“L'empresa Celera
(Genomics ja no té
cap importancia”

n dels tres guanyadors del premi
Nobel de medicina 2002, John
Sulston, ha presentat al Museu de
la Ciencia de la Fundacié La Cai-
xa el seu llibre El hilo comun de la hu-
manidad (Siglo 21 Editores), sobre els
interessos politics 1 econdmics que van
fer perillar la seqiienciacié i la publica-
i0 “oberta” del genoma huma. Ell va
ser el responsable maxim del treball de
seqtienciacié del genoma pels laborato-
ris publics britanics 1 ho va viure com a
protagonista.

—Diuen que voste és el responsable
que els resultats del projecte Genoma
Huma fossin publics. Es cert?

—Es una exageracié. Jo hi he aju-
Jat, sens dubte. I al Regne Unit, on jo
lirigia el Sanger Centre, vaig insistir,
juntament amb altres col-legues, que
fos piblic. Pero també van insistir-hi
excel-lents col-legues dels Estats Units,
com Bob Waterston, Francis Collins o
IZric Lander. Si vam tenir éxit és per-
qué collectivament ho vam acordar,
en una reunio a les Bermudes el 1996.
Alla vam declarar formalment que les
lades serien publiques i tots vam
subscriure aquest principi. De mane-
ra que només puc acceptar una petita
part d’aquesta responsabilitat.

—Perod en el proleg d’El hilo comiin de
la humanidad diu que calia explicar que,

per molt poquet, no es va perdre aques-
ta oportunitat de fer els resultats publics.
Es a dir, que gairebé cal pagar per conei-
xer-los.

—El mes de maig del 1998 I’empre-
sa Celera va anunciar que faria la se-
giienciaciéo del genoma molt rapida-
ment i que registraria algunes pa-
tents. En aquell moment quedava clar
que I’empresa plantejava una “carre-
ra” i que, si ells la guanyaven, tin-
drien un control absolut sobre la in-
formacié del genoma.

El que va passar, i aixo és fonamen-
tal, és que la Fundaci6é [britanica]
Wellcome Trust va augmentar imme-
diatament el seu suport al projecte
Genoma Huma. D’aquesta manera,
passava de pagar una sisena part del
genoma a financar-ne una tercera
part. Aixo ens va donar un pes impor-
tant.

—I com els va ajudar, aixo, a conven-
cer els nord-americans de continuar amb
la seqiienciaci6 “publica” del genoma?

—Cal tenir en compte com funcio-
nen les coses als Estats Units. Aixo és
important perque sovint els afers mun-
dials depenen d’aixo. Els Estats Units
son com una balanca equilibrada en-
tre els interessos de les grans empre-
ses en un plat, i els interessos piublics
en l’altre. Les dues bandes son molt
fortes, pero acostumen a estar equili-

brades. Amb el genoma també passa-
va aixo: hi havia hagut un gran esforg
dels laboratoris piblics dels Estats
Units, els NIH (Instituts Nacionals de
Salut), i de sobte es va anunciar la
presencia d’una empresa privada
competidora, també nord-americana.

—Celera.

—Si. Els laboratoris publics nord-
americans obtenien el financament
gracies a assignacions del congrés. De
manera que, si una majoria dels con-
gressistes quedaven convencuts que el
NIH no havia de competir contra Ce-
lera, la balanca quedaria desequili-
brada. Fins a aquell moment, el 60%
dels esforcos per tirar endavant la
seqiienciacié venia dels laboratoris
publics nord-americans. Per sort, el
Wellcome Trust va injectar diners i el
congrés no podia permetre que el NIH
en quedés fora. Era una qiiestié d’or-
gull. Aixo va millorar molt la posicié
dels laboratoris publics i la balanca
va quedar equilibrada.

—Que hagués passat si Celera Geno-
mics hagués pogut seqlienciar el geno-
ma abans que els consorcis publics?

—Aix0 hagués obstaculitzat la re-
cerca i I’hagués alentit molt. Tot ha-
gués estat més fosc.

—Que vol dir fosc?

—Quan tenim la seqiiéncia humana,
tenim una seqiiencia de lletres —els



3.000 milions de lletres—, pero no en-
tenem el que diuen. Es com una llen-
gua estrangera quan estas en un pri-
mer curs. Només tens els primers co-
neixements. Ara bé, per promoure la
recerca segiient cal compartir aques-
ta seqiiencia de lletres. Al contrari, és
impossible explicar a la resta que
estas descobrint. El procés de comuni-
cacio cientifica implica que els conei-
xements basics siguin publics. Imagi-
neu que estas intentant treballar so-
bre literatura espanyola i que totes les
obres que estudies son privades: no
pots accedir-hi facilment i, a més, no
pots reproduir cap fragment de cap
obra per poder-la comentar. Es aixo.
El material ha de ser public. Si no ho
fos, s’hagués alentit moltissim la re-
cerca. La segona consegqiiéncia hauria
estat I’accentuacié de la separacio en-
tre rics i pobres.

