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Introduccién sobre cromosomas individuales para detectar enfermedades

El diagndstico de preimplantacion genética (DPG) es una monogenéticas, aneuploidias, mosaico cromosomal y diag-
técnica que se realiza en parejas que se van a someter a ladstico del sexo. En los ultimos afios se viene aplicando otro
fertilizacionin vitro (FIV) debido a problemas de esterilidad.  procedimiento alternativo al FISH, denominado hibridacion
El procedimiento mas usado consiste en hacer una biopsia algenémica comparativa (GCH), que tiene la ventaja que con
embrién en el estadio octocelular, que corresponde al tercerél se puede hacer analisis cromosomico del cariotipo com-
dia de haber sido fertilizado, para de esta manera seleccionapleto de la célula y de unos cuantos cromosomas selecciona-
la célula 6ptima que va a terminar siendo implantada en el dos. Aunque presenta el inconveniente que requiere de em-
Utero de la madre. briones criopreservados, cuya rata de implantacién disminu-

Aungue en realidad existen tres tipos de biopsias: la del ye hasta en un 30% con respecto a los embriones implanta-
embrién octocelular, la del cuerpo polar y la del blastbmero. dos sin criopreservacion, que son los utilizados con el FISH
La del cuerpo polar es la Gnica que se permite en los paiseq1-5).
de la Unién Europea y con ella se puede analizar el cariotipo

femenino y la existencia de un mosaico cromosomal del Indicaciones del DPG
cigoto. Pero tiene la desventaja de que no evalla el cariotipo  Aunque la idea precursora del DPG se le debe a Eduard y
masculino. Gardner en 1968 (6), su primera aplicacion clinica fue a

