, la vigorosa e
de productos y procesos implicitos en la biologia sintética. En una lenguaje irrefrenable actividad en
que describe perfectamente los organismos sintéticos de hoy, la Suprema materia de patentes en

Corte determiné en 1980: “el patentador ha producido una nueva bacteria con | € campo de la

diferencias marcadamente diferentes de cualquiera hallada en la naturaleza; biotecnologia, pavimento

. . 1 T . el camino para que los
una que tiene potencial para utilidades significativas. Su descubrimiento no ) paraq
. . . . entusiastas de la
es obra de la naturaleza, sino propia: como tal es un objeto patentable”.188 L

biologia sintética

busquen también contar
Ya se han otorgado Si bien no es patentable el material con todas las patentes
patentes a muchos genético sin alteraciones y en su ambiente posibles.
productos y patentes que natural, una vez aislado, modificado,
implican biologia sintética purificado, alterado o recombinado este material genético —incluido el
ADN sintético— puede ser objeto de derechos de patente monopélica
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(siempre y cuando los examinadores de patentes determinen que cumple con los criterios de novedad,
utilidad y no obviedad).

La biologia sintética se inspira en la convergencia en la escala nanométrica de la biologia/biotecnologia,
la ingenieria y la computacién. Y eso significa que los posibles derechos de propiedad intelectual
relacionada con la biologia sintética no sélo implican el ADN nanoescalar producido mediante sintesis —
sino también los programas de computacién y los ordenadores mismos. Los profesores de derecho Arti
Rai y James Boyle, ambos de Duke University en Carolina del Norte, apuntan que la biotecnologia y los
programas de computacién [o software] han resultado dreas ambiguas y problemadticas para las leyes de
propiedad intelectual —situaciéon que podria crear “la tormenta perfecta” que requiere la biologia

sintética.18?

Ya se han otorgado patentes a muchos productos y patentes que implican biologia sintética (ver Tabla 1).

Los ejemplos incluyen:

* Patentes a métodos de construccién de filamentos de ADN sintético.1%

* Patentes a la maquinaria celular sintética, como los ribosomas modificados.19!

* Patentes a genes o partes de genes representados por la informacion relativa a su secuenciacién.’”?
* Patentes para la ingenieria de conductos biosintéticos.’

*Patentes para proteinas y aminoécidos nuevos y existentes.1%

* Patentes a nucleétidos novedosos que aumentan y reemplazan las letras del ADN.1%

Algunas de estas patentes tejen una red extremadamente amplia. Por ejemplo, la patente estadunidense
6,521,427, concedida a Glen Evans de Egea Biosciences (una subsidiaria californiana del gigante
farmacéutico Johnson & Johnson) incluye amplios derechos en torno a un método para sintetizar genes
completos y redes de genes que conforman un genoma. Es tal la vastedad de la solicitud de patente que
podria entenderse como relativa al “sistema operativo” de los organismos vivos —lo que potencialmente
describe todas las tareas y empefios de la biologia sintética.’®® Otras patentes, concedidas a Jay Keasling y

sus colegas en el laboratorio de biologia sintética de

Berkeley, cubren métodos para la insercién artificial de

Los bidlogos en sistemas se preocupan por el conductos metabdlicos en bacterias y para probar su

hecho de que hay ya patentes otorgadas que expresion de nuevos compuestos.19

cubren conceptos muy amplios que abarcan

los sistemas y los programas de computacion
que utilizan rutinariamente.

También pueden otorgarse patentes en relacion a las

redes genéticas o “sistema de circuitos” que los

bi6logos de este campo han aislado de la naturaleza, o

para las diferentes partes o unidades funcionales que
conforman dichos circuitos —sea que funcionen como interruptores u osciladores genéticos, o como
“compuertas” moleculares. El registro de partes biolégicas estindard de MIT [Registry of Standard
Biological Parts], una entidad no lucrativa, se cre6 con la finalidad de fungir como un almacén
comunitario para compartir, utilizar y mejorar los médulos intercambiables —los bioladrillos— que

pueden ensamblarse creando sistemas biolégicos en las células vivas.
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Sin embargo, Drew Endy, del MIT, calcula que cerca de una quinta parte de las funciones biol6gicas
codificadas en partes de los bioladrillos ya estdn cubiertas por derechos de patente (que detentan

individuos y organizaciones que no estan asociados al proyecto de bioladrillos del MIT).1%8

Existen también patentes sobre tipos de biomoléculas que ocurren de modo natural y que son usados
comtnmente como instrumentos de la biologia sintética. Un ejemplo son los llamados “dedos de zinc”,
una familia de proteinas que se encuentran en la naturaleza y que los bidlogos en sistemas utilizan
porque forman enlaces con secuencias escogidas de ADN. Un articulo de Nature describe las maltiples
patentes que detenta la compariia Sangamo Biosciences, como “un cuello de botella” para la tecnologia
que implica el uso de “dedos de zinc”, como técnica en el descubrimiento de farmacos y en la regulacion
de la expresion genética.!” MIT y el Scrapps Research Institute también detentan patentes relativas a los
“dedos de zinc”. Ademés de los derechos de propiedad que existen en torno a los “componentes
htimedos de la vida” [como le llaman a la programacién propia de los componentes bioquimicos a nivel
genético haciendo un juego de palabras entre software y wetware], los biélogos en sistemas también se
preocupan por el hecho de que hay ya patentes otorgadas que cubren conceptos muy amplios y que
abarcan incluso los sistemas y programas de computacién que utilizan rutinariamente.?? Tales sistemas
se utilizan para disefiar circuitos genéticos in silico antes de sintetizar el ADN in vivo. La patente
estadunidense 5,914,891, perteneciente a Stanford University, describe los genes como “circuitos” y hace
el reclamo de patente siguiente: “Un sistema y método para estimular la operacion de redes bioquimicas
que incluye una computadora que tiene una memoria utilizada para almacenar una serie de objetos;
donde cada objeto representa un mecanismo bioquimico en la red bioquimica que sera simulada”.?! Si se
pusieran en operacién mecanismos estrictos para hacer cumplir tal cantidad de vastos derechos de
patente, esto podria ocasionar una suerte de monopolio guardian en el campo de la biologia sintética que
impediria que muchos trabajaran, ante la necesidad imperiosa de computadoras enormes con muchisima

memoria que sintetizan y disefian las redes de ADN.

En su articulo sobre biologia sintética y propiedad intelectual, los profesores Rai y Boyle citan un ejemplo
de dichas amplias y fundacionales patentes, como la patente estadunidense 6,774,222, titulada “Molecular
Computing Elements, Gates and FlipFlops” (elementos de computacién molecular, compuertas y flip-
flops [circuitos digitales que combinan la alternancia de compuertas]), concedida al Departamento de
Salud y Servicios Humanos estadunidense en 2004.202 Dicha patente cubre los dispositivos légicos del
ADN que operan de manera andloga a sus contrapartes electronicas —para computacion y para el control

de la expresion genética. Rai y Boyle explican los vastos alcances de la patente: “Esta patente cubre la

combinacién de las proteinas formadoras de enlaces con los 4cidos

nucleicos y dichos acidos, con el fin de establecer el almacenamiento de Las licencias de patentes
demasiado restrictivas con

vastas y sofocantes
interpretaciones podrian dar
al traste con el esfuerzo de
la biologia sintética

los datos, pero también cubre las compuertas légicas que ejecutan
funciones basicas de dlgebra booleana. La patente apunta que la
invencién puede utilizarse no sélo en el contexto de la computacién
sino también en el complejo control “digital” de la expresion de genes.
El derecho mas amplio, el ntimero 1, no se limita a una serie particular

de proteinas enlazantes, ni de dcidos nucleicos con los que se puedan - - .
Editorial de Scientific American

enlazar. Es factible que en ese derecho haya cobertura para muchos

tipos de funciones de computacién molecular y controles de la
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expresion de genes. Es mas, la descripcién de la solicitud de patente utiliza un lenguaje que no cubrira
unicamente las “partes” que ejecutan funciones de dlgebra booleana, sino también cualquier dispositivo o
sistema que contenga dichas “partes’. Una patente asi pareceria estar patentando el algebra, o las
funciones basicas de la computacion, al implementarse éstas a través de los medios genéticos mas
probables. Es dificil imaginar las consecuencias de una patente equivalente en la industria de la
programacién computacional o software”.203

Y aunque algunas compafiias de sintesis genética si cotejan que los pedidos por correo de alguna
secuencia genética no impliquen potencialmente secuencias peligrosas, es muy probable que ninguna
compariia ande rastreando las posibles infracciones a las patentes. Jeremy Minshull, de la empresa DNA
2.0, le dijo al ptblico de la conferencia SynBio2.0 en Berkeley que su compafiia especificamente niega toda
responsabilidad sobre alguna infraccion a patentes derivada de un pedido cuya secuencia incluya
material patentado. Minshull explica que este rastreo de patentes “requeriria que la compania contara con
un equipo de cincuenta abogados en la némina, un gasto que repercutiria en el precio mercantil del ADN:

entonces el precio por par de base serfa de cien délares en lugar de un ddlar”.204

En mayo de 2006, los editores de Scientific American advirtieron que “las licencias de patentes demasiado
restrictivas con vastas y sofocantes interpretaciones podrian dar al traste con el esfuerzo de la biologia
sintética” 2> Muchos practicantes en este pujante campo concuerdan, y hay debate en torno a los pros y
los contras de los enfoques de “esconder o revelar” .2 Algunos se abocan en favor de una estrategia de
“fuente abierta” u open source (como se le conoce en el ambiente de los derechos de propiedad intelectual,
particularmente en el campo de los programas de computacién y las redes electrénicas de comunicacién,

y que ya es un movimiento mundial).

Drew Endy y su antiguo colega Rob Carlson fueron los primeros en

acuniar el término “biologia de fuente abierta” cuando estaban en el Esta por verse si los
Berkeley’s Molecular Sciences Institute, a finales de los noventa, y proponentes de un
ambos contintian promoviendo la idea como parte integral de su visién enfoque de “fuente
de lo que deberia ser la biologia sintética.??” Su modelo es Linux —el abierta” pueden
sistema operativo de computacién, sin duefios, que cientos de miles de contrarrestar a una ciencia
programadores han ido desarrollando voluntariamente, a partir del y una tecnologia
trabajo mutuo, para después publicar sus progresivas mejoras hacia el dominados por las
colectivo de usuarios comunes. Endy asegura que todo su trabajo en el corporaciones, que
laboratorio se hace ptublico en un “wiki” (paginas electrénicas en la red, agresivamente buscan
o internet, que son editables, es decir, participativas), y que el punto contar con patentes
fundamental es compartir los recursos genéticos. De ahi el surgimiento

del proyecto del registro de partes biol6gicas estdndard de MIT
[Registry of Standard Biological Parts].

