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PROLOGO A LA TERCERA EDICION

La presente edicion de «Biotecnologia» se ha realizado tras la
muerte de su autor, Steve Prentis. Durante los afos transcurridos
desde la Ultima edicidon, esta rama de la biologia ha seguido de-
sarrollandose a buen ritmo, y por esta razén ha sido necesario
afadirle al texto algunos apartados sobre nuevas técnicas (como
la PCR, por ejemplo), nuevos logros (como los organismos trans-
génicos) o nuevas lineas de investigacion (como la obtencién del
«mapa génico» de todo el organismo humano).

Pero, al revisar el libro, hemos quedado gratamente sorpren-
didos por el acierto con que en general Prentis previé el futuro
de la biotecnologia, de modo que sélo hemos tenido que retocar
el texto en unos pocos lugares.

En cuanto al estado actual de esta ciencia aplicada, podria-
mos calificarlo como de asentamiento definitivo e investigacion
acelerada. Algunas predicciones excesivamente optimistas han
tenido que revisarse, pero no hay duda de que quienes dudaban
de la utilidad de la biotecnologia han tenido también que revisar
sus criticas. En muchos campos (farmacologia, industria agroali-
mentaria) la biotecnologia estd siendo ya un buen negocio, aun-
gue quizad no tan rapido como algunos esperaban. Ninguno de
los posibles riesgos que se habian predicho en sus aplicaciones
se han confirmado, quiza en parte por la precauciéon con que se
ha trabajado.

Pero sus incursiones en terrenos que podrian afectar de raiz la
misma naturaleza de la vida o del ser humano hacen que deba-
mos estar atentos a las repercusiones de esta fabulosa panoplia
de herramientas tecnoldgicas en los campos de lo politico, lo so-
cial y lo ético.

PERE PUIGDOMENECH ROSELL
Luis Ruiz AviLa
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INTRODUCCION

¢Quién se molestara en fabricar un producto quimico cuando
pueda hacerlo un microbio?

J. B. S. HALDANE, 1929

Hace algo mas de sesenta afos, uno de los cientificos mas
perspicaces de su época manifestaba asi la l6gica inherente a lo
que ahora se denomina biotecnologia. Muy recientemente, el tér-
mino biotecnologia ha rebasado los dmbitos de un reducido gru-
po de laboratorios de investigaciéon. En este libro se describen
los descubrimientos cientificos y técnicos que han conducido a
los umbrales de una nueva revolucién industrial: la revolucién
bioindustrial. La miriada de posibilidades de la biotecnologia son
incluso mayores que las de los circuitos integrados en electréni-
ca. Los «chips» son esencialmente dispositivos para tratar infor-
macién, mientras que la biotecnologia puede producir materia-
les, desde combustibles a medicinas, desde alimentos a vacunas,
desde productos quimicos a plasticos.

El actual y espectacular desarrollo de la biotecnologia ha
puesto en movimiento a corredores de bolsa y directivos de la in-
dustria, ha ilusionado a los politicos con la esperanza de nuevas
fuentes de prosperidad y ha inspirado a los periodistas escritos
acerca de la «curacion del cancer». Sin embargo, el meollo de la
historia de la biotecnologia no se desarrolla alrededor de tales
personajes ni tampoco de aquellos cientificos cuyo genio les ha
merecido el premio Nobel. Los verdaderos protagonistas de la
biotecnologia sélo se pueden ver con ayuda del microscopio: son
los diminutisimos microbios y las células procedentes de plantas
y animales.

Las aptitudes innatas de las diminutisimas células vivas son en
extremo asombrosas. Millones de afios de evolucién las han do-
tado de una sorprendente capacidad de adaptacién. Los micro-
bios se encuentran virtualmente en todas partes, en el agua hir-
viente, incrustados en el hielo, inmersos en el petréleo. Algunos
pueden alimentarse de materiales en apariencia poco nutritivos,
como el petréleo, la madera, el plastico e incluso rocas sélidas.
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Cuando, ademas, se examinan las sustancias que los microbios
son capaces de manufacturar, empiezan a revelarse las inmensas
posibilidades de la biotecnologia. Antibidticos, insecticidas, com-
bustibles, colorantes, productos industriales y vitaminas constitu-
yen tan sélo una pequefia parte de los muchisimos y valiosos ma-
teriales que pueden obtenerse a partir de los microbios.