De otro lado, los procedimientos empleados en esta nue-comienzos de los afios noventa, cuando el doctor Handyside
va técnica del DPG son: la reaccion de cadena polimerasay sus colaboradores realizaron una biopsia a embriones
(PCR) que permite la amplificacion de los fragmentos de octocelulares para escoger el sexo del embrién a implantar,
DNA estudiados. Se combina lo anterior con la llamada en una pareja que tenia riesgos de transmitir una enfermedad
hibridacion de fluorescencia situ (FISH) que se aplica genética ligada al cromosoma X. Por tanto, se escogié un
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embrién de sexo femenino, pues una nifia no presentaria lade Huntington, el sindrome de X fragil, la distrofia muscu-
enfermedad (7) lar de Duchene, el sindrome de Lesch Nyhan, la retinitis
Después se detectd que buena parte de los fracasos en lpigmentosa, la atrofia muscular bulbar y espinal. O desér-
implantacion de los embriones, luego de la FIV, se debia a denes de enfermedades dominantes ligadas al cromosoma
que éstos presentaban aneuploidias (ya sea trisomias oX como el sindrome de Alport y el sindrome oro-facial
monosomias) en especial cuando las mujeres eran mayoresligital tipo | (8, 11-14).
de 35 afios. Entonces, se estableci6 la indicacion de realizar  Es decir, la magnitud creciente de los desordenes genéticos
el DPG atodas aquellas parejas que fuesen a someterse a undetectados por el DPG es tal, que se puede calcular que de
FIV y que tuvieran alguna de las siguientes caracteristicas: 100 desdrdenes genéticos que ya se diagnosticaban a finales
1) que la mujer fuese mayor de 35 afios. 2) falla de embarazodel afio 2001, se ha pasado a mas de 300 anomalias genéticas,
luego de tres intentos de FIV, y 3) abortos a repeticion con en el 2004, incluyendo la deteccién de marcadores génicos
cariotipos normales en la pareja (8). Se demostrd asi que elasociados a predisposiciones de enfermedades genéticas. A
DPG detectaba las aneuploidias de manera efectiva y de estau vez, la prueba dejo de tener las indicaciones mencionadas
forma se lograba disminuir la pérdida de embriones y au- y se comenzé a realizar de manera indiscriminada, aunque
mentar los porcentajes de implantacion exitosa. voluntaria, en cualquier pareja que opte por la técnica de la
A partir del afio 2000 la prueba para detectar las FIV.
aneuploidias se convirtid en un examen rutinario para todas
las parejas que se iban a someter a una FIV y de esta manera Dilemas bioéticos del DPG
el DPG se transformd en un cribado de preimplantacion  De hecho, este crecimiento ilimitado del DPG llevd a
genética (CPG) (9). Sin embargo, la intencion de aplicacion que en el afio 2001 una comisién de genética humana,
del cribado buscaba obtener embriones sin aneuploidias quenombrada por el gobierno del Reino Unido, recomendara
tuviesen éxito en la implantacion uterina. gue la prueba debia limitarse a la deteccion de condiciones
No obstante, finalizando la década de los noventa surgio genéticas especificas y serias que afectaran de manera gra-
otra orientacion para el DPG: el diagndstico de enfermeda- ve la vida, también que no debia ser utilizada para la
des genéticas. De esta manera, la prueba se convirtié en unaleteccion de portadores con una enfermedad autosémica
alternativa al diagnostico prenatal conocido, con la ventaja recesiva y que, mucho menos, se debia permitir la selec-
de que podia detectar anomalias genéticas antes de ser imeidn de caracteristicas que pudiesen conducir a programas
plantado el embrion y evitaba las decisiones de realizar de eugenesia positiva (15). Sin embargo, hoy es claro para
abortos terapéuticos y abortos eugenésicos. nosotros que ninguna de estas recomendaciones fue acata-
Por tanto, las indicaciones iniciales del DPG fueron las da. Quizas, en parte, porque no existid un consenso en
mismas que se tenian para el diagndstico prenatal y que seodos los paises, ya que los responsables del DPG en los
pueden sintetizar en las siguientes: 1) edad madura de laEstados Unidos no establecieron, ni han establecido, limi-
madre, 2) factores de riesgo para defectos del tubo neural, 3)tes a ningun tipo de diagnoéstico de las distintas anomalias
hallazgo de un defecto genético de novo en un hijo previo, 4) genéticas. En cambio, en la Comunidad Europea si se
antecedentes familiares de enfermedades genéticas, 5) historestringieron desde el comienzo los alcances de la prueba,
ria de enfermedades genéticas en la pareja, 6) alteracioneporque soélo se permite la biopsia del cuerpo polar y no la
cromosémicas conocidas y 7) alteraciones estructurales endel embridn octocelular.
algun progenitor (10). Ahora bien, ¢por qué se da esta aparente aceptacion de
Ademas, el nimeroy las caracteristicas de los desérdenegjue el DPG sea exhaustivo para evitar que se implanten
genéticos detectados con el DPG ha superado con rapidezzmbriones con cualquier defecto genético? O, incluso, ante
asombrosa los del diagndstico prenatal habitual. Por ello, la la sola probabilidad de aparicion de una enfermedad genética.
lista de enfermedades y defectos genéticos detectados euiza las respuestas pueden ser numerosas. Por un lado,
muy grande y todos los dias crece de manera exponencial.definir que se entiende por una enfermedad genética seria
Por ejemplo, se han diagnosticado, entre otros, desérdenegjue afecta gravemente la vida nos lleva a tratar de clarificar
recesivos como el sindrome adrenogenital, la beta-talasemia,mejor la situacién. Propongo tres interrogantes para ser con-
la hiperplasia adrenal congénita, la fibrosis quistica, la enfer- testados:
medad de Gaucher, la anemia de células falciformes, lal. ¢A quién o a quiénes le debe afectar gravemente la
enfermedad de Tay Sach, la atrofia muscular espinal, la  vida? ¢al futuro bebé? ¢ a la familia? ¢ a la sociedad? ¢a
epidermolisis bullosa, la ataxia telangiectasica. todos?
También desdrdenes dominantes como el sindrome de2. ¢Cual seria el promedio de vida minimo aceptable esta-
Crouzon, la enfermedad de Charcot Marie Tooth (tipo la 'y blecido, de acuerdo con su anomalia, para dejar vivir a