37



Tabla uno: Una muestra de patentes recientes en biologia sintética

Inventor Patente / Fecha de Descripcion
Numero de publicacion
solicitud
Steven Benner Us 6,617,106 9 sept. 2003 Métodos para preparar oligonucleétidos que contienen
nucleétidos no estandard
Steven Benner US 20050038609Al 17 de feb. de Genodmica funcional con base evolutiva
2005
Steven Benner Us 5,432,272 11 de jul. de Método para incorporar al ADN o al ARN
1995 oligonucledtidos, utilizando nucleétidos que portan
bases heterociclicas.
Harry Rappaport (por la titular que | US 5,126,439 30 de jun. de Anilogos artificiales de pares de bases de ADN
esTemple University) 1992
George Church, Brian Baynes wW006076679Al 20 de jul. de Composiciones y métodos para el disefio de proteinas
2006
George Church, Jingdong Tian Us20060127920A1 15 de jun. de Sintesis de polinucleétidos
(Titular: Harvard) 2006
Noubar Afeyan, et al. (Titular: WO06044956A1 27 de abri. de Métodos para ensamblar polinucleétidos sintéticos de
Codon Devices, Inc.) 2006 alta fidelidad
Jay Keasling, et al. US20040005678A1 8 de ene. de Biosintesis de amorpha-4, | |-diene (una célula anfitrion,

2004

util como farmaco)

Jay Keasling, et al. US20030148479A1 7 de agos. de Biosintesis de pirofosfato de isopentenyl (en un
2003 organismo anfitrion, util para fines farmacéuticos)

Keith K. Reiling, et al. (Titular: WO005033287A3 14 de abri. de Métodos para identificar el producto de un conducto

Universidad de California) 2005 genético biosintético

Ho Cho, et al. (Titular: Ambrx, wo006091231A2 31 de agos. de Polipéptidos biosintéticos que utilizan aminoacidos

Inc.) 2006 codificados de modo no natural

Robert D. Fleischmann, ). Craig Us20050131222A1 16 de jun. de Secuencia de nucledtidos del genoma de Haemophilus

Venter, et al. (Titular: Human 2005 influenzae Rd, fragmentos de éste, y usos de éste

Genomes Sciences, Johns Hopkins (genoma registrado en un medio de computacién
legible —til en la identificacion de importantes
fragmentos de acido nucleico por blsqueda por
homologia)

Frederick Blattner, et al. (Titular: US 6,989,265 24 de ene. de Nueva bacteria con un genoma disefiado genéticamente

Univ. of Wisconsin) 2006 para ser 5% mas pequefio que el genoma de su cepa
nativa familiar, atil para producir un amplio rango de
productos comerciales.

Glen Evans (Titular: Us 6,521,427 18 de feb. Método para la sintesis quimica y el ensamblado total

EgeaBiosciences; subsidiaria de de2003 de genes y genomas

Johnson & Johnson)

Jay Keasling, et al. US20060079476A1 13 de abri. de Método para aumentar la producciéon de compuestos

2006 isoprenoides

James Kirby, et al (Titular Univ. of [ wo06014837Al 9 de feb. de Células anfitrionas genéticamente modificadas y el uso

California) 2006 de las mismas para producir compuestos isoprenoides.

Nigel Dunn-Coleman, et al (Titular: | Us 7,074,608 11 de jul. de Método para la produccién de I,3-propanediol

Dupont; Genencor) 2006 mediante una cepa de Escherichia coli recombinante que
comprende genes para la sintesis de la coenzima BI2.

Eric T. Kool (Titular: University of | Us 7,033,753 25 de abr. de Composiciones y métodos para la ligazoén no enzimatica

Rochester) 2006 de oligonucledtidos y la deteccion de polimorfismos

genéticos

Fuente: Grupo ETC
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A Endy y sus colegas les molesta la préctica de patentar lo que uno halla en la naturaleza (“me enoja
fisicamente”, afirma Endy).2® Endy considera que disefiar un c6digo genético en “bioladrillos” que
embonan facilmente, hara posible que algtin dia cualquiera pueda participar en el disefio de organismos
sintéticos. Se imagina una nueva clase de profesionales, semejante a los disefiadores graficos de hoy, que
pueda disenar nuevos dispositivos biolégicos en computadoras portatiles, y luego envie sus disefios por
correo electrénico a las fundidoras de genes.?®

No obstante, bi6logos en sistemas como Endy son también entrepreneurs: empresarios. Codon Devices, la
compafia que cofund6 Endy en 2005, tiene un extenso portafolio de patentes (63 solicitudes y 22 patentes
concedidas hacia fines de 2006). La politica de la compafiia es “buscar agresivamente la proteccién de
patentes para la mayor parte de nuestra tecnologia propia y proteger otros aspectos de nuestras
tecnologias, como los secretos del oficio”.?10 Quienes proponen una biologia de “fuente abierta” buscan
facilitar el acceso y la colaboracién innovadora —valiosos objetivos que, por desgracia, no responden a
las controversias mas fundamentales que rodean el desarrollo de la biologia sintética. Falta por ver si los
proponentes de un enfoque de “fuente abierta” pueden contrarrestar una ciencia y una tecnologia

dominados por las corporaciones, que agresivamente buscan contar con patentes.

IV. Conservacion sintética: Cuales son las implicaciones de la sintesis de genes y del ADN digital en la

conservacion de los recursos genéticos y la politica de la biodiversidad.

Muy pronto, ya no tendremos que almacenar el ADN en grandes refrigeradores.
Simplemente lo escribiremos cuando lo necesitemos.
Tom Knight, bidlogo en sistemas del MIT.211

El almacenamiento digital de la diversidad (o adids CGIAR... bienvenido Google).

Cuando en 2005 un grupo de bidlogos en sistemas anunciaron que habian resucitado y reconstruido la
version completa y funcionante del virus de la gripe de 1918, se anunci6 igualmente la era de la
biodiversidad electrénica —el almacenaje digital de ADN.

En los viejos tiempos de la biologia todo era en vivo —en la vida.
Luego los cientificos aprendieron

como criar organismos in vitro —en vidrio.

Ahora la biologia es in silico —en silicio.

Nathanael Johnson “Steal this Genome”, East Bay Express?12

Los cientificos predicen que en unos cuantos afios sera mas facil sintetizar un virus que solicitarlo a una
coleccién o encontrarlo en la naturaleza. En el lapso de diez afios tal vez sea posible sintetizar los
genomas de las bacterias. Las colecciones ex situ de cepas microbianas (y de igual modo las semillas o los
animales) se basan en el mantenimiento de muestras biolégicas. Si el ADN puede ser secuenciado con
rapidez y almacenar su c6digo digitalmente in silico, existe la posibilidad de que el genoma de un
organismo pueda resucitarse in vivo mediante biologia sintética. Si el precio de la secuenciacién genética
continda descendiendo, ;no estardn tentados los burdcratas a rechazar los bancos de la diversidad

biolégica colectada por el mundo y favorecer los servidores de computacion, los discos duros y una red de

39




sintetizadores de genes? ;Se erosionard entonces el apoyo financiero para los bancos genéticos y otras

estrategias de conservacion genética?

Los cientificos predicen que en Hoy los miembros de la federacién mundial de colecciones culturales
unos cuantos afios serd mds (World Federation of Culture Collections o0 WFCC) almacenan mas 1.3
facil sintetizar un virus que millones de muestras de diferentes bacterias, virus, hongos y otros
solicitarlo a una coleccion o microbios en 66 paises.?* Contando con el dinero y el tiempo
encontrarlo en la naturaleza. suficiente, virtualmente cualquiera de estas muestras podria
secuenciarse. Si esas mismas muestras pueden almacenarse

digitalmente, las moléculas de ADN de cualquier secuencia deseada
podran descargarse del internet a una computadora con el click de un ratén, de cualquier parte del
mundo. El nodo central del sistema digital de ADN es la base de datos internacional de secuencias de
nucleé6tidos [conocida en inglés como International Nucleotide Secuence Databases], que incluye al
European Biology Laboratory (EMBL), la Data Library en Reino Unido, el DNA Data Bank en Japoén y el
GenBank en Estados Unidos. Las cuatro bases de datos intercambian datos y mantienen una coleccién
uniforme y abarcativa de informacién de las secuencias. Para octubre de 2006, GenBank, operado por los
institutos nacionales de salud estadunidenses, tenia almacenados mas de 66 mil millones de bases
nucledtidas,?™ de mas de 205 mil organismos identificados.?!> El nimero de bases nucleétidas registradas
en GenBank se duplica aproximadamente cada 18 meses. Para septiembre de 2005, su base de datos
inclufa 250 genomas microbianos completos, setenta de los cuales se habia depositado en los 12 meses
previos.?1¢ Estas son fuentes de datos crudos [“bibliotecas”] de las cuales los bidlogos en sistemas pueden
reunir secuencias de ADN para reconstruir nuevas formas de vida —de igual modo que los microbiélogos
confian en las colecciones del WFCC, y que los criadores de plantas confian en una red de bancos genéticos
apoyados en el Grupo Consultivo para la Investigacién Agricola Internacional (o CGIAR, como se le
conoce mundialmente por sus siglas en inglés). Estos bancos incluyen al IRRI (International Rice Research
Institute), dedicado a la investigacién sobre el arroz, o el CIMMYT (Centro Internacional de Mejoramiento

de Maiz y Trigo).

Las bases de datos del tipo de GenBank podrian volverse tan amigables a los usuarios como Google. De
hecho, este titdnico motor de la investigacion ya mostré interés en almacenar todos los datos gendémicos

en sus “granjas google” (vastos complejos de servidores y discos duros). Segin

algunos fragmentos del libro The Google Story, del periodista del Washington Post Las bases de
David Vise, este plan fue impulsado por una conversacién con el pionero de la datos de ADN
biologia sintética Craig Venter: “Necesitamos utilizar las computadoras méas podrian
grandes del mundo”, dijo Venter. “Larry y Sergey [fundadores de Google] estan volverse tan
muy entusiasmados por nuestro trabajo y por darnos acceso a sus computadoras amigables con
y a la gente que trabaja con los algoritmos y a los cientificos que pueden analizar los usuarios
los datos... La informacion genética va a ser la puntera de algo que va a cambiar el como Google

mundo. Al trabajar con Google, vamos a intentar generar un catdlogo de genes
que describa todos los genes del planeta para entender su desarrollo evolutivo. Los genetistas han
querido hacer esto por generaciones... con el tiempo, Google armaré una base de datos genéticos, la

analizard y hallara correlaciones significativas entre los individuos y las poblaciones” 217
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Si uno quiere resucitar una bacteria extinta,

me imagino que podrd hacerlo en los préximos diez afios,
pero si uno quiere resucitar un dinosaurio extinto,

eso me parece algo que cae en el reino de la fantasfa
Drew Endy, MiT218

El uso de muestras de ADN para recuperar los genomas de especies raras o extintas adquiere también
actualidad. En diciembre de 2005, un equipo encabezado por Hendrik Poinar en McMaster University
secuencid 1% del genoma de un icénico mamut lanudo. El equipo trabajé con especimen bien conservado
de 27 mil afios de antigiiedad procedente de Siberia. Ahora el equipo trabaja con el resto del genoma.?1?
“Aunque podamos recuperar el genoma completo del mamut lanudo, eso no significa que podemos
arreglarlo en cromosomas organizados en su membrana nuclear junto con todo el aparato funcional
necesario para la vida”, explica Ross MacPhee, un investigador del American Museum of Natural
History, que trabajé en el proyecto.?20

En noviembre de 2006, los investigadores del Instituto Max Planck, un instituto de antropologia evolutiva
en Leipzig, Alemania, anunciaron que habian secuenciado un millén de pares de bases del ADN
proveniente del hueso de un hombre de Neanderthal.??! Siendo una especie humana arcaica, el
Neanderthal esta extinto desde hace unos 30 mil afios, pero los investigadores calculan que tendran el
genoma completo, 32 mil millones de pares de bases, en unos dos afios.

