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Un clon felic

L'equip de i‘ovella Dolly ha aconseguit ovelles
cloniques que porten gens humans, capaces de produir
un farmac necessari als hemofilics. Pero la societat es
mostra molt més interessada en la possible clonacié
humana que en els avencos en el camp farmacéutic.

EL TEMPS 2-2-98

la portada de la revista

Science com una playmate
llanuda i d’alta tecnologia. Si fa
temps que Time tria ’home de
I’any i Play Boy la noia de I’any,
el setmanari cientific nord-ame-
rica va comencar fa un temps a
anunciar la molécula de I’any,
una eleccié que després s’ha am-
pliat a I’avenc tecnocientific més
important d’aquests darrers dot-
Ze mesos.

En realitat, Dolly, I’ovella cloni-
ca, va néixer el 1996, pero el seu
impacte encara és tant, dins i fora
I’ambit cientific, que el premi és
merescut. Sobretot perqué en el
mateix nimero de Science, del 19
de desembre, els pares de Dolly
publicaven un article fent saber
I’obtencié d’una altra ovella clo-
nica “Polly”, que en aquest cas
aportava la innovacié de dur un
gen huma, capag de fer-li produir
una substancia imprescindible per
als hemofilics.

Un dels fets més destacats del
naixement de Dolly va ser la tec-
nica utilitzada per obtenir-la, a
partir de cél-lules madures. Des
del 1952 les proves amb granotes
i amb ratolins no havien reeixit.
Els investigadors varen pensar
que les cellules madures havien
perdut una propietat anomenada
totipoténcia, que només devien
tenir els ovuls.

Tot va canviar el 1996, quan I’e-
quip de Tan Wilmut, de I'Institut
Roslin d’Edimburg, va anunciar
el naixement de la primera ovella
clonica obtinguda per la tecnica
anomenada de transferéncia nu-
clear. Wilmut i els seus col-legues
havien pensat que els fracassos
anteriors es devien al fet que la
cel-lula del donant es trobava en
un estadi diferent de desenvolu-
pament del de la cel-lula del re-
ceptor. Amb cel-lules d’embrié
i després amb cel-lules del fetus
varen obtenir ovelles cloniques.
Finalment, van reeixir en alld que
es creia impossible: obtenir clons
a partir de cél-lules adultes. Con-
cretament, de cel-lules mamaries
d’una ovella de sis anys.

Uns altres equips ja han anun-
ciat I’obtencié de més ovelles
i fins i tot de vaques cloniques a

L’ ovella Dolly apareixia a



partir de cel-lules fetals i mones,
utilitzant cel-lules de 1’embri6.
Pero poder fer servir cél-lules d’a-
dult és molt interessant, perquc
permet d’obtenir clonics d’indivi-
dus dels quals ja s’ha observat el
creixement i les caracteristiques.

El segiient anunci de gran im-
pacte, el van fer els investigadors
escocesos a final d’any. La revis-
ta que proclamava Dolly un a-
veng de I’any també duia un arti-
cle de Wilmut i els seus col-le-
gues anunciant el naixement de
Polly, una ovella clonica amb
una innovacié: la seva llet pro-
dueix el factor IX huma, una
substancia deficitaria en els ma-
lalts d’hemofilia B.

L’ obtencié de factor IX huma a
partir de plasma huma té un cost
elevat. La reposicié continua d’a-
questa protelna costa tretze mi-
lions de pessetes I’any per malalt.
A més, malgrat les precaucions
preses, no es pot descartar un cert
risc d’infeccié. La introducci6 del
gen huma que ordena la sintesi
del factor IX en l'ovella Polly
permetra que la llet d’aquesta
contingui la substancia. Es tracta
d’una forma més barata d’obtenir
més quantitat de factor IX, i amb
més seguretat.

Animals-farmacia. L'ds d’ani-
mals transgénics com una mena
de fabriques farmacgutiques am-
bulants és un fet recent. El llarg
cami es va iniciar el 1980, quan es
va demostrar que un embri6 fe-
cundat de ratoli podia incorporar
material gengtic fora. Aix{, ADN
de conill, introduit per microin-
jeccib, podia expressar-se en el
ratoli. Era el que en diem animals
transgenics, perqué incorporen
gens d’una altra espécie. El 1987
es va aconseguir de fer expressar
aquests gens —fer-los produir la
protetna concreta— en glandules
mamaries de ratoli.

Les primeres proves amb ove-
lles van dur a la produccié de
quantitats molt petites de factor
IX. Fins que tres cientifics ano-
menats Velander, Lubon i Drohan
varen triar un altre animal: el
porc. El perfode curt de gestacié
i el gran nombre de fills a cada
part, juntament amb la llet que la

femella, la truja, produeix (tres-
cents litres anuals) el feien inte-
ressant. Efectivament, la trugeta
Genie va comengar a produir, al
cap de poc temps de néixer, pro-
teina C humana. Es tracta d’una
altra de les substancies que con-
trola la coagulacié de la sang.

