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Hasta no hace mucho tiempo se suponia que la
diferenciacionde las distintas estirpes celularesenun
organismo se lograba mediante la pérdida de genes
0 incluso de cromosomas enteros, por lo que se
esperaban modificaciones o diferencias importantes
en el cariotipo de las células de distintos tejidos.

Los estudios cromosémicos evidenciaron que
no habiatales cambiosal revelar el mismo nimero
y la misma estructura cromosémica en todas las
células diploides de un organismo. Sin embargo,
la demostracion més elegante y concluyente de
que la informacién genética esta integra en cada
célula, aunque la mayoria de sus genes no fun-
cionan o no son activos porque se encuentran
reprimidos, provino del notable trabajo realizado
por John Gurdon en la década de los sesenta.

Este autor llevé a cabo la enucleacién(quitar o
eliminar el ndcleo) de un 6vulo de rana, trans-
plantandoen éste el nicleode una céluladelintes-
tino de un renacuajo, origindndosefinalmente, por
una compleja interaccién entre el nicleo trans-
plantado y el citoplasma del évulo receptor, una
rana con idénticas caracteristicas genéticas al
donador de las células instestinales.! El expe-
rimento demostré en forma concluyente que la
informacién genética esté integra en el nicleo de
las célulassomaticas, pero que sélo se manifiestan
algunosgenes necesariosparasufuncionamiento,
ya que la mayoria permanecen reprimidos. La
interaccion con el citoplasma del évulo permite

que esta informacién vuelva a funcionar integra-
mente y se reinicie el programa para originar un
nuevo individuo que, por supuesto, tendra las
mismas caracteristicas genéticas del donador de
la célula somatica. Seiniciabaasi la posibilidadde
realizarla clonacion,ilo que significahacerinfinitas
copias casiidénticas de un mismo sujeto!

La dificultad para que las copias sean
completamenteidénticas estriba en que muchas
caracteristicas del fenotipo estan moduladas por
factores ambientales, tanto del micro como del
macroambiente, los cuales estan permanente-
mentemodificAndoseyson muy dificilmente contro-
lables.

Después de estostrabajospionerosen anfibios,
se realizaronexperimentosde clonaciénen mami-
feros. Se inici6 con el raton, trasplantandocélulas
embrionariastotipotencialesaoocitosenucleados,
pero no pudieron obtenerse embriones viables.”?
Sin embargo, los experimentos en vacas y en
ovejas tuvieron éxito cuando los nicleos tras-
plantados proveian de células embrionarias del
estadio de 8 a 16 células (mérula).*

Un grupo en Inglaterra pudo obtener, el afio
anterior, productos viables al utilizar células en
cultivo provenientes del disco embrionario de
blastocitos de oveja.5 Este mismo grupo de inves-
tigadores ha alcanzado notable notoriedad con el
reciente informe sobre la -ya célebre- borreguita
Dolly.5
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¢Enqué estribalatrascendenciade este hallaz-
go? Es el primer mamifero desarrollado a partir de
un nucleo transplantado derivado de una célula de
un tejido adulto! En efecto, los investigadores
recurrieron a células en cultivo detenidas en el
estadio QO (quiescentes) obtenidas de la ubre de
unaoveja adultade seis afios de edad.® El éxito del
experimento singular parece deberse a que las
células en GO son mas compatibles con la fase en
lacualse encuentrael oocito enucleado, al permitir
una mejor reprogramacion, de las sefiales del
citoplasma al ndcleo, y alhecho de que en la oveja,
la transcripcion del genoma embrionario sélo
comienza hasta el estadio de 8 a 16 células.

Este informe ha despertado grandesinquietudes
tantoenla comunidad cientifica como en la opinién
publica general, especialmente por lo que atafie a
las posibilidades de clonacién en seres humanos.
Es indudable que este aspecto tiene importan-
tisimas implicaciones éticas y legales,” yyaalgunos
paises han declarado una moratoria para la
clonacién en humanos, la cual ha sido refrendada
en la reciente declaracién de Oviedo. Ademas de
esta reglamentacion ética y legal, estricta, inter-
nacional, hay otros motivos para no alarmarse. En
primer lugar, son muy pocos laboratorios que
estan actualmente en condiciones de llevar a cabo
estos experimentos. Ensegundo lugar, la eficiencia
del procedimiento es todavia muy baja: Dolly ha
sido el Gnico éxito en 277 intentos. Entercer lugar,
el tiempo de inicio de la transcripcion del genoma
embrionario parece ser una' de las barreras méas
dificiles de vencer: como ya se anot, en la oveja
comienza en el estadio de 8-16 células, mientras
que en elratén comienza en el estadio de 2 células
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y en el humano lo hace en el estadio de 4 a 6
células. Esta diferencia explicaria porqué los expe-
rimentos no son exitosos en los roedores. La ini-
ciacion de la transcripcion en el humano estd méas
cercanaalo que se observa enelratén y por consi-
guiente, ocurre mas temprano que en la oveja.

Los experimentos con células embrionariashan
permitido no sélo la clonacién de anfibios, vacas y
ovejas, sino que recientemente se halogrado tam-
bién la clonacién de monos rhesus.®

Esta forma de manipulacién genética abre pro-
metedoras perspectivas para lograr productos con
aplicaciones terapéuticas obtenidas directamente
delascélulas,delaleche, omedianteel transplante
de 6rganos.
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