The Frozen Ark [el arca congelada] es un consorcio internacional patrocinado por 11 organizaciones de
biologia molecular, zoologia y conservacién —incluida la unién internacional para la conservacién de la
naturaleza (International Union for the Conservation of Nature o TUCN). Este consorcio planea colectar,
conservar y almacenar ADN y células viables de aquellos animales en peligro de extincién.??? En los
siguientes cinco afios, el proyecto intenta “respaldar” el ADN de 36 especies clasificadas como “extintas en
la naturaleza” por la UICN, y luego colectar 7 mil especies clasificadas como “especies en peligro critico y
vulnerables”. Aunque Frozen Ark admite que no es todavia posible reconstruir una especie extinta a
partir de especimenes de ADN, el consorcio le pone mucha fe a las tecnologias del futuro: “No podemos
predecir qué es lo que sera posible en las préximas décadas. Puede ser posible utilizar muestras para
crear clones de animales extintos cuando se desarrollen nuevos métodos. Pero ya vamos encaminados”.?2

Segtin un informe del Departamento de Energia estadunidense acerca de la genémica sintética, “la
capacidad para sintetizar genes funcionales y grupos de genes debe incrementar el acceso que todos los
cientificos tengan de los materiales genéticos, porque el intercambio de material genético real no sera
necesario. Los cientificos serdn capaces de sintetizar genes con sélo recurrir a las secuencias de ADN
publicadas. Una posible consecuencia de esto es que un niimero mayor de cientificos podra tener acceso a
ciertos genes una vez que sus secuencias se publiquen. Esto impactara el uso de acuerdos y contratos de
transferencia de material”.22*

Biopirateria en viaje a las estrellas: ;Nuevos senderos para los ladrones de la vida?

En vez de enviar las muestras a vuelta de correo,

las secuencias se transferirdn electrénicamente

entre investigadores y directamente a los sintetizadores de ADN.
Rob Carlson?25

Suena como algo salido de la serie de television Viaje a las estrellas, pero hoy los botanicos (y los
biopiratas) que colectan especimenes de las areas ricas en diversidad del Sur podrian, muy pronto, tener
la opcién de instantdineamente mandar sus muestras a sus lejanos laboratorios sin tener que recurrir al
equipaje que dejaron encargado o a la paqueteria nocturna. La combinacién de dispositivos de
secuenciacién de genes por computadora (que pueden ser equivalentes a todo un laboratorio), con
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sintetizadores de ADN mas rapidos que nunca antes, significa que algtn dia sera posible convertir
muestras de ADN a informacién, enviarlas por el espacio etéreo digitalmente a otra locacion y luego
reconstruirlas como muestras fisicas en algin lugar del planeta. Esto abre nuevas rutas a la biopirateria.?2

Paul Oldham, de ESRC Centre for Economic and Social Aspects of Genomics, de Lancaster University
observa: “la extraccién de datos genéticos, cldsicamente dependia de la coleccién, la identificaciéon
taxonémica y el almacenado de muestras de campo, digamos en la herbolaria. Sin embargo, es concebible
que la innovacién tecnolégica permita, algtn dia, la extracciéon in situ de material genético y la
transferencia de los datos a forma electrénica sin la necesidad de colectar, identificar taxonémicamente y
almacenar las muestras de campo.??”

Por mas de veinte afios un complejo tejido de mecanismos y convenios legales

internacionales parciales y poco sistematicos han sido la base de negociacion iAcaso cuando las

. . . g . muestras biologi
de controvertidas regulaciones que gobiernan el acceso a la biodiversidad uestras biologicas se

vuelvan muestras de

(incluyendo semillas, plantas, tejidos y microorganismos) y el intercambio de )
s . S ADN digital, también se
recursos genéticos en todo el planeta, teniendo como base el principio legal ;
] . ) o . - alterara el concepto

de que las naciones tienen soberania sobre los recursos genéticos al interior de ,
) ) ) ) ) ) legal de la soberania

sus fronteras. El Convenio de Diversidad Biolégica (CDB), de Naciones .
nacional con respecto

Unidas, por ejemplo, ha dedicado miles de horas de discusién a formular de los recursos

reglas acerca del acceso e intercambio de materiales genéticos. (En criticas genéticos?

previas a las negociaciones del CDB, el Grupo ETC ha apuntado que, mas que

respaldar un intercambio equitativo de los recursos genéticos, el CDB

simplemente ha facilitado el acceso legal a los recursos genéticos y los saberes de los indigenas y otros
pueblos tradicionales, sobre todo en el Sur. Aunque el CDB es un acuerdo multilateral, brinda fuerte
aliento a los tratos bilaterales y a la explotacion comercial de la diversidad biolégica.??%) Hoy, cuando
cientos de miles de secuencias de ADN se descargan a computadoras procedentes de bases de datos como
GenBank o EMBL, las reglas existentes emitidas por el CDB pueden volverse menos relevantes para normar
el acceso y el intercambio de biodiversidad: el CDB no toma en cuenta la transmisién digital de materiales
biolégicos.

A los investigadores que acceden a los bancos genéticos, tales como los que mantiene el sistema del
CGIAR, se les pide actualmente que firmen un acuerdo de transferencia de materiales vinculante a nivel
legal, pero los mismos investigadores pueden obtener secuencias digitales de ADN de GenBank casi en el
anonimato, sin que los ate ninguna cuerda legal, a menos que las condiciones de acceso estén

especificadas por separado en una patente.

Un acuerdo de transferencia de materiales (MTA por sus siglas en inglés), es un /Acaso la biologia

contrato que gobierna la transferencia de materiales de investigaciéon de una sintética facilite una

parte a otra cuando el receptor intenta utilizarlos para sus propésitos de nueva ola de derechos

investigacion. El MTA define los derechos del proveedor y del receptor con monopélicos

respecto de los materiales y cualquier derivado. exclusivos basados en
secuencias digitales

(Acaso cuando las muestras biolégicas se vuelvan muestras de ADN digital, de ADN?

también se alterara el concepto legal de la soberania nacional con respecto de

los recursos genéticos?
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Si los conductos genéticos para producir sustancias naturales valiosas que se derivan tradicionalmente de
plantas, animales y microorganismos pueden identificarse mediante computadoras y fabricarse mediante
microbios sintéticos en el laboratorio, esto podria entre otras cosas, abrirnos la puerta a una era mas
compleja de biopiraterfa. Compafias como Amyris Biotechnologies avizoran ganancias futuras

procedentes de la identificacién de nuevos conductos genéticos, sea in silico o in

vivo, recredndolos de la nada en microbios para destilar productos como la La capacidad de
artemisina, el taxol u otras sustancias derivadas de plantas que antes se sintetizar genes
colectaban en las comunidades indigenas y campesinas, o con los sanadores disminuira
tradicionales. En teoria, las sustancias quimicas que ocurren en la naturaleza potencialmente las
como la artemisina no son patentables porque se consideran “productos de la barreras para
naturaleza”. Sin embargo, un informe emitido en 2004 por la divisién biol6gica patentar secuencias
y ambiental del Departamento de Energia estadunidense apunta que “la de ADN y los
capacidad de sintetizar genes disminuira potencialmente las barreras para productos que
patentar secuencias de ADN y los productos que resulten, facilitando cualquier resulten.
demostracién de utilidad, y abrira preguntas acerca de la doctrina de poner

barreras protectoras a los “productos de la naturaleza” 2%

En 2002, Syngenta (la corporacién agroquimica mas grande del mundo) present6 una solicitud de patente
de 323 paginas relacionada con su investigacion en torno al genoma del arroz que demandaba el control
monopodlico de las secuencias genéticas clave que son vitales para el cultivo del arroz y docenas de otras
especies vegetales. El rango de la patente no tiene precedente alguno. No sélo los reclamos se extienden a
por lo menos 23 cultivos alimentarios importantes sino que incluso se extienden al uso de secuencias
genéticas dentro de la informacion secuencial legible en una computadora.?® La sociedad civil se opuso a
la patente y eventualmente la compania abandoné la solicitud, pero el reclamo de monopolio ilustra la
amenaza de conceder derechos de gran alcance sobre el ADN digital.

V. Bienes de consumo sintéticos: implicaciones para el comercio

Facilitamos que la gente haga cualquier cosa. Pueden hacer cosas buenas, pueden hacer cosas malas,
y si vamos hacia alla, vamos muy rapido, a velocidades exponenciales alarmantes.

Profesor George Church, de Harvard University,

genetista y cofundador de Codon Devices23!

Los bi6logos en sistemas se pusieron listos para identificar los potenciales de la biologia sintética para el
Sur global —en particular medicamentos que salvan vidas y biocombustibles baratos. Sin embargo, los
impactos mas vastos sobre las economias pobres, sobre las posibilidades de vida y las culturas, vendran

probablemente si los organismos sintéticos comienzan a desplazar los bienes de consumo existentes.

Una vez mas con sentimiento.

Hace maés de 15 afios, el Grupo ETC (entonces llamado RAFI), informé sobre los esfuerzos estadunidenses
por disefiar genéticamente la guayula —un matorral desértico nativo del suroeste de Estados Unidos en
la frontera con México— con el fin de incrementar el rendimiento del caucho natural.?®2 En el mismo

informe, subrayamos la investigacion del Departamento de Agricultura estadunidense en torno al
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sistema de fermentaciéon de microorganismos para la produccién de hule de gran calidad en un reactor
biolégico. Justo el afio pasado, informamos sobre los intentos de investigadores de la academia y la
industria por reemplazar el caucho (o alterar de modo dramatico sus propiedades) mediante tecnologias
nanoescalares. En ambos casos, nos enfocamos en los impactos potenciales que tendria sobre los
productores de caucho y los obreros en los paises productores de caucho en el Sur, particularmente en el
Sudeste asidtico. Aunque los cientificos tienen todavia que dominar la produccién de hule en el

laboratorio, no se han rendido y ahora el proyecto rebota en el campo de la biologia sintética.