1b), la poliposis adenomatosa familiar, el sindrome de Li un embrién e implantarlo?
Fraumeni, la neurofibromatosis tipo 2, la osteogénesis im- 3. ¢Quién o quiénes determinarian los criterios minimos
perfecta | y IV, la holoprosencefalia. De igual manera de calidad de vida para dejar vivir a un embrién con

desordenes de repeticion de tripletas como la enfermedad  determinado defecto genético?
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Intentemos resolver estos interrogantes haciendo el ejer- Ambas patologias, autosémicas dominantes, producen ce-
cicio de toma de decisiones con una alteracién genética guera total entre la segunda y la quinta década de vida.
especifica. Por ejemplo, la picnodisostosis o sindrome de Aunque no se asocian ni a retardo mental ni a ninguna otra
Maretaux-Lamy es una entidad diagnosticada en 1962 y anomalia organica.
gue se caracteriza por ser autosémica recesiva, debido a En este caso sabemos que un ciego puede tener una
una mutacion en el gen de la catepsina K en el cromosomacalidad de vida aceptable, que su sobrevida es igual a la de
1 g21. El cuadro clinico consiste en estatura baja (menor de cualquier otro individuo y que, hasta cierto punto, su limi-
1.50 m), fontanela anterior abierta, micrognatia, nariz de tacidn no se puede considerar como una entidad que afecte
loro, paladar estrecho, erupcion tardia de los dientes de manera grave su existencia. Sin embargo, entre implan-
deciduales, aplasia de clavicula, osteoesclerosis, susceptitar un embridn que en su vida futura sera una persona ciega
bilidad a fracturas, cierre tardio de las suturas, hipoplasia u otro que no tenga el gen para estas enfermedades, a lo
del maxilar inferior, escoliosis, espondilolistesis, braquidac- mejor sus padres se decidan por la segunda posibilidad.
tilia, a veces presencia de retardo mental y el promedio de Claro esta que si ellos supiesen que el embridn con el gen
vida de estos individuos oscila entre los 30 y los 40 afios para la catarata congénita o la retinitis pigmentaria llegara a
(16). ser un escritor y pensador reconocido en el mundo, quiza

Bien, lo primero para decir es que un nifio homocigoto aceptarian la primera posibilidad.
presentaria multiples anomalias en su cuerpo que lo lleva-  El gran intelectual Jorge Luis Borges tuvo alguna de las
rian a un fenotipo que podria ser considerado, incluso, dos entidades, con una historia familiar de ceguera que se
como monstruoso. Un fenotipo con tantos defectos podria remonta a su bisabuelo paterno Eduard Young Haslam,
ser un criterio objetivo de la gravedad de una anomalia gran periodista en la Inglaterra del siglo XIX , luego su
genética. Pero, ademas, la posibilidad de multiples fractu- abuela paterna Fanny Haslam que ciega le ensefi6 al nifio el
ras patolégicas que lo conviertan en un minusvalido, y de inglésy su padre Jorge Guillermo Borges, abogado y psico-
gue nazca con retardo mental, son dos elementos que irianogo, quien quedd ciego a los cuarenta afios.

a favor de considerar que su calidad de vida estaria muy  El escritor, luego de someterse a més de ocho cirugias,
menguada y en desventaja franca con respecto a otrosquedd ciego por completo a los cincuenta y un afios, pero
individuos normales. Ademas, vivir 30 0 40 afios podria esta circunstancia no le impidi6 ser el gran poeta, ensayista,
ser un inconveniente para que madurara hasta la adultezcuentista, lector y erudito de todos los tiempos en la histo-
plena, estableciera una familia y fuese un individuo pro- ria de la literatura hispanoamericana. Pero ademas, leg6 a
ductivo para la sociedad y con una existencia feliz. De sus lectores mdltiples reflexiones acerca de su ceguera
otro lado, fuera de su propia vida tan limitada, para su hereditaria, sin amargura, sin frustracién, sino por el con-
familia seria un gran sufrimiento y, tal vez, una carga trario haciéndonos reflexionar acerca de lo que de manera
economica para ellos y para la sociedad en general. Qui- habitual entendemos por sentido existencial, calidad de
za, en teoria, todos estariamos de acuerdo en que seriaida y felicidad humana. En su conferencia acerca de la
preferible destruir ese embrion con el defecto genético de ceguera, pronunciada cuando tenia ochenta afios de edad,
la picnodisostosis e implantar otro que no tuviese ningin dijo, entre otras cosas, lo siguientes:

defecto génico conocido. “Pensé: he perdido el mundo visible, pero ahora voy a recuperar otro.

Sin embargo, nuestra certeza al tomar esta decisidn ElI mundo de mis lejanos mayoressiAmpez6 el estudio del anglo-
quiza deja de serlo al enterarnos que el gran pintor francés sajon (...)

Marie Raymond de Tolouse Lautrec (1864-1901) tuvo, No permiti que la ceguera me acobardara. Ser ciego tiene sus venta-
casi con seguridad, una picnodisostosis. No obstante, esta jas. Yo te debo a la sombra algunos dones: le debo el anglosajon, mi
anomalia genética no le impidid ser un gran innovador de la  escaso conocimiento del islandés, el goce de tantas lineas, de tantos
pintura occidental, ademas de un hombre en todo el sentido versos, de tantos poemas, y de haber escrito otro libro, titulado con

de la palabra, que aprendié equitacion en su infancia, co- cierta falsedad, con cierta jactandi#ggio de la sombra.

menz0 a pintar al 6leo a los 11 afios, se enamord muchas Para mi, vivir sin odio es facil, ya que nunca he sentido odio. Pero

veces de varias bailarinas del Moulin Rouge y fue corres-  vivir sin amor creo que es imposible. Quién puede conocerse mas a

pondido por ellas, aprendid griego y latin, y murié a los 37 simismo? Segan la sentencia socrética ;Quién puede conocerse mas

afios, reconocido por sus conciudadanos como un verdade- que un ciego? Un escritor, o todo hombre, debe pensar que cuanto le

ro ejemplo para el resto de los hombres. De hecho, él vivid  ocurre es un instrumento: todas las cosas le han sido dadas para un
orgulloso y satisfecho con su vida y con la ironia que 10 finy esto tiene que ser mas fuerte en el caso de un artista”,