Estos hechos justificarian de por si el gran interés que despier-
ta el desarrollo de nuevas industrias que emplearan la fuerza de
trabajo de millones de microbios manufacturando solicitamente
las sustancias que se necesiten. Pero la expansién de la biotecno-
logia se ha producido con el advenimiento de la ingenieria gené-
tica, hace apenas un decenio que los cientificos descubrieron por
vez primera que eran capaces de introducir piezas externas de in-
formacion genética en los microbios. Los logros de la ingenieria
genética dan un nuevo sentido a las palabras de Haldane: «si no
eres capaz de encontrar un microbio que produzca lo que quie-
ras, jcréalo!».

En los laboratorios de investigacion esparcidos por el mundo,
los ingenieros genéticos han obtenido ya microbios capaces de
elaborar docenas de sustancias muy valiosas. Por ejemplo, los
diabéticos de todo el mundo ya utilizan insulina producida por
microbios manipulados genéticamente, y la hormona del creci-
miento, que permite tratar una de las principales causas del ena-
nismo, se obtiene también de microbios a los que se ha introdu-
cido artificialmente el gen que permite su produccién. Otros pro-
ductos de gran aplicaciéon médica, como las linfocinas, el interfe-
ron, los factores de coagulacién sanguinea, el activador tisular del
plasminégeno (importante para el tratamiento de ciertos tipos de
crisis cardiacas) y la eritropoyetina (utilizada para el tratamiento
de anemias producidas por didlisis renal) se obtienen también en
grandes cantidades a partir de cultivos de microbios manipulados
genéticamente. Estos productos fueron los pioneros de la indus-
tria de la ingenieria genética. A ellos han seguido un lote de pro-
ductos médicos entre los que se incluyen medicamentos para el
tratamiento de golpes, quemaduras y lesiones nerviosas, y un
buen ndmero de vacunas entre las que cabe destacar la vacuna
contra la hepatitis B y una vacuna contra la malaria que se en-
cuentra en estos momentos en la fase de prueba clinica. Con to-
das estas realidades y posibilidades médicas en el horizonte, asi
como con la produccién de combustibles y de productos quimi-
cos para la industria, no sorprende que la ingenieria genética ha-
ya acaparado la parte del ledn de los titulares y cabeceras de pa-
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gina de los ultimos anos. Pero otros extraordinarios avances de la
biologia influiran igualmente en la revolucién industrial. El cultivo
de tejidos —cultivo de fragmentos de plantas o de animales en el
laboratorio— ha abierto incontables e interesantisimas posibilida-
des. La repercusion de estas investigaciones en el cultivo de célu-
las vegetales puede posibilitar a los mejoradores de vegetales la
creacion de nuevos cultivos que crezcan mas rapidamente, re-
quieran menos fertilizantes y arraiguen en peores suelos. Los anti-
cuerpos monoclonales y las moléculas marcadoras elaboradas
por los leucocitos ya han empezado a revolucionar el diagnéstico
clinico. La fusion de dichas técnicas con las de la ingenieria gené-
tica monoclonales ha permitido disefiar moléculas hibridas, que
combinan la elevada capacidad de discernimiento de los anti-
cuerpos con alguna actividad enzimética para generar auténticas
«balas magicas» (en la mejor tradicién microbiolégica de Paul
Ehrlich) capaces de detener la proliferacién de algunos tumores.
Finalmente, del desarrollo de la tecnologia de obtencién de ani-
males transgénicos, es decir, la posibilidad de introducir en cual-
quier animal el gen que se desee, abre diversas vias paralelas pa-
ra combatir numerosas enfermedades que afectan a los seres hu-
manos: la creacién de animales que desarrollen artificialmente las
enfermedades que se desea estudiar, como la diabetes o el can-
cer, y que de esta forma sirvan de modelo para el estudio de cau-
sas y soluciones; la obtencién de animales que puedan servir co-
mo fuente de trasplante de érganos a los seres humanos; y, final-
mente, la posibilidad de atacar la raiz misma de las enfermeda-
des hereditarias mediante terapia génica, es decir, sustituyendo
los genes defectuosos por genes funcionales.