Los ingenieros en conductos del laboratorio de Jay Keasling colaboran con

la Yulex-Corporation, con sede en California, y con investigadores de una

estacion agricola experimental en el estado de Colorado [Colorado State Los impactos mds vastos
Agricultural Experiment Station] en el disefio de conductos metabélicos en sobre las economias
girasoles y guayula que producen pequefias cantidades de caucho pobres, sobre las
natural. 2 Intentan también disefiar tabaco productor de caucho. Junto con posibilidades de vida y

su trabajo de ingenieria relacionado con cultivos productores de caucho, los | las culturas, vendran

colegas de Keasling intentan crear una cepa de bacterias que produzca probablemente si los
organismos sintéticos

comienzan a desplazar
los bienes de consumo
existentes.

caucho de alta calidad directo del microbio. Y explican: “El propésito de
este trabajo es producir, en microorganismos, caucho con las mismas
cualidades que el hule natural, y hules funcionalizados con propiedades

novedosas que sean aptos para su uso biomédico u otras aplicaciones”.?3

Inicialmente estan transfiriendo redes genéticas para la produccién de

caucho en tres microbios (Escherichia coli, Saccharomyces cerevisiae y

Aspergillus nidulans), y a fin de cuentas se enfocaran en cualquier organismo que mejor funcione como
anfitrién productivo de su fabrica bioldgica de hule. Si los organismos sintéticos productores de hule y
sus cultivos intensificados de hule tienen éxito comercial, el Departamento de Agricultura espera cubrir
todos los requerimentos estadunidenses de hule de este modo. Actualmente, Estados Unidos da cuenta
de una quinta parte del consumo global de hule (cerca de 1.2 millones de toneladas anuales).?%

De tener éxito, la produccién de hule local suplantaria mas de 2 mil millones de délares por concepto de

exportaciones procedentes del Sur, lo que ademéds desplomaria los
precios del caucho y las posibilidades de vida de los productores de Si la capacidad de

pequefia escala y de los obreros en las plantaciones. producir en forma barata
otros compuestos a
partir de fabricas

Si la capacidad de producir en forma barata otros compuestos a partir de microbianas —incluidos
fabricas microbianas —incluidos medicamentos, aceites tropicales, medicamentos, aceites
nutrientes y saborizantes — se logra mediante la biologia sintética, habra tropicales, nutrientes y

un dramatico impacto sobre el comercio global de bienes de consumo saborizantes— se logra

tradicionales.236 mediante la biologia
sintética, habra un
dramatico impacto sobre
el comercio global de
bienes de consumo

tradicionales
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VI. Seguridad Biosintética

Por todo el mundo, la gente contintia preocupada de que organismos no naturales,

que contengan ADN recombinante, se conviertan en dolores de cabeza ambientales,
cuando no en plagas patégenas. Para toda esta gente, las noticias de que los cientificos
pronto podrdn ensamblar los genes de manera mds fdcil y extensa

es todo menos una buena noticia.

Editorial de Scientific American, junio de 2006.237

Es refrescante el enfoque de un ingeniero cuando atisba en un sistema biolégico

porque no lo vuelve mds predecible. Los ingenieros llegan y recablean esto y lo otro.

Pero los sistemas biolégicos no son simples... Y los ingenieros se topardn

con que las bacterias se estan riendo de ellos.

Eckard Wimmer, genetista molecular de State University of New York en Stony Brook,
que sintetizé el virus de la polio.238

El portafolio de extremas técnicas de ingenieria genética que carga la biologia sintética llega
cuando los mds basicos organismos genéticamente modificados no han sido entendidos del
todo y cuando éstos ya provocaron preocupaciones por la seguridad biolégica global que
implican.?® Mientras los organismos disefiados genéticamente con frecuencia se evaltian bajo el
principio de “equivalencia sustancial” —donde el organismo alterado se equipara con la
versién convencional, natural, con base en la similitud genética— los organismos genéticos no
pueden ser sometidos a una equivalencia sustancial. Todo el argumento de la biologia sintética
es, a fin de cuentas, el crear organismos novedosos que son sustancialmente diferentes a
aquéllos que existen en la naturaleza: el ADN sintético se hace con frecuencia “a la medida”, y es
extensamente manipulado; no se transfiere simplemente de la naturaleza. Conforme los
productos de la biologia sintética se mueven de las computadoras portatiles al mundo real, la
pregunta que todos traemos en la cabeza es “;seran seguros?”

Los practicantes de la biologia sintética no dudan en ofrecer “citas citables” que reconocen las
posibles dificultades y las preguntas sin respuesta relacionadas con la creacién de organismos
sintéticos. En un reciente namero de Scientific American dedicado a la biologia sintética (junio de
2006), por ejemplo, los editores apuntan que una forma de “matar a esta joven ciencia... es
subestimar las preocupaciones en torno a la seguridad” .40 Pero la cuestién, a fin de cuentas es
como responder a estas preocupaciones.

Los bidlogos en sistemas argumentan que dado que construyen sistemas

completos mas que sélo transferir genes, pueden disefiarle seguridad a Como antes los

su tecnologia (por ejemplo programar células que se autodestruyan si OGM, los
comienzan a reproducirse muy rapido). Eso asume, por supuesto que organismos creados
los constructores de vida tengan un dominio pleno sobre su oficio —un mediante biologia

criterio imposible dado que los bi6logos en sistemas, pese a todo su lingo | sintética estan lejos
de circuitos, software e ingenieria, tienen que lidiar con los “componentes de ser entendidos
liquidos” de la evolucion, plenos de impredictibilidad. Como antes los del todo.

OGM, los organismos creados mediante biologia sintética estan lejos de
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ser entendidos del todo. No estd de mas reiterar algunas de las lecciones aprendidas a partir de

la experiencia de la ingenieria genética:

Los organismos vivos evolucionan y mutan. Es una queja comtn de los bidlogos en sistemas

decir que a sus creaciones no les gusta el status quo. Aunque la ventaja de trabajar con células

vivas es que se reproducen por cuenta propia, el lado negativo es que también evolucionan y

mutan —Yy alteran el cédigo cuidadosamente adosado que sus creadores programaran en ellos.

“Desde la perspectiva de un ingeniero, no hemos todavia aprendido
como disefiar maquinas que evolucionen pero que también podamos
entender”, admite Drew Endy, que explica, “Ningtn ingeniero se
enfrent6 antes con el rompecabezas de disefiar sistemas evolutivos
entendibles” .24 Ron Weiss, un biélogo en sistemas de Princeton
University lo pone de modo mas practico: “la replicacion estd lejos de
ser perfecta... Hemos construido circuitos y los vemos mutar en la mitad
de las células en el lapso de cinco horas. Mientras mas largo es el
circuito, mas probabilidad tiene de mutar”.2#2 Antes de garantizar que
los organismos disefiados sintéticamente son seguros, los bidlogos
deben mostrar que saben como se comportaran sus creaciones de
generacion a generacion o de hecho a lo largo de cientos de miles de

Casi 55 anos
después del
descubrimiento de
la doble hélice, los
biélogos
moleculares siguen
descubriendo nueva
informacion acerca
de como funcionan
los genes y de qué
papel juegan en las
funciones de la vida.

generaciones, dado que los organismos microbianos se reproducen a gran velocidad.

Hay mucho que no sabemos de los organismos vivos. Casi 55 afios después del

descubrimiento de la doble hélice, los bi6logos moleculares siguen descubriendo nueva

informacion acerca de como funcionan los genes y de qué papel juegan en las funciones de la

vida. Apenas recientemente los cientificos rechazaron el conocimiento convencional en torno a

la herencia genética: no es un gene individual el que gobierna
exclusivamente los procesos moleculares que dan pie a un rasgo
heredado particular.23 Los cientificos se alejan de la suposicion de que
“un gene=un rasgo” que era comun en los primeros dias. Los cientificos
siguen aprendiendo que cuando introducen un gene extrafio al
organismo éste puede producir incertidumbre acerca de la funcién del
gene y también de la funcion del ADN al cual se le insert6.24 También
han descubierto que las vastas secuencias de ADN “no codificante”
(también llamado ADN “basura”), y que durante mucho tiempo se
consideraron irrelevantes porque no arrojaban proteinas, pueden, de

Pese a todo el
argot acerca de
circuitos
biogenéticos
sintéticos y partes
sacadas del
anaquel, un
organismo vivo no

3

es una “maquina’

hecho, jugar papeles indispensables en las funciones de un organismo, en su salud y su

herencia.?#5 Los recientes hallazgos sobre la regulacion y expresion de los genes enfatiza las

regiones no codificantes del ADN que transmiten informacion en la forma de ARN y la

importancia de factores externos a la secuencia de ADN.24¢ Pese a todo el argot acerca de
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circuitos biogenéticos sintéticos y partes sacadas del anaquel, un organismo vivo no es una
“maquina” légica y predecible”.

Los organismo vivos pueden escapar e interactuar con su entorno. En el futuro, los organismo
genéticos de novo podrédn ser construidos a partir de maltiples elementos genéticos que carecen
de un arbol genealdgico claro. Segin Jonathan Tucker y Raymond Zilinskas, “los riesgos que
entrafia la liberacion accidental de un organismo asi, que se escape de un laboratorio, serian
extremadamente dificiles de evaluar por adelantado, incluida su posible diseminacién a nuevos
nichos ecolégicos y la evolucion de caracteristicas nuevas y potencialmente dafiinas.”24

Es mas, varios proyectos comerciales buscan fabricar y distribuir compuestos producidos por
organismos sintéticos. ;Se comportaran igual estas sustancias producidas con microbios
sintéticos que sus contrapartes conocidas? Ademads, la propuesta de utilizar organismos
sintéticos para la bio-remediacion o el secuestro de carbono implican la liberacion intencional de

microorganismos que contienen ADN sintético.

Los microbios, objetivo central de los bi6logos en sistemas, son iSe
promiscuos y pueden intercambiar material genético con bacterias del comportaran
N . : . igual estas

suelo y el tracto digestivo. La confeccién de piezas cortas, discretas y & )

" gy . . " sustancias
sintéticas de c6digo, sean bioladrillos u otros elementos genéticos ducid

. . . i roducidas con

activos, provoca preocupacién de que las secciones sintéticas de ADN, Eﬁcrobios
bajo ciertas circunstancias, puedan transferirse a bacterias naturales a e .

) B ' . B sintéticos que
través del proceso de “transferencia horizontal de genes”. Una vez sus
incorporadas a bacterias naturales, pueden alterar el funcionamiento y contrapartes
la conducta de ecosistemas microbianos —lo que afectaria al ambiente conocidas?

en formas imprevisibles e impredecibles.
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Tabla dos: Compaiiias con actividades relacionadas con la biologia sintética