caracterizaba contesté a alguien que le pregunto si se sentia Que todo cuanto le ocurre a un hombre es “un instrumen-
pleno con haber nacido: “Snonsieur,pues desde hace  to paraun fin” es unareflexién de gran respeto hecha por una
siglos nadie de mi familia ha hecho nada, de no ser por mi persona que sabia que habia heredado una ceguera congénita
ingenio yo seria el dltimo bobo (17). Los ejemplos de este y que nunca creyd en cielos ni en infiernos, ni tuvo un Dios a
tipo se podrian multiplicar. ¢Dejariamos nacer a un em- quién obedecer. Es decir, su frase nace de un pensamiento
brién con cataratas congénitas o con retinitis pigmentosa? humanista que imagina que la voluntad de cualquier hombre
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puede ser tan fuerte, que sus limitaciones organicas se pueinvestigacion para fabricarle al fisico una silla de ruedas
den transformar en otro tipo de ventajas y fortalezas. De computarizada que le permitiese continuar su comunica-
hecho, ninguno de los Haslam Borges se dejé derrotar por sucién con el mundo exterior. Disefiaron, entonces, una celdi-
patologia heredada, ni los obligd a tomar la decision de no lla especial que captaba los movimientos de su parpado
tener descendencia. Jorge Luis Borges no tuvo hijos por derecho, y Hawking aprendié a mandar sefiales en clave
circunstancias muy personales, pero no por temor a que suMorse, luego la celdilla descodificaba estos mensajes y los
ceguera se transmitiera a su progenie. traducia al lenguaje escrito. De esta manera el intento de
Hasta ahora hemos mencionado ejemplos de enferme-resolverle la limitacion de comunicacién a Hawking con-
dades autosémicas, dominantes o recesivas, pero en las qudujo a un adelanto informéatico que hoy es empleado por
sus sintomas aparecen en edad temprana. Tomar un ejemetros enfermos con patologias similares.
plo de una enfermedad genética de aparicion tardia o enfer-  Parece que cuando analizamos, en abstracto, si es mejor
medad del adulto, nos cuestiona mas en nuestro intento deno implantar un embridn con alguna alteracién genética, el
contestar a las tres preguntas propuestas. Por ejemplo, unaentido comun nos indica que en efecto es preferible no
entidad establecida como la esclerosis lateral amiotréfica, hacerlo, al tener la posibilidad de implantar otro embrién
gue puede ser autosémica dominante o recesiva se debe ain ningun defecto conocido. Pero otra es la percepcion
una mutacion del gen SODI (superdxido dismutasa I) y se cuando lo pensamos sobre casos de personas concretas,
encuentran implicados los cromosomas 9q34, 9g21-22, nacidas y conocidas.
2033,y 15 g 15-22, entre los principales. De otro lado, la decision de no implantar un embrién es
El cuadro clinico se caracteriza por una lesion de la todavia menos clara cuando se hace sobre el diagnoéstico de
neurona motora superior e inferior que lleva a una paralisis una predisposicion genética que no garantiza que ese em-
muscular progresiva de todo el cuerpo, hasta conducir al brién llegue, en realidad, a desarrollar un defecto genético
individuo a un estado de completa postracion. Sin embar- en su vida humana. De hecho, el DPG realizado para detec-
go, estas personas no tienen compromiso de su sensibilidadar la predisposicion de mutaciones cancerigenas por alte-
ni de sus capacidades cognitivas superiores. El promedio racion de la proteina PG53, y la predisposicion a la demen-
de aparicion de los primeros sintomas esta entre la cuarta ycia de Alzheimer de aparicion temprana por la mutacion
la quinta décadas de la vida. Por tanto, estos individuos V717L (20, 21), se realizaron sin saber que probabilidades
pueden tener una existencia completamente normal hastaexistian en estos embriones desechados de que tuvieran la
los 40 o 50 afios. Una vez aparecen las manifestacionesenfermedad si se implantaban y se dejaban vivir.
clinicas iniciales el rango de supervivencia oscila entre uno  El nimero de mutaciones genéticas asociadas a predis-
y 20 afos (19). posicion de enfermedades crece todos los dias y, por ejem-
Entonces, aqui parece evidente que cuando la enferme-plo, las enfermedades de predominio psiquiatrico tienen
dad ya se establece es una alteracion grave para la vida delina gran cantidad de mutaciones asociadas. En especial la
enfermo, que lesiona su calidad de vida y lo vuelve un esquizofrenia, lo que haria pensar que un personaje como el
individuo dependiente de otros. Sin embargo, estas mismaspintor Vincent Van Gogh no hubiese nacido en esta época
conclusiones no tendrian validez en sus primeros 40 o 50 si en su etapa de embrion lo hubiesen sometido a un DPG
afos. Se justificaria no dejar implantar un embridn con la de predisposicion, pues en la actualidad se reconocen mas
mutacion genética causante de una esclerosis lateralde veinte mutaciones de genes que pueden relacionarse con
amiotrofica? De nuevo la respuesta inicial podria ser igual el probable desarrollo de dicha enfermedad (22).
a las anteriores: si se puede implantar un embridn que esté La perspectiva cientifica del DPG es lograr también la
libre de la enfermedad pues mucho mejor. deteccion de genes defectuosos asociados a las denomina-
Pero un nuevo ejemplo nos cuestiona lo que creemos das enfermedades poligenéticas, como son entre otras, la
gue es mejor. Pues el mas grande fisico tedrico vivo, el hipertensién arterial esencial, la diabetes mellitus, la enfer-
inglés Stephen Hawking, presenta una esclerosis lateral medad coronaria. Pero de acuerdo con la teoria predomi-
amiotrofica diagnosticada, como una forma rara de presen- nante en la actualidad, todas las enfermedades humanas
tacion, a la temprana edad de los 21 afios. Aunque hoy entienen raices genéticas. Entonces, si aplicaramos la légica
dia tiene 62 afios y desde hace mas de una década estde utilizar el DPG de manera indiscriminada, con el argu-
paralizado por completo y sélo tiene movimiento en su mento que es preferible implantar un embrién sin defectos
parpado derecho, sigue pensando de manera licida en torgénicos conocidos, llegariamos a una situacion futura ab-
no al problema de los agujeros negros y de la blsqueda desurda: todos los embriones humanos tendrian algun tipo de
la teoria de una super fuerza que unifique todo el comporta- anomalia genética y no encontrariamos ningiin embrion