De la misma manera que esta avalancha de nuevas industrias
bioldgicas basadas en los descubrimientos cientificos del Gltimo
decenio, el pasado y el presente de la biotecnologia han cose-
chado numerosos triunfos. El florecimiento de la industria micro-
biolégica de antibidticos ha salvado incontables millones de vi-
das. El hombre, sin embargo, utiliza los microbios desde hace mi-
lenios. Una refacciéon de pan, queso y cerveza sélo es posible
merced a la actividad de los microbios, que convierten la leche
en queso, producen gases para fabricar el pan y transforman el
azlcar de la cebada en alcohol. Hasta hace poco tiempo, la utili-
zacion de los microbios era una cuestion muy empirica, pues se
carecia de los conocimientos necesarios para comprender el
mundo microscépico y las posibilidades de modificarlo en prove-
cho del hombre. Ahora, los esfuerzos de cientos de cientificos y
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técnicos los han estructurado ampliamente, de modo que gran
cantidad de atractivas perspectivas procedentes de la biotecno-
logia se encuentran en casi todos los campos de la vida moder-
na:

En medicina

Nuevos y mejores tratamientos para las tres mayores causas
de mortalidad en los paises desarrollados: enfermedades cardio-
vasculares, cancer y diabetes.

Mejores y mas baratos antibiéticos para luchar contra la proli-
feracion de organismos infecciosos que han desarrollado resisten-
cia a los antibioticos usuales.

Vacunas contra los agentes de enfermedades viricas, tales co-
mo la hepatitis, la gripe y la hidrofobia y también contra las enfer-
medades parasitarias, incluidas la malaria y la enfermedad del
suefio que afectan a millones de personas anualmente.

Anélisis rapidos que permitan al médico efectuar diagnédsticos
precisos de numerosas enfermedades.

Métodos mejores para el trasplante de érganos.

Técnicas para corregir procesos bioquimicos corporales y para
curar las enfermedades hereditarias, como la hemofilia, las que
afectan a los «nifios burbuja» o el sindrome de Lesch-Nyham.

En la agricultura y produccién de alimentos

Creacién de cultivos que produzcan sus propios fertilizantes
con el consiguiente inmenso ahorro para el cultivador.

Plantas que puedan prosperar en suelos actualmente impro-
ductivos bien por sequedad o bien por su exceso de sales.

Plantas resistentes a pardsitos o a insectos y a tratamientos
con herbicidas.

Plantas que producen frutos con maduracién controlada o con
contenido modificado en grasas o azlcares.

Animales productores de hormonas o con un contenido modi-
ficado de grasa.

Sustancias capaces de acelerar el crecimiento de los animales
de granja.

Vacunas contra las infecciones del ganado.

Formas mas baratas de alimentos para los animales, compues-
tos por microorganismos cultivados en materias de desecho.
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En la produccién de energia

Combustibles renovables, incluidos metano e hidrégeno, y al-
cohol combustible para usos domésticos e industriales.

Sustancias elaboradas por microorganismos, los cuales ayuda-
ran a extraer los combustibles del subsuelo.

En la industria

Nuevas fuentes de productos fundamentales para la fabrica-

cion de plésticos, pinturas, fibras artificiales y adhesivos.
Microbios que puedan extraer metales de rocas sélidas.
Nuevos sistemas de control de la contaminacién.

En la lista anterior se relacionan Unicamente algunos de los
beneficios que la biotecnologia puede aportar. No esté fuera de
razén que se considere a los profetas de las nuevas técnicas con
un sano escepticismo ante el anuncio de la llegada de la era del
«bio-hit» y muchos de sus extravagantes suefios, que se converti-
ran en realidad en el futuro de la biotecnologia. Tal hinchazén es
necia pero también innecesaria, ya que las expectativas reales de
la revolucion bioindustrial son lo suficientemente imprevisibles
como para cautivar la atencién de quien quiera saber cémo cam-
biara el mundo en los préximos afios.

Este libro se centra en lo posible y en lo actual. Muchos de los
procesos biotecnoldgicos y productos antes mencionados se han
puesto en préactica. Algunos constituyen la base de grandes in-
dustrias productoras de medicamentos, alimentos o bebidas o
gue combaten la contaminacién ambiental. Otros estén presentes
en operaciones en pequefa escala en el laboratorio y dentro de
poco tiempo tendran una significativa repercusién en la salud del
hombre, la agricultura, las fuentes de energia o la industria.