—Per que?

—Perque les subscripcions per acce-
dir al genoma haguessin estat molt ca-
res. Els recercadors amb més diners
s’ho haguessin pogut permetre, pero
els dels paisos pobres, no. L’escletxa
entre D’estructura cientifica dels pai-
sos rics i els pobres s’hagués fet molt
més gran.

—Segons aixo, doncs, com que final-
ment els resultats sén publics, es multi-
plicaran les recerques i els resultats.

—Si. Esta progressant al més rapid
possible. Pero només podem treballar
a la velocitat que fem descobriments:
per aix0 la comunicacié és tan impor-
tant.

En un futur, després de la fase actual
de diagnostic, podrem utilitzar la se-
giiencia humana per analitzar les va-
riacions entre nosaltres i descobrir
com algunes d’aquestes variacions es
corelacionen amb certes malalties.
Aix0 ens ajudara a seleccionar els
tractaments més adients.

D’altra banda, a mesura que millo-
rem i progressem en el coneixement
sobre els canvis que pateix el genoma
sota condicions de malalties, com ara
el cancer, podem trobar noves mane-
res de tractar-les.

—Quan arribara aixo?

—Calculem que en un horitzé de
deu o vint anys, tenint en compte el

temps que es necessita per desenvolu-
par tractaments reals i no només per
tenir el coneixement basic. El que tro-
bo molt estimulant és mirar més lluny
en el temps, d’aqui a cinquanta o cent
anys.

—Que passara?

—Podrem escriure el manual d’ins-
truccions del cos i tindrem un manual
amb totes les molecules ben etiqueta-
des, i aix0 sera una eina molt més efi-
cac¢ per tractar les malalties. Actual-
ment, el que fem és donar bandades a
cegues.
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—Cada dia, pero, surten informacions
sobre el gen de tal o qual malaltia. La
terapia génica €s lluny o prop?

—No he parlat de terapia genica. Ja
I’hem iniciada, pero és molt dificil. Un
exemple de terapia génica que funcio-
na és el tractament d’una malaltia del
sistema immunologic dels infants.
Una malaltia molt poc freqiient. Pero
hem pogut introduir el gen que fun-
ciona i substituir-lo pel que no funcio-
na. Pero, ara per ara, la metodologia
per fer aix0, per carregar el gen a les
seves cel-lules, implica 1’ds d’un virus



nascut a Gran Bretanya el 27
de marg del 1942, es va
doctorar per la Universitat de
Cambridge el 1966 i, durant
tres anys (1966-1969),

va investigar al prestigios
Salk Institute for Biological
Studies de San Diego,

a California. Després, el
famés Laboratory of
Molecular Biology el va
recuperar per a la ciencia
britanica, on va entrar a
formar part de la “comunitat
del cuc”, com anomenen tota
una generacié d’investigadors
que va comencar a fer
recerca geneética amb el
nematode Caenorhabditis
elegans, que permetia, per la
seva senzillesa, recerques en
profunditat. Encara que és
conegut per la seva posterior
tasca de director del Sanger
Center, que ha liderat el
projecte Genoma Huma a Gran
Bretanya, Sulston va rebre el
premi Nobel de medicina 2002
perqué el seu treball amb el
cuc ha permés avancar molt
en el coneixement sobre

el cancer.

que no és infecciés pero que pot cau-
sar altres problemes. Necessitem tre-
ballar més D’enginyeria d’aquesta
terapia. Hem de deixar molt i molt
clar que la seqiienciacié del genoma
huma és pur coneixement. Per si ma-
teix, no constitueix cap cura ni cap
tractament, pero ens proporciona les
eines per a aquests tractaments. No
vull sonar molt pessimista, perque no
ho séc. Hi ha una ruta clara cap a en-
davant, pero els nostres cossos son
molt complexos i els titulars que diuen
“e] gen de tal malaltia o “‘el gen de tal
altra malaltia” sén una simplificacié
increible: només volen dir que hi ha
una correlacié entre un gen i una cer-
ta malaltia, pero aixo no ens ho expli-
ca tot. Hem d’aprendre més coses.

—Entenc que la seqiienciacié del ge-
noma és, doncs, recerca basica, igual
que la que voste va fer sobre un cuc, el
Caenorhabditis elegans, i que després
ha estat fonamental per aprofundir en el
coneixement de I’apoptosi o mort cel-lu-
lar programada.