Compaiiia Sede Area empresarial dentro de la Bidlogos en sistemas
biologia sintética
Ambrx La Jolla, ca, Desarrolla firmacos utilizando aminoécidos artificiales Asociados con el doctor Peter
www.ambrx.com EUA Schultz, Scripps Research Institute,
San Diego, EUA
Amyris Emeryville, Desarrollo de microbios sintéticos para producir Fundada por el profesor Jay Keasling de la
Biotechnologies CA, EUA farmacos, quimicos finos, nutracéuticos, vitaminas, Universidad de California en Berkeley. El
www.amyrisbiotech.c saborizantes y biocombustibles director ejecutivo, John G. Melo, fue
om anteriormente el presidente de
operaciones en combustibles en EU para
British Petroleum; el vicepresidente es el
doctor Jack Newman
Egea Biosciences San Diego, Desarrolla genes, proteinas y biomateriales innovadores | Fundada por el doctor Glen Evans,
www.egeabiosciences | CA, EUA para la subsidiaria médica de )&), Centecor; Egea antes cabeza de investigacion del
.com detenta una amplia patente en sintesis genémica. Human Genome Project. Hoy la
www.centocor.com compahnia es propiedad de Johnson &
Johnson.
Codon Devices Cambridge, Se describe a si misma como una ‘Bio Fab’ capaz de Los fundadores incluyen a los
www.codondevices.c | MA, EUA disefiar y construir dispositivos genéticos de ingenieria profesores Drew Endy (MIT), George
om para socios en medicina, biocombustibles, agricultura, Church (Harvard), Jay Keasling
materiales y otras areas de aplicacion. (Berkeley), Ron Weiss (Princeton) y
otros
Diversa San Diego, Diversa le afade nuevos codones para “optimizar” Eric Mather, es Vice-presidente of
www.diversa.com CA, EUA enzimas extraidas de bacterias naturales para Asuntos Cientificos
aplicaciones en procesos industriales.
DuPont Wilmington, | DuPont es socio de Genencor, BP, Diversa y otros para | John Pierce es Vice president, de
www.dupont.com Delaware, producir microbios que produzcan fibras(Sorona) y Tecnologia con Enfoque Biolégico
EUA biocombustibles
EngeneOS Waltham, Disefia y construye dispositivos biomoleculares Los fundadores incluyen al profesor
www.engeneOS.com | MA, EUA programables a partir de bloques de construccion George Church (Harvard); Joseph
naturales y artificiales. Jacobson (MIT)
EraGen Biosciences Madison, Wi, | Desarrolla tecnologia de diagnéstico genético basadas Fundado por el doctor Steven A.
www.eragen.com EUA en el alfabeto genético expandido Benner
Firebird Gainesville, Abastece componentes de 4cido nucleico, “bibliotecas”, Fundada por el Dr. Steven A. Benner
BiomolecularSciences | FL, EUA polimerasas y programas para respaldar la biologia
www firebirdbio.com sintética.
Genencor Palo Alto, Desarrolla y vende biocatalizadores y otros Es propiedad de Danisco
www.genencor.com CA, EUA bioquimicos. Emprende ingenieria de conductos
Genomatica San Diego, Disefna programas que modelan redes genéticas para
www.genomatica.co CA, EUA aplicaciones de biologia sintética
m
LS9 San Disefa fibricas microbianas que producen Los fundadores incluyen George
www.LS9.com Francisco, biocombustibles y otros compuestos relacionados con Church (Harvard)
CA, EUA la energia
Mascoma Cambridge, Desarrolla microbios que convierte material agricola en | Fundada por el doctor Lee R. Lynd
WWW.mascoma.com MA, EUA etanol de celulosa (Dartmouth College)
Protolife Venecia, Desarrolla células artificiales y sistemas vivos artificiales Fundada por Norman Packard
www.protolife.net Italia
Sangamo Biosciences | Richmond, Produce proteinas —“dedos de zinc” — de disefio, para
WWww.sangamo.com CA, EUA controlar la regulacion genética
Synthetic Genomics Rockville, Desarrolla el genoma minimo como un chasis para Fundada por los doctores Craig Venter y
www.syntheticgenom | MD, EUA aplicaciones energéticas Hamilton Smith; el presidente es el

ics.com

doctor Ari Patrinos (antes del
Departamento de Energia estadunidense
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Gobernanza sintética
(Confien en nosotros. Somos expertos.)

Hay dos formas de lidiar con las tecnologias peligrosas...

Una es mantener en secreto la tecnologia. la otra es hacerlo mds rapido y mejor que los demds.
Mi visién es que no tenemos mds opcion que hacer lo segundo.

Tom Knight, New Scientist, /8 de mayo de 2006

Si un pequertio circulo de bidlogos en sistemas se sale con la suya, la gobernanza de la ingenieria genética
extrema quedaré por completo en sus manos. Stephen Maurer es abogado y director del proyecto de
“tecnologia de la informacién y seguridad patria” [Information Technology and Homeland Security
Project] de la Goldman School of Public Policy en Berkeley. A principios de 2006, él y dos colegas
recibieron financiamiento de dos fundaciones para investigar qué nivel de supervision les parecia
apropiado y cémodo a quienes trabajan en la sintesis bioldgica. Reconociendo que el campo comenzaba
apenas a suscitar preocupaciones y criticas, en particular por su potencial para construir nuevas armas
biolégicas, Maurer y sus colegas emprendieron entrevistas de 25 horas de duracién y luego prepararon
un documento en que propusieron un breve listado de lineamientos suaves de autogobernanza. Las
propuestas del documento se enfocaron sobre todo a los aspectos relacionados con armamento biolégico.
Una de las propuestas era que los cientificos que laboran en la sintesis biolégica boicotearan a las
compariias de sintesis que no cotejan sus pedidos contra las listas de
patégenos peligrosos, y el desarrollo de un programa de computacién
que pudiera revisar el cédigo genético con el fin de buscar secuencias que
pudieran usarse con malas intensiones. Propusieron también un linea
telefénica confidencial donde los bi6logos en sistemas pudieran revisar si
su trabajo, o el de otros, era aceptable éticamente. Estas medidas,
presentadas para su adopcién formal en la conferencia de Biologia
Sintética en Berkeley, en mayo de 2006 (SynBio 2.0), sirven hasta ahora
como acciones preventivas que evitan regulaciones gubernamentales mas
astringentes. Si los bilogos en sistemas aceptaran estas cuantas
propuestas, el mensaje para el resto del mundo seria que el campo estd en
manos responsables: todo esta bajo control. Confien en nosotros. Somos
expertos.

Si decidimos regular la
industria, debemos estar
dispuestos a pagar el precio
de eso, lo que significa que
no habrd medicamentos
baratos contra la malaria y
que no se desarrollaran
biocombustibles potenciales
ni otros farmacos para otras
enfermedades, ni la limpieza
del ambiente ni todas las
cosas que surgen de esta
drea.

Tales propuestas resuenan ecos de un episodio anterior en la historia de
la tecnologia genética. En 1975, los cientificos que trabajaban con técnicas
de ADN recombinante (lo que hoy se conoce como ingenieria genética) se
reunieron en Asilomar, en el norte de California, enmedio de crecientes
llamados a que hubiera una fuerte regulacion de las tecnologias relacionadas con el ADN. Los cientificos
accedieron a imponer una moratoria breve para algunas de sus actividades, mientras se instauraban
nuevos marcos de trabajo en seguridad biolégica. Con frecuencia, la Declaracién de Asilomar de 1975 se
presume como un brillante ejemplo de responsabilidad y restriccion impuesta por los miembros mismos
de una comunidad cientifica, actuando por el mayor bien de la humanidad. En realidad, la Declaracién
de Asilomar fue la jugada de un grupo escogido de cientificos de élite que, promoviendo una agenda de
autorregulacion, intent6 prevenir la supervisién gubernamental. Los participantes en Asilomar se
enfocaron estrechamente sobre asuntos de bioseguridad —excluyendo las més amplias preocupaciones
sociales y éticas. Aparentaron renunciar voluntariamente a ciertos experimentos con ADN recombinante

Jay Keasling, Discover,
diciembre de 2006
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(por un breve tiempo, claro) y le sacaron el calor a la tormenta de debates que comenzaba a levantarse.

Asfi, evitaron la participacién de ptblico en estos asuntos.8

Ya en octubre de 2004, un editorial de Nature sugeria la necesidad de una
conferencia “tipo Asilomar” en torno a la biologia sintética, y la referencia a
Asilomar ha aflorado varias veces desde dentro de la comunidad de
bi6logos en sistemas. La consulta de Maurer con éstos incluy6 dos
“reuniones de cabildo”, una en Berkeley, California y otra en Boston,
Massachusetts —hogares de las dos mayores comunidades académicas de
bi6logos en sistemas dentro de Estados Unidos. Unicamente un pufiado de
personas asisti6 a la reunién de Berkeley mientras que la reunién celebrada
en MIT en Boston tuvo un poco mas de energia, pero atin no es concluyente.
La conduccién de la mesa en la reunién de Boston la llevé Drew Endy,
quien con candidez apunté: “No creo que [estas propuestas] tengan un
impacto significativo sobre los malos usos de esta tecnologia”. En mayo de
2006, la prensa cientifica importante estaba encandilada con la idea de que

En respuesta al
esquema de
autorregulacion de los
biélogos en sistemas,
una codlicion de 38
organizaciones de la
sociedad civil, entre ellas
el grupo ETC, redactaron
una carta abierta a los
asistentes a la
conferencia.

en SynBio 2.0, en Berkeley, ocurriera una especie de “Asilomar 2.0”. Nature
envi6 a un reportero que comenté en vivo por la red electrénica en un blog,
mientras Scientific American hizo del asunto de la biologia sintética su reportaje central. Uno de los
organizadores originales de Asilomar, el profesor David Baltimore, fijo el tono de la conferencia en su
discurso.

No habia entre el ptblico representantes de la sociedad civil —quienes intentaron registrarse fueron
rechazados debido al “cupo limitado”. En respuesta al esquema de autorregulacién de los biélogos en
sistemas, una coalicién de 38 organizaciones de la sociedad civil, entre ellas el grupo ETC, redactaron una
carta abierta a los asistentes a la conferencia.?*® La carta desechaba las propuestas de autogobernanza
tachandolas de inadecuadas e hizo sonar la alarma contra la biologia sintética ante la prensa cientifica
internacional. “A los cientificos que crean nuevas formas de vida no se les debe permitir que acttien como
juez y jurado”, explicé Sue Mayer, directora de GeneWatch. “Las implicaciones son demasiado serias
como para que las dejemos a la buena voluntad de cientificos con intereses propios. Lo que se requiere es
debate y politicas de cara al ptblico.”

Entre quienes firmaron la carta habia proponentes de la justicia social
(Third World Network), grupos ambientalistas (como Greenpeace
Internacional y Amigos de la Tierra), grupos de agricultores (como el
Canadian National Farmers Union), grupos que supervisan armamento
biolégico (como The Sunshine Project), organizaciones como el sindicato
internacional de trabajadores de alimentos (International Union of Food
Workers), y organizaciones cientificas, incluida la red internacional de
ingenieros y cientificos para la responsabilidad global (International
Network of Engineers and Scientists for Global Responsibility).

A fin de cuentas, Asilomar 2.0 nunca despeg6. También dentro de la conferencia, las propuestas en pos
de una autogobernanza se expresaron en medio del fuego cruzado, aunque por diferentes razones. New
Scientist apunt6 que la propuesta de boicotear a las compafiias de sintesis genética que no cumplen las
disposiciones se debilité debido a que hubo delegados que no querian amarrar a la industria de sintesis
genética. Varias semanas después emergi6 una declaracion final, que no descarté la autogobernanza pero
la situ6é como una mads entre una serie de posibles enfoques a la biologia sintética: “ Apoyamos las
discusiones actuales y futuras de todas las partes que tienen intereses y riesgos, con el proposito de
desarrollar y analizar opciones de gobernanza incluyente, incluida la autogobernanza, que puedan ser

A los cientificos que
crean nuevas formas
de vida no se les debe
permitir que actlien
como juez y jurado.

Sue Mayer, GeneWatch
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consideradas por quienes planean las politicas ptblicas y por otros, de tal manera que el desarrollo y
aplicacion de la tecnologia biolégica se mantenga en una ruta definitivamente constructiva” 2>

Las propuestas de autogobernanza de la biologia sintética resaltan también con prominencia en el
borrador de informe “Synthetic Genomics: Options for Governance”, publicado en diciembre de 2006 por
individuos provenientes del instituto de Craig J. Venter, del centro de estudios estratégicos e
internacionales [Center for Strategic and International Studies] en
Washington, DC, y del MIT. El estudio, de 18 meses de preparacién,
financiado por una donacién de 570 mil ddlares otorgada por la Fundacién
Alfred P. Sloan, es limitado porque su horizonte se enfoca sé6lo a aspectos de
bioseguridad (es decir, armas biol6gicas y bioterrorismo) y a medidas de
seguridad relacionadas, como la seguridad laboral y del ambiente. No
incluy6 consultas con la sociedad civil y para fijar la gobernanza posible se
centra primordialmente en el contexto estadunidense. Uno de los criterios

Si un pequefio
circulo de bidlogos
en sistemas se sale

con la suya, la
gobernanza de la
ingenieria genética

principales del estudio relativo a una gobernanza efectiva es minimizar costos extrema quedard
y cargas a la industria y al gobierno. En lugar de hacer un llamado en favor por completo en sus
de regulaciones vinculantes juridicamente, el borrador de informe enfatiza el manos.

camino mas suave: monitoreo y control de las compafiias de sintesis genética
y los sintetizadores de ADN; educacién de los practicantes y la instauracién de
comités institucionales de bioseguridad [Institutional Biosafety Committees o IBCs], en instituciones
académicas y comerciales, establecidos por los lineamientos de los institutos nacionales de salud del
gobierno estadunidense; evaluaciones de la bioseguridad y los riesgos ambientales de experimentos de
ADNr, y la decisién, en el nivel apropiado, de una contencién eventual. Los criticos insisten que los IBCs
son ineficaces y con poca posibilidad de hacer cumplir sus disposiciones.?!