Algunos de los hitos del pasado de la biotecnologia y algunas
de las metas de su futuro se relacionan en la tabla del final de es-
te capitulo. El brillo de las ganancias ha atraido naturalmente a
los analistas industriales y a los financieros, asi como una retahila
de investigaciones patrocinadas por el gobierno. Las cifras de ne-
gocio que se barajan explican por qué los actuales gigantes de la
industria se muestran deseosos de asegurarse posiciones en la
biotecnologia. Se trata de algo més que de los suefios de unos
pocos cientificos cuando las inversiones proceden de compafiias
como Shell, Exxon, ICI. Glaxo, Grand Metropolitan, Standard Oil,

10
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Unilever, Allied Lyons, Cadbury Schweppes y Rank Hovis McDou-
gall.

Biotecnologia, como muchas otras palabras nuevas, tiene dis-
tintos significados segun las personas. Algunas definiciones son
tan generales que incluyen la agricultura tradicional y la practica
ganadera. Por otro lado, algunos puntos de vista populares que
identifican la biotecnologia con la ingenieria genética ignoran
otras muchas facetas y técnicas prometedoras en extremo atracti-
vas ya existentes en la actualidad y que permiten aplicar los co-
nocimientos bioldgicos.

El rasgo esencial de la biotecnologia, tal como se define aqui,
es que utiliza microorganismos o células obtenidas de animales o
plantas, pero excluye aquellas actividades que comportan plantas
o animales completos, como, por ejemplo, el cultivo del trigo o la
cria de ganado. Los microorganismos se suelen cultivar, en condi-
ciones controladas, en grandes contenedores, a veces inmensos
depositos metélicos de 100.000 litros de capacidad o més. Cuan-
do a tales microorganismos se les proporcionan los nutrientes
adecuados pueden crecer muy rapidamente. El peso total de los
microbios contenidos en un recipiente puede doblarse, por lo
menos, en 20 minutos, por lo cual pueden obtenerse inmensas
cantidades de microorganismos de un modo relativamente facil,
a partir de pocos organismos. En algunas ocasiones, la finalidad
del biotecndlogo estriba en producir cuantos mas mejor y al me-
nor coste posible. Dicha biomasa se utiliza ampliamente como
aporte alimenticio para el ganado de granja y. en algunos lugares
del mundo, como alimento humano.

Muchos de los nuevos procesos biotecnolégicos son, sin em-
bargo, mucho mas complicados. En este caso, la finalidad se cifra
en la cosecha de determinados materiales valiosos producidos
por el microorganismo, entre los cuales se incluyen antibioticos,
combustibles y una enorme gama de productos quimicos para la
industria. Pero existen muchos materiales valiosisimos que los mi-
croorganismos, a pesar de su gran adaptabilidad, no producen
de manera natural y aqui entra en accién la ingenieria genética.
Las posibilidades de la ingenieria genética apenas tienen fronte-
ras y cuando en el decenio de 1970 se hizo patente su espantoso
poder se planted la cuestion de la prudencia y la seguridad nece-
sarias en esta especie de «manipulacién de la naturaleza» tan fun-
damental, por cuanto se trata de alterar la auténtica genética de
los organismos. Fueron conjuradas las visiones alarmistas acerca
de mutantes «microbios asesinos». Los cientificos participantes

11
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en este tipo de investigaciones fueron los primeros en plantear
sus posibles peligros y répidamente se establecié un animado
debate publico en todo el mundo. El recuerdo de las pasiones
que suscité permanece en la mente de muchos, pero no es pro-
posito de este libro entrar en los complejos detalles de aquellas
argumentaciones. En el capitulo final se examina con brevedad
alguna nueva informacién que se ha producido recientemente, la
cual resulta muy convincente para la mayoria de los cientificos —
y para todos los que tengan ocasién de examinar su obra— acer-
ca de que los peligros originariamente previstos no existen en
realidad.