—Si, aquella va ser molt, molt basi-
ca. [Rient.]

—Creu que la gent —els politics i altres
cientifics— entén la importancia d’a-
questa recerca basica?

—No. I és importantissima. Per po-
der fer un aveng solid i entendre bé les
coses, necessitem informacié fona-
mental. Abans del projecte Genoma
Huma, la gent intentava senzillament
capturar els gens. El gen de la fibrosi
quistica, per exemple. Es coneguda
aqui, aquesta malaltia?

—Si.

—Francis Collins, cap del projecte
Genoma Huma, va estar implicat en
un grup amb un pressupost enorme
per descobrir el gen de la fibrosi quis-
tica. Cap a ’any 1990, més o menys.
Perseguien només aquest gen unic, i
aixo no beneficiava gens el conjunt del
genoma. S’ha calculat que la recerca
d’aquest gen va costar entre 50 i 100
milions de dolars americans, un cost
enorme. Probablement aixo represen-
ta una desena part del cost de la se-
giienciacié de tot el genoma huma!

—Proporcionalment, molt més car.

—Si. Quan jo vaig comencgar la re-
cerca sobre el nematode, el cuc, amb

els meus collegues vam veure 1’enor-
me esfor¢ que implicaria capturar no-
més un gen, mentre que potser el que
voliem saber no depenia només d’un
gen. Per tant, vam pensar que haviem
d’agafar una mica de distanciament:
no anem directament a les coses que
ens interessen perque és car i, real-
ment, no sabem exactament que vo-
lem; aixi doncs anem a tot el genoma.
Senzillament, ens distanciarem i co-
mencarem a fer-ho un altre cop de
manera més sistematica. 1 després,
amb el genoma huma, vam introduir
un nou impetu i una nova eficacia en
la recerca medica que abans no exis-
tia. Actualment, quan la gent pensa
que un gen és important en una ma-
laltia, poden trobar-lo rapidament en
el genoma huma. Per tant, es tracta de
treballar col-lectivament, més que no
pas treballar independentment per
produir un resultat més eficac.

—Quan estudiava el genoma del cuc
també hi va haver qui va dubtar de la se-
va utilitat. En canvi, I’any passat va veu-
re com li reconeixien aquest treball —que
després va permetre aprofundir en el co-
neixement de la mort cel-lular progra-
mada, la qual té un paper importantissim
en el cancer— amb el premi Nobel de
medicina.

—Si, sovint el premi Nobel tira enre-
re i mira de recon¢ixer també els pri-
mers investigadors. Crec que és posi-
tiu que sigui aixi. Quan fas algun ti-
pus de recerca baconiana [la manera
com Sulston anomena la “ciencia diri-
gida per la ignorancia”, en oposicié
a la “ciencia dirigida per hipotesi’],
constantment estas verificant si és ve-
ritablement 1til perque pots arribar a
fer molta, moltissima recerca, sense un
objectiu. Es per aixo que la historia
del genoma s’ha anat acumulant. Pri-
mer, Waterston i jo vam fer el genoma
del nematode; després, vam comengar
a estudiar el genoma huma. La gent
sentia un gran escepticisme... “Quin
treball més estipid! Aixo és malbara-
tar diners i temps.” Pero després d’un
breu temps, molt abans d’acabar-ho,
els cientifics ja van canviar la seva
manera de mirar-s’ho, i ens deien:
“Si, veritablement ens ha ajudat molt:
quan penseu acabar?”.



—En la presentaci6 de 1’esborrany de
la seqiienciaci6 del genoma huma per a
Clinton 1 Blair, el primer ministre brita-
nic va citar I’empresa Celera Genomics
ino el Sanger Centre [els laboratoris pu-
blics britanics], que voste dirigia i que
era el protagonista britanic del film. Per
que ho va fer?

—[Riu.] No va tenir cap importan-
cia. Ho expliquem en el llibre perque
voliem fer una historia novel-lesca. Es
molt divertit veure com la percepcio
de la gent i els equilibris han evolucio-
nat. En aquell moment, Celera havia
esdevingut tan mediatica que fins i tot
els que escrivien els discursos al nos-
tre primer ministre coneixien millor
Celera que no pas nosaltres. Es sen-
zillament una anecdota divertida i no
té més importancia. Perque, de fet, el
nostre centre, amb els col-legues ame-
ricans, han completat el treball del ge-
noma i Celera ja no té cap mena d’im-
portancia.

— Actualment, a banda de I’huma, s’es-
tan seqiienciant diversos genomes. Que
aportaran?