Es todavia la hora en que la biologia sintética no ha entrado al radar de ningtin tratado, acuerdo o
convenio de nivel internacional, aunque ya hay sefales de que podria ponerse a discusién el asunto en el
convenio de armas biolédgicas y toxicoldgicas [Biological and Toxin Weapons Convention o BWC], que ya
“prohibe el desarrollo, la produccion, el almacenamiento y transferencia de agentes microbianos u otros
agentes biolégicos, o toxinas sea cual sea su origen o método de produccion, o los tipos y cantidades que
no tienen justificacion alguna para los propésitos, profildcticos, protectores u otros que sean pacificos”.??2

Asi, el BWC ya prohibe también la sintesis de microorganismos conocidos o nuevos con fines hostiles. Es
mas, si se disefiaran organismos para producir toxinas, su desarrollo y produccién estarian prohibidos en
teoria tanto por el BWC y por el Convenio de Armas Quimicas.

En 2005, los institutos nacionales de salud estadunidenses establecieron un grupo de trabajo en biologia
sintética, afiliado a la National Science Advisory Board for Biosecurity, con el fin de que hiciera
propuestas relacionadas con armamentos biolégicos. (ver Recuadro Cuatro). Aunque a mediados de 2006
se informé que la oficina del director de Inteligencia Nacional de Estados Unidos formaria un grupo de
consultores que examinara la investigacion clasificada en el area de biologia sintética, no hay mas
informacién disponible sobre la formacién de este cuerpo consultivo.?53
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Recomendaciones

Quien descubre un arte no es el mejor juez del bien
o el dafo que pueda sobrevenirles a quienes lo practican.
Platon, Fedro

Synbio sin fronteras. Las herramientas para lograr la sintesis del ADN no sélo avanzan a un paso poco
controlable, sino que se hacen més baratas, se dispersan en la geografia y se vuelven ampliamente

accesibles. Se colapsan las barreras econémicas y técnicas a la investigaciéon en genémica sintética.

* En 2000, el precio del ADN sintético era de unos diez délares por par de bases; hoy es menor a un délar

el par de bases y a fines de 2007 podria bajar a 50 centavos de délar.

* Los costos de equipamiento de un laboratorio de biologia sintética “son Se estdn rompiendo

bajos y disminuyen” y el nivel de habilidades requerido pueden tenerlo los las barreras técnicas

estudiantes de primer afio en la universidad sin que hayan tenido y econdmicas de la

entrenamiento en ciencias biol6gicas.?* investigacion en
- . . L Lo endmica sintética
* En el lapso de 2 a 5 afios serd posible sintetizar cualquier virus; y en el lapso g

de 5 a 10 afios sera bastante rutinario sintetizar genomas bacteriales
simples.

*Cerca de 66 firmas comerciales (con sede en cinco continentes) se especializan en la sintesis de
segmentos genéticos, incluso del tamafio de un genoma, del ADN de doble filamento.

* Més de 10 mil laboratorios de todo el mundo tienen la capacidad técnica de conducir investigacién en

biologia sintética.?>

La capacidad para

Hacer uso de sintetizadores de ADN portétiles o pedir ADN a vuelta de o .
disefar y construir

correo a las fundidoras comerciales, incluso por internet, hace posible un )
organismos

sintéticos a partir
de ADN sacado del
anaquel tiene el

ensamblaje propio —“hagalo usted mismo” — de genes sintéticos, en casi
cualquier parte del mundo. Segtin Roger Brent, director del instituto de

ciencias moleculares en Berkeley, “ahora los estudiantes de licenciatura de las

universidades técnicas disefian y construyen de novo secuencias de ADN para potencial de
introducirlas en células vivas o incorporarlas a nuevos organismos” .25 revolucionar la
biologia y amplificar
No se hacen “negocios como siempre”. El Grupo ETC sefala que algunos el poder de las
bidlogos en sistemas comienzan a salirse de los reflectores y pueden intentar tecnologias que

evitar el escrutinio ptblico asegurando que es imposible distinguir su trabajo

de los previos avances en la tecnologia de ADN recombinante (o ingenieria genética). Dado que toda la
synbio es parte de una misma caja de herramientas, argumentan, simplemente no es posible
compartimentar su investigacion con fines de escrutinio. El refran “en realidad, la biologia sintética no es
nada novedoso” se escuchard con mas frecuencia en los préximos meses y afos. De hecho, la capacidad
para disefiar y construir organismos sintéticos a partir de ADN sacado del anaquel tiene el potencial de
revolucionar la biologia y amplificar el poder de las tecnologias que convergen a nivel nanoescalar. La

biologia sintética es una tecnologia nanoescalar, y debe considerarse en el contexto mas amplio de la

52



convergencia tecnolégica. Los didlogos internacionales acerca de la nanotecnologia deberian incorporar

en sus discusiones todo lo relacionado con la sintesis biolégica.?”

Mas alla de la regulacion. Debido a la amplia disponibilidad de las herramientas de la biologia sintética,
algunos arguyen que es imposible regularla, y que los esfuerzos por controlarla forzaran a que se
emprenda investigacion dislocada o francamente clandestina. Los gobiernos no pueden abdicar al
escrutinio de la synbio justo por los retos regulatorios que implica ésta. Los gobiernos deben determinar
qué es seguro y aceptable para la sociedad, dar aliento al didlogo ptiblico y a una conciencia mucho mas

clara de sus riesgos potenciales. Como punto de partida, el Grupo ETC ofrece las siguientes

recomendaciones:
El debate debe ir mas

alla de la bioseguridad o
de medidas relacionadas
con la seguridad laboral
o en el ambiente, e

Debe haber un amplio debate social sobre las amplias implicaciones
socio-econémicas y éticas de la biologia sintética, incluidos sus impactos
potenciales sobre la salud, el ambiente, los derechos humanos y la

seguridad. El debate debe ir mas alla de la bioseguridad o de medidas ) o
incorporar discusiones

acerca quién controla y
es duefio de dicha

tecnologia, y acerca de
descentralizacion de la biologia sintética la subsecuente globalidad de sus si ésta es socialmente

relacionadas con la seguridad laboral o en el ambiente, e incorporar
discusiones acerca quién controla y es duefio de dicha tecnologia, y acerca
de si ésta es socialmente aceptable o deseable. Dada la enorme

impactos, las opciones de su gobernanza deben debatirse en un marco de aceptable o deseable.

referencia internacional.

No le toca a los cientificos controlar el discurso ptblico ni determinar los marcos regulatorios. En
mayo de 2006, las organizaciones de la sociedad civil rechazaron las propuestas planteadas por un
grupito de bidlogos en sistemas que piden autorregular voluntariamente su propio trabajo. En una carta
abierta, 38 organizaciones de la sociedad civil llamaron a los biélogos a que participen en el proceso de
supervision abierta y democratica de la tecnologia. Aunque algunos cientificos y algunas compafiias

parecen estar en favor del didlogo, ese proceso no ha comenzado.

La sociedad civil debe reunirse a nivel nacional, regional e internacional
No le toca a los

cientificos controlar el
discurso publico ni
determinar los marcos
regulatorios.

para evaluar y planear una respuesta coordinada ante la emergencia de la
biologia sintética en el contexto de la mas amplia convergencia
tecnoldgica. Estas reuniones deben contar con informacién proporcionada
por las organizaciones de la sociedad civil, los movimientos sociales, las

organizaciones campesinas, los sindicatos, los luchadores por los derechos

humanos, la paz, el desarme y el ambiente, pero no limitarse a esta franja.

La biologia sintética introduce nuevos riesgos sociales potencialmente catastréficos: no importa si por
un deliberado mal uso o si por efecto de consecuencias no intencionales. El Grupo ETC se remite a la
experiencia de grupos como Sunshine Project o el centro de estudios contra la proliferacion de armas
conocido como Center for Non-Proliferation Studies para que elaboren recomendaciones detalladas sobre
los aspectos de bioseguridad relacionados con la biologia sintética. Sin embargo, en cumplimiento del

Principio Precautorio, los microbios sintéticos deben ser considerados y tratados como peligrosos hasta
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que se pruebe que son inofensivos. Como minimo, debe prohibirse la liberacién ambiental de organismos
sintéticos de novo hasta que haya ocurrido un amplio debate social y se instaure una gobernanza fuerte al
respecto, y hasta que se consideren a profundidad sus implicaciones socio-econémicas, ambientales y de
salud. Los gobiernos deben mantener una tolerancia cero ante los agentes de guerra biolégica, sean
sintetizados o no, y adoptar fuertes medidas legales y estrategias de cumplimiento que prevengan la
sintesis de agentes de guerra biolégica. La sociedad civil debe impugnar la nocién de una “investigacion
en armamento biolégico ‘defensivo’” porque la linea entre investigacion “defensiva” y “ofensiva” es

indistinguible.

Los organismos internacionales deben revisar con urgencia las implicaciones de la sintesis de ADN y
de la biologia sintética en sus mandatos. En el futuro, la construccién de genes sintéticos o de genomas
de microbios que utilicen secuencias genéticas disponibles comercialmente serd mas rapida y facil que
obtener muestras biolégicas de sus fuentes naturales, o de los bancos genéticos. La comisién de recursos
genéticos para la alimentacion y la agricultura de la FAO, deberia examinar las implicaciones potenciales
de la biologia sintética para la conservacion de los recursos genéticos in situ y ex situ y para los derechos
de los agricultores. El Convenio de Diversidad Bioldgica (CDB) y su cuerpo subsidiario en ciencia,
tecnologia y asesoria tecnolégica (SBSTTA, por sus siglas en inglés) deben también examinar las
potenciales implicaciones de la synbio sobre la protecciéon de la biodiversidad y sobre las regulaciones

actuales de acceso e intercambio de materiales genéticos.

Los bloques de construccion de la vida no deben privatizarse. Pese a los

intensos y honestos llamados a favorecer una “biologia de fuente abierta”, Las patentes
siguen obteniéndose patentes monopdlicas exclusivas sobre las partes méas amplias de aspectos
diminutas de la vida —fragmentos de genes, codones e incluso moléculas que de biologia sintética

podrian usarse para
consolidar el poder
corporativo sobre

conforman los organismos vivos (por ejemplo los nuevos aminoacidos y las
nuevas pares de bases). Las patentes amplias de aspectos de biologia sintética

podrian usarse para consolidar el poder corporativo sobre una nueva

una nueva
generacién de ingenieria biolégica y sobre las partes, dispositivos y sistemas de ingenieria bioldgica
una vida sintética. y sobre las partes,

dispositivos y

La biosintesis de productos de gran valor (como el caucho y otros bienes de sistemas de una

consumo procedentes del Sur) ha resultado dificil en el pasado. ;Podra la vida sintética.

biologia sintética disefiar microbios sintéticos que produzcan sustancias
naturales? Si “ahora los genes tienen el potencial de ser los componentes del disefio de la futura economia
mundial”,?8 entonces la conferencia sobre comercio y desarrollo de Naciones Unidas deberia supervisar

los impactos potenciales sobre los bienes de consumo, el comercio y sobre la gente cuyas posibilidades de

vida dependen de la produccién y procesado de materia prima.