Per tal que la proteina es produ-
is concretament a les glandules
mamaries, Genie va rebre, junta-
ment amb el gen que dirigeix la
fabricacié6 de la proteina C, ’ano-
menat promotor, que fa que el gen
s’expressi només en aquestes
glandules i no en un altre lloc de
I’organisme. Malgrat aix0, Genie
també produia proteina C a les
glandules salivars, que sén d’un
teixit molt semblant al mamari.

Per0 la microinjeccié d’ ADN en
ovuls fertilitzats té un rendiment
baix. Només un 5% dels animals
integren el gen i no tots tenen una

Si la clonacié
humana no fos
possible ara,
els experts no
dubten que ho
sera d’aqui a molt
poc temps.

expressi6 suficient del gen per
produir prou quantitat de la
substancia desitjada. Aixo té uns
costos elevats. Els cientifics esco-
cesos han utilitzat en Polly, com
en el cas de Dolly, la transferencia
de nucli. L’dnica cosa que no han
fet en aquest cas €s recérrer a
ceél-lules adultes, sin a cel-lules
fetals cultivades in vitro —al labo-
ratori.

Amb Polly el rendiment ha estat
semblant al que es va obtenir amb
ovelles no transgeniques i més del
doble comparat amb la microin-
jeccid. Els escocesos varen neces-
sitar una mitjana de vint animals
per cada un dels sis transgénics
nascuts, Polly inclosa. A més, la
técnica permet d’analitzar els em-
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Richard Seed (dalt) no tindra facil de clonar humans.
Pero el naixement de Dolly obre moltes possibilitats.
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brions per saber quins incorporen
de manera efectiva el gen i im-
plantar només aquests. Aixi la
gestacié es redueix als animals
que efectivament produiran el far-
mac desitjat i aixd en disminueix
els costos. D’una altra banda,
també permet de triar el sexe, un
detall important si el que es pretén
és tenir femelles que produeixin
el farmac amb la llet.

Clons humans. Tornant a Dolly,
s’ha sabut també que esta prenya-
da. Aix0 significa que els animals
clonics poden tenir descendéncia,
si bé cal esperar el final de ’em-
baras. Si els clonics no tinguessin
capacitat reproductiva, cada ani-
mal d’aquests hauria de ser creat
al laboratori. La reproduccié na-
tural serd més senzilla i barata, si
bé els fills de Dolly no seran clo-
nics d’ella, ans tindran una barre-
ja de gens del pare i de la mare.
L’embaras de Dolly no deixa de
ser noticia, ara que un fisic ame-
ricd, Richard Seed, ha anunciat el
seu proposit d’oferir fills clonics a
les parelles que ho desitgin. L’a-
nunci de Seed ha despertat criti-
ques de totes bandes, des del punt
de vista cientific i biogtic. I Seed
ja té barreres legals: el dia 12 de
gener el Consell d’Europa va sig-
nar a Paris un acord que prohi-
beix als dinou estats que en for-
men part la clonacié d’humans.
El president Bill Clinton tambe
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Dolly té un any
i mig, comptat des
del naixement, o
en té vuit, perque
cal sumar-li els sis
que tenia l'ovella
que li va cedir
I’ADN?

vol establir la mateixa prohibicid.

Des del punt de vista cientific,
I’objectiu de Seed planteja molts
dubtes, pero si la clonacié huma-
na no fos possible ara, els experts
no dubten que ho sera d’aqui a
molt poc temps. Tanmateix, tor-
nant a Dolly, el procés no és sen-
zill. Es van necessitar 277 ovuls
perqué nasqués 1’ovella clonica
i és improbable que cap parella
s’avingués a un procés amb un
rendiment tan baix. A més, els
cientifics no estan segurs de 1’edat
de Dolly. Té un any i mig, comp-
tat des del naixement, o en té vuit,
perque cal sumar-li els sis que te-
nia I’ovella que li va cedir I’ ADN?
Aixo té implicacions sobre el pro-
cés de creixement i envelliment
de 'ovella.

D’una altra banda, els animals
clonics s6n més grossos i pesants
que no els altres i aix0 afegeix di-
ficultats al part. Ens podem arris-
car, abans de tenir tccniques segu-
res, a lesions irreversibles durant
el part? A més, els qui somien en
copies iguals haurien de tenir en
compte no solament els efectes
del medi sobre diverses caracte-
ristiques o capacitats, sind que
Dolly no és una copia exacta de la
seva mare-germana. A més de no
haver crescut en el mateix iiter
i en les mateixes condicions, va
rebre ’ADN del nucli, perd no
I’ADN d’uns organuls anomenats
mitocondris. Aquests organuls
soén la central energetica de la
cellula i el seu ADN també po-
dria tenir un paper en algunes ca-
racteristiques i malalties.

El debat obert per Seed distreu
d’uns altres possibles avengos en
genética, dels seus avantatges i in-
convenients, com ara els tests
genetics, que poden ajudar a per-
cebre malalties o evitar la implan-
taci6 d’embrions amb certs defec-
tes, perd que també poden signifi-
car discriminacié d’alguns indivi-
dus. Per aix0, seria interessant que
els comentaris sobre genetica no
semblessin clonics els uns dels al-
tres i abastessin molts altres as-
pectes, sovint negligits, perd molt
més acostats en el temps que no
pas la clonacié humana.
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