miento de la materia. gue se implantananaciera al mundo de la vida humana.
Ademas, el caso de Hawking tiene otra peculiaridad méas
notable. Cuando perdié la capacidad de hablar y escribir, Argumentaciones filoséficas

por la paralisis de sus miembros superiores y de los miscu- Entonces, es pertinente en el caso del DPG recordar el
los de sus cuerdas vocales, la IBM cred un equipo de denominado argumento de la “Pendiente Resbalosa”
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(Slippery Sloped el camino sin retorno (23), que consiste “La educacion y la opinién, usaran su poder para establecer en la
en que cuando se toma la decision de aceptar el uso de una mente de cada individuo una asociacién indisoluble entre su propia
técnica genética, o cualquier otro procedimiento tecnoldgi- felicidad y el bien de todos. Asi, el individuo no sélo serfa incapaz de

o, y no se ponen, de antemano, limites definidos y estric-  concebir su felicidad en oposicién con el bien general, sino que uno
tos a su uso y a la extension de sus indicaciones, entonces, de los motivos de accién habituales en él serfa el impulso a promover
terminamos traspasando la linea de las intenciones preven- directamente el bien general (26)

tivas y terapéuticas médicas y llegando a la zona oscura de  Es decir, con esta argumentacion se basara toda la pre-
los abusos y discriminaciones sociales, las manipulaciones sién social futura a la masificacién obligatoria del DPG.
de unas élites sobre las mayorias y las acciones estimulada®ues no ira acorde con el “bien futuro” de la nueva socie-
por las ideologias eugenésicas. dad posgendmica el tener hijos con defectos genéticos que

Como ha dicho Johannes Rau: “Quien empieza a se hubiesen podido evitar.
instrumentalizar la vida humana, quien empieza a distin-
guir entre lo que es digno de vivir y lo que no, emprende un Conclusién
trayecto sin paradas” (24). Implicita a esta tendencia de extender el DPG a cual-

Es urgente, en mi concepto, limitar el uso del DPG a las quier desorden genético existente en los embriones
enfermedades genéticas de causa monogenética,reimplantados se encuentra una ideologia que concibe el
autosémicas dominantes, de herencia mendeliana recono-ideal de la perfeccibn humana como ausencia de incerti-
cida, o ligadas a X. Y aceptar que, tal vez, una caracteristicadumbre en la existencia de los individuos y de las socieda-
inherente a la especie humana es, precisamente, su condides. Por tanto, para esta ideologia es preferible la no exis-
cién de imperfeccidn genética de algun fyado. Ahora tencia a un riesgo vital que supere el cero. Se reconoce ac4,
bien, el principal argumento en contra de limitar el DPG se muy encubierta por los tecnicismos y los eufemismos, la
basa en que vivimos en una sociedad liberal en donde elpretension de las grandes corporaciones transnacionales de
principio de la autonomia y la libertad de eleccién de los tener a su servicio individuos con una capacidad productiva
individuos no deben ser restringidos por terceros. Optima, que no requieran de mucho tiempo para descansar

Sin embargo, como ha analizado muy bien Elizabeth ni que sufran de enfermedades.
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