Para facilitar acciones globales coordinadas, se debe establecer un organismo internacional que
supervise y evaltie los impactos sociales de las tecnologias emergentes, incluida la biologia sintética.
En lugar de aproximarnos a la evaluaciéon de la tecnologia de manera fragmentaria y difusa, los gobiernos
y la sociedad civil deben considerar estrategias actuales y de largo plazo que respondan a la introducciéon

de nuevas y significativas tecnologias. Para salirnos de los ciclos de crisis que acompafian la introduccién
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de una nueva tecnologia, la sociedad internacional requiere de un organismo independiente que se
dedique a evaluar las principales nuevas tecnologias y configure un sistema que preste atenciéon a ellas

desde sus primeros estadios y pueda emitir advertencias al inicio de los procesos.

Los bloques de construccion de la vida no deben privatizarse

Un estudio de caso:
El nifo prodigio de la biologia sintética:
la produccion microbiana de artemisinina para el tratamiento de la malaria

Mas del noventa por ciento de las muertes por malaria ocurren en el Africa subsahariana. Las iniciativas
de salud global no han logrado traer medidas de prevencion tan simples como mosquiteros, y la
agravada crisis provocé que la Organizacion Mundial de la Salud (OMs) revirtiera su politica de 30 afios:
hoy respalda el uso de la “bala de plata del siglo xX”, el controvertido plaguicida conocido como DDT,

como estrategia de prevencion.

La OMS considera los medicamentos a base de artemisinina como la mayor esperanza para el tratamiento
de un millén de personas — casi todas ellas nifios africanos— que de otra manera moririan de malaria afio
con afio. Sin embargo, una escasez global de la artemisina (la artemisinina natural, extraida de las hojas
de una planta conocida como artemisa dulce o ajenjo dulce en diversos tratados y sistemas de saber

popular, o Artemisia annua segun las clasificaciones), que sigue siendo

La promesa de valorada como un tratamiento eficaz contra todas las cepas de la malaria, hace

existencias ilimitadas | due esté fuera del alcance de la gente pobre. Es entonces atractivo el uso de la

de un medicamento biologia sintética para combatir la malaria: una cura tecnolégica viene al

para combatir la rescate cuando disminuyen las inversiones y fracasan las medidas de

malaria se volvié la prevencion y control contra la malaria en Africa.

razon de ser de la

biologfa sintética En abril de 2006, el profesor Jay Keasling, de la Universidad de California en

Berkeley y 14 de sus colaboradores anunciaron en Nature que habian logrado

disefiar una cepa de levadura para producir 4cido artemisinico, que es un
paso necesario para la produccién de la artemisinina misma.?* Haciendo uso de sofisticadas técnicas de

barrido e bioinformatica, el equipo afirma haber descubierto los genes implicados en la produccién

natural del acido artemisinico de Artemisia annua, y que lograron insertarlos y

expresarlos en una cepa de levadura modificada. El microbio se comporta Las fabri
as fabricas

entonces como una fabrica en miniatura que produce el acido en cuestion. bacterianas de

Segtin Keasling, lo que queda por hacer es incrementar el rendimiento de acido Keasling cocinan
artemisinico para usar luego “quimica de alto rendimiento” para convertir el copiosas cantidades
acido en artemisinina. de relaciones

publicas para la
pujante industria de

La promesa de existencia ilimitadas de un medicamento para combatir la o
la biologia sintética

malaria se volvié la razon de ser de la biologia sintética y le ha conferido al

campo de accién un cierto lustre filantrépico — que recuerda el caso del arroz
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dorado genéticamente enriquecido con vitamina A, que la biotecnologia anuncié con tanto bombo para
alimentar a los pobres. (Desde 2000, la industria biotecnolégica ha usado la promesa del arroz dorado en
sus campafias de relaciones publicas con el fin de obtener una legitimidad moral para sus cultivos

genéticamente disefiados, y sin embargo el controvertido producto sigue sin estar disponible.) Pese a que

s6lo han producido pequeiias cantidades de acido artemisinico, las fabricas )
. . . . . . Un informe del Royal
bacterianas de Jay Keasling ya cocinaron copiosas cantidades de relaciones ) )
. . . . . . . Tropical Institute of the
publicas, invaluables, para la pujante industria de la biologia sintética. El
) o . ] Netherlands concluye que
nimero de diciembre de 2006 de la revista Discover nombra al profesor de
. o ~ . ] la escasez actual de
Berkeley como su primer Cientifico del Afio y los editores de la revista . .
. e . artemisinina podra
destilan admiracién: “Con su significativo avance en el campo de la )
. L . . ] B remontarse solo con el
biologia sintética, Keasling estd cambiando el mundo, haciéndolo un lugar ) )
. - L ' incremento del cultivo de
mejor con cada descubrimiento que logra”.?0 Pero subyace la duda de si )
. . . L . o la artemisa dulce,

apostarle a que los microbios medicinales disefiados con sintesis biolégica . -
. . ) especialmente en Africa.
combatan la malaria (con el respaldo de 42.5 millones délares de la

Fundacién Bill y Melinda Gates) desviara la atencién y los recursos de otros
enfoques menos amigables con las portadas de las revistas pero maés sustentables y descentralizados. ;Se
desecharan otras promisorias opciones para combatir la malaria en aras de perseguir neciamente la bala

de plata de la biologia sintética?

La situacion actual. La OMS requiere que la artemisinina se mezcle con otros medicamentos contra la
malaria (una combinacién de farmacos conocida como “tratamientos combinados con artemisinina”) para
evitar que el parasito de la malaria desarrolle resistencias. Novartis es propietaria de uno de estos
medicamentos combinados (conocido como Coartem), el inico que ha recibido una pre-autorizacién de la
OMS (y que estd aprobado para que lo provean las agencias de Naciones Unidas), lo que le da a Novartis
un virtual monopolio sobre estos “medicamentos combinados”. Segtin un estudio sobre la artemisa
emprendido en 2006 por el Royal Tropical Institute of the Neatherlands [el real instituto tropical de
Holanda]: “Esta situacién cuasi monopdlica ha creado un mercado imperfecto definido por la escasez en

materia prima, una especulacién y altisimos precios en su venta al menudeo” .61

Bajo contrato con la OMS, Novartis provee el Coartem al costo (90 centavos

de délar en su version infantil; 2.40 délares para adultos) al sector ptblico La perspectiva de una

P : fon . . artemisinina sintética
de los paises del Sur donde la malaria es endémica. Un sistema de precios

. . . odria desestabilizar el
con dos estructuras permite que Novartis venda su compuesto combinado p

. . . incipiente mercado de
diez veces mas caro en los mercados del Norte o a los viajeros P

. . . P . artemisa natural.
internacionales. Otras compafias farmacéuticas desarrollan medicamentos

combinados, siendo Sanofi-Aventis la que est4d més cerca de contar con un

producto comercial.262

En la actualidad Novartis compra casi todas las cosechas de artemisa dulce, proveyéndose de miles de
pequefios agricultores en China, Vietnam, Kenya, Tanzania, India, Uganda, Gambia, Ghana, Senegal y
Brasil. En Africa oriental, unos mil agricultores en pequeiia escala (que cuentan en promedio con un
tercio de hectérea) y cien productores de mayor escala (con un promedio de 3 hectareas cada uno),

cultivan actualmente la artemisa dulce.?%3 A la luz de la demanda global y de las recientes campafas por
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revigorizar la lucha contra la malaria, se espera que esa cifra crezca a unos 5 mil pequefios productores y
a 500 productores en mayor escala.?64

El informe del Royal Tropical Institute concluye que la escasez actual de artemisinina podra remontarse
s6lo con el incremento del cultivo de la artemisa dulce, especialmente en Africa. Asumiendo un enfoque
sustentable y descentralizado, incrementar la produccién local es pertinente. “Desde un punto de vista
técnico, es posible cultivar suficiente artemisa para extraer la artemisinina necesaria que cure a todos los
pacientes de malaria en el mundo. Podria entonces estar disponible un medicamento combinado, a un
precio razonable, en el lapso de 2 a 3 afios”.2> Un informe de la OMS calcula que se requeririan entre 17
mil y 27 mil hectareas de Artemisia annua —que podrian cultivar los campesinos de las &reas apropiadas

en el Sur— para satisfacer la demanda global de medicamentos combinados con artemisinina.266

El informe del Royal Tropical Institute advierte, sin embargo, que la perspectiva de una artemisinina
sintética podria desestabilizar el incipiente mercado de artemisa dulce, lo que minaria la seguridad de los
agricultores que por primera vez la plantan: “cultivar plantas de artemisa es riesgoso y no dara ganancia
por mucho tiempo debido a que la produccién sintética vendra muy pronto”.267

“Vendido a la visién sintética de la nueva biologia”, sefioras y sefiores. El

equipo de Keasling piensa que la utilizacién de microbios sintéticos para ;Se desechardn otras

fabricar artemisinina podria incrementar las existencias mucho més pronto y promisorias opciones

. . . : o ]
de manera més confiable que recurrir al cultivo de la artemisa. “Tendria uno para combatir la

que plantar toda Rhode Island para responder a la demanda”, replica Jack malaria en aras de

Newman, cofundador con Keasling de Amyris Biotechnologies, la compafiia perseguir neciamente
la bala de plata de la

biologia sintética?

que llevara la artemisinina sintética al mercado.?®¢ Amyris predice que la
produccién microbiana reducira el costo de la artemisinina a 25 centavos de

délar la dosis.?® El socio no lucrativo de la compaifiia, OneWorld Health,

impulsara el producto mediante los procesos regulatorios y conduciréa los

estudios preclinicos para determinar los derivados de la artemisinina mas seguros.?”