En la actualidad, a medida que la revolucion bioindustrial ad-
quiere auge surgen otras preguntas de inmenso significado y que
conciernen a las rutas que seguira la biotecnologia en el futuro.
i Se dedicard mas atencién a la mejora de la salud de los habitan-
tes de los paises desarrollados y poca, en cambio, a las enferme-
dades inmensamente méas graves de los paises en vias de desa-
rrollo? ;Se incrementarén las aportaciones de combustible Unica-
mente disminuyendo los recursos alimenticios? ;Perderan algu-
nas naciones el tren de la industria biolégica y, si es asi, en qué
media quedarén afectadas sus economias? ;De qué manera se
pueden guiar la investigacion y el desarrollo hacia un 6ptimo que
asegure que la biotecnologia produzca sus mejores resultados?

Al igual que en los primeros dias de la revolucién del micro-
chip, la posible repercusién social y econdmica de las nuevas téc-
nicas sélo se puede estimar si se comprenden los principios en
que se fundamentan y sus aplicaciones. Por ello, en la mayor par-
te de este libro se presentan ejemplos de cémo la biotecnologia
ya ha afectado a la vida del hombre y acerca de la manera en que
su influencia serd mas notoria en los dos decenios préximos, con
el objeto de proporcionar a los lectores la informacién que nece-
sitan para evaluar la amplitud de las ramificaciones que la biotec-
nologia va desplegando.

Especulaciones demasiado optimistas han atizado la euforia
de esta tecnologia y la excitacién de los titulares. Por fortuna, se
ha impuesto un sano realismo y parecen contados los dias del
«bio-hit». Claramente, la biotecnologia no es un rétulo de moda
para los experimentos de laboratorio interesantes ni tampoco la
llave para inmensos e instanténeos beneficios. La biotecnologia
sobrevivird y prosperaréd tomando los conocimientos adquiridos
en numerosos campos de la ciencia y la técnica y aplicandolos a
procesos practicos.

12
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Los problemas con que actualmente tendran que enfrentarse
los biotecnélogos son a veces complejos pero siempre interesan-
tes. El extraordinario progreso efectuado en la consecucién de
resultados en muchos casos —y las grandes recompensas que el
éxito comporta— hacen de la biotecnologia uno de los més des-
tacados y fascinantes empefios del ultimo cuarto de este siglo.

Hitos de la biotecnologia

Empleo de levaduras para la fabricacién de vino y cerveza

Pan fermentado producido con ayuda de levaduras

Se beneficia el cobre con ayuda de microorganismos, en Rio
Tinto (Espana)

Antoni van Leeuwenhoek observa por vez primera los microor-
ganismos con ayuda de su microscopio

Louis Pasteur reconoce unos microorganismos extrafios como
causa de las perturbaciones de la fermentacién de la cerveza

Se utiliza por primera vez el alcohol como combustible de mo-
tores

Eduard Buchner descubre que las enzimas extraidos de la leva-
dura pueden convertir el aztcar en alcohol

Se establecen sistemas de purificacion, en gran escala, de las
aguas residuales empleando microorganismos

Se obtienen tres importantes productos quimicos (acetona, bu-
tanol y glicerina) a partir de microorganismos
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Alexander Fleming descubre la penicilina
Empieza la produccién de penicilina en gran escala
Se descubre la estructura en doble hélice del ADN

Se introducen antibidticos nuevos

Comienza en Canada la extraccién del uranio con ayuda de mi-
croorganismos

El gobierno del Brasil inicia un vasto programa para sustituir el
petréleo por alcohol

Se patenta una técnica para recombinar genes, inicidndose asi
la biotecnologia moderna

Se obtienen por vez primera los hibridomas que producen an-
ticuerpos monoclonales

Se discuten y perfilan en los Estados Unidos de América las
normas de conducta respecto a la ingenieria genética

Se funda en EE.UU. Genentech, la primera empresa de inge-
nieria genética

Se identifica por vez primera un gen causante de cancer

Mediante técnicas de ADN recombinante se fabrica con éxito
una hormona humana en una bacteria

Se desarrolla un método para determinar con rapidez la se-
cuencia de bases de una molécula de ADN

Se clona el gen de la insulina humana

El Tribunal Supremo de los Estados Unidos dictamina que se
pueden patentar los microbios obtenidos mediante ingenieria
genética

Se permite, en los Estados Unidos, inyectar anticuerpos mono-
clonales con finalidades de diagndstico

En los Estados Unidos y el Reino Unido se autoriza que la insu-
lina obtenida con ingenieria genética se pueda utilizar en el
tratamiento de la diabetes humana

Obtencién del primer ratén transgénico
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