—La compilacié de tots els genomes
—el nostre; els de mamifers, com la ra-
ta o el ximpanze; els de diverses plan-
tes, i els de centenars de patogens,
com la lepra, la tuberculosi, la mala-
ria, etc.— aporta informacio a desenes
de milers, potser centenars de milers,
d’investigadors que la utilitzen en la
seva tasca quotidiana. Aixdo vol dir
que estan produint molecules que po-
den ser utilitzades per la produccid
d’anticossos i que estan posant a pro-
va farmacs que han desenvolupat gra-

cies als nous coneixements sobre els
genomes. Vol dir també que la compi-
lacié de tots els genomes de mamifers,
peixos i aus permet analitzar-ne les
semblances i les diferéncies.

Basicament estem aprenent, desco-
brint, explorant la informacié basica
de la vida, perque en aquest conjunt
de genomes tenim les instruccions per
fer cada ésser viu, pero com que estan
tots relacionats mitjancant I’evolucio,
també podem aprendre molt. Recor-
dem que el ratoli i I’huma vénen de la
mateixa font, que podem datar de fa
entre 50 i 100 milions d’anys!

—En que esta treballant ara mateix?

—A través de la meva filiacié a la
Comissio Genetica Humana, estic
aprenent i fent aportacions per al des-
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envolupament de politiques socials re-
lacionades amb la genética a la Gran
Bretanya. A més, hi ha I’aspecte glo-
bal del mateix tema. Mirem d’intro-
duir un sistema sanitari més uniforme
arreu del mén. Hem de tancar aques-
ta escletxa sanitaria que existeix. Hem
d’aportar cures a malalties per als
paisos que no es poden permetre fer
recerca. Hem de convertir el nostre
mon en un lloc més equitatiu. La raé
per la qual sento aquesta necessitat no
és una qiiesti6 humanitaria, siné pel
panic que produeix el terrorisme.

—Que hi té a veure?

—D’on ve el terrorisme? Penso que,
al capdavall, ve de gent que esta en si-
tuacions molt desavantatjoses. De ve-
gades, la gent diu que aix0 que dic no
té sentit, perque els que organitzen el
terrorisme son els barons del trafic de
drogues. Pero jo penso que aquest ti-
pus de comportament ve de la pobre-
sa extrema. Els perills del terrorisme
han estat exagerats, com a conseqiién-
cia de la catastrofe de 1’11 de setem-
bre a Nova York, pero, en qualsevol
cas, els mitjans per tractar el terroris-

me sén fer que el mon sigui un lloc
més equitatitu, no pas bombardejar la
gent que ja és massa pobra i que, des-
prés, tindra una situacié encara pit-
jor. El que estem fent és horrorods i
penso que hem d’aprofitar 'impetu
de la ciéncia internacional del projec-
te Genoma Huma perqueé hi hagi una
empenta més gran de la universalitza-
cié de la sanitat.

—1I quina mena de politica cal aplicar
per tancar 1’escletxa?

—Un exemple per Europa que no té
res a veure amb el camp medic: re-
duir els nostres aranzels. En establir
uns aranzels contra les importacions
de productes alimentaris dels paisos
en via de desenvolupament, Europa
esta fent molt i molt de mal als paisos
en via de desenvolupament. Els Estats
Units fan el mateix amb determinats
conreus, i hem de reconeixer que la
pitjor malaltia que tenim actualment
és la pobresa i la malnutricié. Per
tant, hem de continuar la nostra feina
en alta tecnologia, pero també en 1’al-
tre extrem: i és alla on hem de fer els
grans canvis, ara.

—Cal conveéncer-ne els politics, tam-
bé...

—Cal recordar que no és que els rics
s’hagin de fer més pobres. Pero estem
construint muralles al voltant de tot
Europa per mantenir-los ben lluny. Es
molt més practic comengar a equili-
brar la riquesa i permetre que la gent
es guanyi la vida. La visi6é nord-ame-
ricana sembla que es basa en la idea
que mentre es globalitzin els rendi-
ments i les patents, tot funcionara. Jo
penso que hem de fer politiques acti-
ves perqué els paisos més pobres es
posin al dia.

Et quedes bocabadat quan saps que
les diferencies entre els pressupostos
destinats a cobertura sanitaria al pais
més ric, els Estats Units, i el més po-
bre, que crec que és Malawi. La di-
ferencia és de 1.000 contra 1. Aquesta
escletxa és massa gran per esperar
que el capitalisme global ajudi. Esta
bé que globalitzem els mercats, pero
també caldria que globalitzarem la
justicia.

Alex Milian