Sin embargo, la producciéon de artemisinina sintética enfrenta todavia dificultades técnicas significativas.
OneWorld Health explica que “se requiere mejorar el rendimiento del dcido artemisinico varios cientos
de veces para que sea econémicamente aceptable para su fabricacién a gran escala”.?”! Entretanto, la OMS

apunta que “las pruebas clinicas no han comenzado atn, y presentar la solicitud de aprobaciéon

regulatoria no ocurrird, probablemente, sino hasta 2009 o 2010”.272

iSera posible la También Keasling considera que 2009 o principios de 2010 es un objetivo

produccion, la realista, para emprender una distribucién masiva.2’3

extraccion e incluso la
fabricacion de

) Si la produccién microbiana de artemisinina sintética funciona, los
medicamentos : . . o e
) gigantes farmacéuticos como Novartis se beneficiaran porque les permitira
combinados con o B

. reemplazar una serie diversa de pequefios proveedores por una o dos
artemisinina en

. fabricas de produccién localizadas a conveniencia. El Royal Tropical
regiones donde

prevalece la malaria? Institute sefiala que “las compafiias farmacéuticas acumularan control y

poder sobre el proceso de produccidn; los productores de artemisa dulce
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perderan una fuente de ingresos; y la produccién, extracciéon e incluso (probablemente) la fabricacion de
medicamentos combinados con artemisinina en regiones donde prevalece la malaria, se moveran a los

principales sitios de produccién de las comparifas farmacéuticas occidentales”.274

(Puede la artemisa dulce ser un cultivo viable para los pequefios productores de la Africa
subsahariana? Seré posible la produccion, la extraccién e incluso la fabricacién de medicamentos
combinados con artemisinina en regiones donde prevalece la malaria? Los investigadores holandeses que
estudiaron la posibilidad concluyen que es dificil afirmarlo —pues no sélo se requiere de una pesada
inversién de capital, sino también “un redisefio total de la cadena de abasto y distribucién”.?> Y sugieren
algunas politicas pablicas que podrian implementarse para promover el cultivo de Artemisia annua
mientras se protege a los agricultores de los riesgos indebidos. Por ejemplo, se podria establecer un fondo
de procura en Africa para estabilizar el mercado de artemisa; se podria proveer a los agricultores de
semilla de calidad; podrian promoverse otros cultivos medicinales para reducir el riesgo econémico para
los sembradores; y podria establecerse una fuerza de trabajo que impulsara la transparencia, la coherente

planificacién de politicas y el intercambio de saberes.?76

Donde no hay acceso a los medicamentos combinados, o no son costeables, los esfuerzos comunitarios se

enfocan a la produccién local de plantas de artemisa que se utilicen como infusiones para el tratamiento

de la malaria. Los sistemas convencionales de salud como la OMS no

sancionan el uso del té de artemisa por la dificultad de establecer la dosis Nadie sabe si la biologia
estandard y el control de calidad. Sin embargo, Anamed (Action for sintética lograra
Natural Medicine), grupo cristiano de cientificos y trabajadores en salud, entregarnos cantidades
considera que la infusién es efectiva en el tratamiento de 80 por ciento de suficientes y seguras de
los casos de malaria.?”” Anamed tiene un enfoque de “plantenlo ustedes artemisinina de bajo
mismos” para el combate de la malaria y proporciona semillas de artemisa, costo para el control de
imparte talleres comunitarios y respaldo agroeconémico en parcelas la malaria en el mundo
pequefios con métodos mixtos por Asia y Africa. Anamed promueve un en desarrollo.

método que combina las infusiones con otros compuestos (medicamentos

baratos o hierbas medicinales locales) para simular el efecto combinado de

los medicamentos con artemisinina, pero sin utilizar medicamentos de patente. Anamed cree que los
compuestos hallados en las hojas de artemisa, incluidos 36 flavonoides, intensifican las propiedades anti-
malaria de la infusién (que afirman se pierden cuando el compuesto es purificado para producir

farmacos).?8

Aunque el uso de infusién de artemisa pueda ser controvertido, la necesidad de incrementar las
existencias mundiales de la planta no lo es. Anamed ha desarrollado una variedad de artemisa adaptada
a las condiciones africanas, conocida como Artemisia annua Anamed (A-3) y el grupo introdujo 715
proyectos de cultivo de artemisa en 75 paises.?’”” Sus socios incluyen a World Agroforestry Center (ICRAF)
en Mozambique, que ensefia a los miles de agricultores de su red a sembrar artemisa a partir de brotes.28
Las semillas de Anamed se venden a un centavo de doélar la semilla y cada planta sirve para tratar hasta

ocho pacientes. Luego las plantas pueden propagarse mediante sus brotes.?!
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Nadie sabe si la biologia sintética lograra entregarnos cantidades suficientes y seguras de artemisinina de
bajo costo para el control de la malaria en el mundo en desarrollo. La Fundacién Gates deberia asegurarse
de que su atencién al medicamento contra la malaria procedente de la biologia sintética no cierre las

opciones comunitarias, conducidas por los propios campesinos.

Glosario

ADN. Una molécula celular autoensamblante que contiene las instrucciones genéticas para el desarrollo y
funcionamiento de las cosas vivas. El ADN esta formado por unidades simples llamadas nucleétidos que se juntan
mediante un “esqueleto” compuesto de grupos de aztcares y fosfatos. La estructura del ADN es la de una doble
hélice.

Aminoacido. Pequenas moléculas que se enlazan para formar proteinas; referidas con frecuencia como los “bloques
de construccién —los ladrillos—” de las proteinas. Se han identificado 20 aminoacidos particulares.

Biologia sintética (conocida también como synbio, genémica sintética, biologia constructiva o biologia de sistemas. Es
el disefio y construccién de nuevas partes, dispositivos y sistemas biologicos que no existen en el mundo natural. Es
también el redisefio de sistemas biolégicos existentes para ejecutar tareas especificas. Los avances en las tecnologias
nanoescalares —la manipulacion de la materia en el nivel de atomos y moléculas — contribuyen al avance de la
biologia sintética.

Biopirateria. La apropiacion de los saberes y los recursos genéticos de las comunidades indigenas y campesinas por
parte de individuos e instituciones que buscan un control monopélico exclusivo (patentes o propiedad intelectual)
sobre los recursos y el conocimiento. El Grupo ETC considera que la propiedad intelectual es predatoria de los
derechos y los saberes de las comunidades campesinas y los pueblos indigenas.

Cromosoma. Un segmento largo y continuo de ADN que contiene muchos genes, elementos reguladores y otras
secuencias de nucledtidas que intervienen.

Codon. Una serie de tres bases quimicas enlazadas en un orden especifico. Durante la sintesis de las proteinas, es la
orden del codon lo que determina qué aminoacido se afiadird a la proteina que se construye en el interior de la célula.
Cada codén carga un cédigo para un aminoécido especifico.

Isoprenoide. Una clase diversa de moléculas quimicas producidas primordialmente por las plantas. Aunque se
conocen mas de 50 mil isoprenoides, s6lo una fraccién pequeiia ha sido explotada con propésitos farmacéuticos e
industriales. El Taxol (derivado del tejo, una conifera de la familia de las taxaceas) y la artemisinina (derivada de la
artemisa dulce) son algunos ejemplos de isoprenoides.

Nucleétido. Uno de los componentes estructurales del ADN y el ARN. Un nucleétido consiste de una base (uno de los
cuatro quimicos; adenina [A], timina [T], guanina [G] y citosina [C] mas una molécula de aztcar y una de acido

fosforico.

Oligonucleétido. Secuencias cortas de un sélo filamento de ADN, construidas comtnmente de veinte o menos bases
(aunque los sintetizadores automatizados de genes producen olinucleétidos de hasta 200 bases de largo.

Fuentes: Grupo ETC, Genetics Home Reference Glossary (http:/ /ghr.nlm.nih.gov/ghr/glossary/aminoacid),
Wikipedia (www.wikipedia.org), Amyris Biotechnologies, Inc.
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Companias de sintesis comercial de ADN

o O e e
239 40":/50.51 ®
: 46-47——%'&_41-45
o 4§
W9 5.8 e
14%%7 ¢ 49 ®52
19e - Q' 3
o 23;26-;227\24 : P ¢
. e o 35. 5 58 ¢
28-31, 17% > | ».
36-37 \ - 59
( @

554

61

|. Cortec DNA Service Laboratories, Inc. (Kingston, Ontario, Canada)
2. Fermentas International Inc. (Burlington, Ontario, Canada)

3. Norclone (London, Ontario, Canada)

4. Biobasic (Markham, Ontario, Canada)

5. Alpha DNA (Montreal, Quebec, Canada)

6. BioCorp (Montreal, Quebec, Canada)

7. Bio s&T(Montreal, Quebec, Canada)

8. Top Gene Technologies (Montreal, Quebec, Canada)

9. Blue Heron Biotechnology (Bothell, Washington, EU)

10.
I
12.
13.
14.
I5.
l6.
17.
18.
19.
20.

DNA2.0 (Menlo Park, California, EU)

mclab (San Francisco, California, EU)

Genemed Synthesis (San Francisco, California, EU)
FastaDNA (San Francisco, California, EU)

BioNexus /ABp (Oakland, California, EU)

Invitrogen (Carlsbad, California, EU)

Biosearch Technologies Inc. (Novato, California, EU)
Ambion Inc. (Austin, Texas, EU)

Bio—Synthesis Inc. (Lewisville, Austin, Texas, EU)
Dharmacon Inc. (Lafayette, Colorado, EU)
ChemGenes Corporation (Wilmington, Massachusetts, EU)

60



21.
22.
23.
24.
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.
41.
42.
43.
44.
45.
46.
47.
48.
49.
50.
5I.
52.
53.
54.
55.
56.
57.
58.
59.
60.
6l.
62.
63.
64.
65.

Codon Devices (Cambridge, Massachusetts, EU)
Gene Link Inc. (Hawthorne Nueva York, EU)
GenScript (Piscataway, Nueva Jersey, EU)

BioServe Biotechnologies Ltd (Laurel, Maryland, Eu)
Sigma Aldrich—Genosys (St. Louis, Missouri, EU)
IBA - St. Louis, Missouri, EU)

AnaGen Technologies (Atlanta, Georgia, EU)

Bio Applied Technologies Joint (San Diego, California, EU)
Retrogen (San Diego, California, EU)

Eton Bioscience (San Diego, California, EU)

lllumina Inc. (San Diego, California, EU)

Celtek (Nashville, Tennessee, EU)

Operon Biotechnologies (Huntsville, Alabama, EU)
Certigen (Lubbock, Texas, EU)

Commonwealth Biotechnologies (Richmond, Virginia, EU)
Epoch Biolabs (Houston, Texas, EU)

Picoscript (Houston, Texas, EU)

Integrated DNA Technologies (Coralville, lowa, EU)
Yorkshire Bioscience Ltd. (York, Reino Unido)
DNA Technology A/s (Aarhus, Dinamarca)

GeneArt (Regensburg, Alemania)

Entelechon (Regensburg, Alemania)

MWG-Biotech AG (Ebersberg, Alemania)

Eurofins Medigenomix (Martinsried, Alemania)
Metabion International AG (Munich, Alemania)
Biolegio bv (Nijmegen, Holanda)

BaseClear (Leiden, Holanda)

Eurogentec sA (Seraing, Bélgica)

Genosphere Biotechnologies (Paris, Francia)
BioSpring (Frankfurt, Alemania)

IBA Gottingen, Alemania)

Microsynth (Balgach, Suiza)

CyberGene AB (Huddinge, Suecia)

Medprobe (Oslo, Noruega)

Ingaba Biotechnical Industries Ltd (Pretoria, Sudafrica)

Zelinsky Institute of Organic Chemistry, Academia Rusa de Ciencias (MoscU, Rusia)

Evrogen Moscu, Rusia)

CinnaGen Inc. (Teran, Iran)

Imperial Bio-Medic (P) Ltd. (Chandigarh, India)

BioServe Biotechnologies Pvt Ltd. (Hyderabad, AP, India)
GeneWorks Pty Ltd. (Thebarton sA, Australia)
ScinoPharm Taiwan Ltd. (Shan-Hua, Taiwan)

Takara Biotechnology (Dalian) Co., Ltd. (Dalian, China)
Tech Dragon (Hong Kong, China)

Bioneer Corporation (Daedeok-gu, Corea)

66. |BioS, Japan Bio Services Co. Ltd. (Asaka, Japon)
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