CONOCIMIENTOS ACTUALES
Y POSIBILIDADES DE ACCION
EN GENETICA EVOLUTIVA

FRANCESC MESTRES

Ante todo me gustaria mencionar que a continuacién lo que expondré no
son mas que mis opiniones personales. Para realizar un anélisis sobre el
estado actual de la genética evolutiva y de sus aplicaciones creo necesario
llevar a cabo una pequefia introduccién histérica de esta materia. La
aparicién de la genética moderna, a principios del siglo XX, permitié el
afianzamiento del darwinismo, en tanto adolecia de una falta de explica-
ciones adecuadas sobre como se transmitian las adaptaciones favorables a
las siguientes generaciones. A partir de esta fusién y de la acumulacién de
nuevas observaciones, experimentos y modelos tedricos, aparecié hacia
los afios cuarenta del siglo pasado la teoria sintética de la evolucién. Desde
entonces no ha cesado de enriquecerse y crecer con nuevas aportaciones
de diferentes 4reas de la biologia. El desarrollo de la genética molecular
fue un poco agresivo en diferentes centros, donde se present6 a los
genéticos de poblaciones en particular, y a los evolucionistas en general,
como investigadores anclados en problemas y procedimientos anticuados.
Nada mas lejos de la realidad, puesto que de la fusién de las técnicas
moleculares con los modelos poblacionales se gener6 la evolucién mole-
cular (una breve resefia de este proceso puede encontrarse en Hartl and
Clark 1989). Esta rama ha enriquecido ampliamente la teoria evolutiva y
pienso que ha revalorizado el papel de la seleccion natural. Los primeros
trabajos en evolucién molecular mostraron el papel de la deriva genética
en este nivel (neutralismo), pero con el paso de los afios (y de maés
investigaciones) se ha ido detectando el efecto de la seleccién natural en
el &mbito molecular. Otro enfoque principal de la genética evolutiva ha
sido el estudio de los procesos de especiaciéon. Se han llevado a cabo
muchos experimentos y proyectos de investigacion en esta area y con la
llegada de las técnicas y de los marcadores moleculares se han podido
desarrollar importantes avances en nuestro conocimiento.
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Sin embargo, muchos investigadores creen que la genética evolutiva es
aun una especialidad donde priman o, incluso, tinicamente se desarrollan
modelos matematicos para explicar la evolucién con base en cambios en
las frecuencias génicas (Sampedro 2006). Esta visién no es cierta, ya que
nuestra ciencia se ha expandido al mismo ritmo que los avances técnicos
y nos han permitido ahondar en cuestiones clasicas del drea y también
abierto nuevos interrogantes. La moderna teoria evolutiva tiene en cuenta
los nuevos avances en genética del desarrollo (Carroll 2005), gendémica
(Campbell and Heyer 2002), etc. En lo que si estoy claramente de acuerdo
con Sampedro es que quizas haria falta una reunién internacional formal
de destacadas figuras en genética evolutiva, y evolucién en sentido am-
plio, para presentar a la comunidad cientifica y a la sociedad la actualiza-
cién de la teoria sintética de la evolucién. El director de mi equipo de
investigacion, Lluis Serra, sugirié hace tiempo que seria muy recomenda-
ble realizar este encuentro internacional, y quizas Francisco J. Ayala, por
sus amplios conocimientos y relaciones, podria ser el catalizador.

Esta pequefia introduccién nos ha permitido ver de forma breve la
transformacién de la genética evolutiva en aproximadamente un siglo. Me
gustaria comentar algunos aspectos de mi disciplina respecto al coloquio
propuesto. Un &mbito que en la actualidad se considera muy importante,
y que ademads ha tenido relevancia politica y por tanto ha pasado a ser una
drea prioritaria de financiacién ptblica, ha sido el de los estudios de
biodiversidad y de genética de la conservacion. Si se mira el contenido de
algunos libros de texto sobre esta tiltima especialidad se puede observar
que muchas lecciones son de genética de poblaciones bastante clasicas (por
ejemplo, puede consultarse Frankham et al. 2004). Una cuestién interesan-
te es: ¢hasta qué punto debe el ser humano incidir en la biodiversidad
natural? Es obvio que el ser humano no debe destruir los habitats y por lo
tanto diezmar gratuitamente las especies. En cambio, si una especie esta
al limite de su desaparicién por causas naturales, .debemos nosotros
intervenir y alterar el curso de la naturaleza? ¢{Hemos de preservar artifi-
ciosamente una especie en peligro de extincién debido a que ya no es
adaptativa por el mero hecho de que nos gusta desde el punto de vista
estético? Me gustaria hacer una tltima consideracion respecto a esta
tematica. El gran ec6logo Ramén Margalef comenté que la naturaleza ha
sufrido en el pasado grandes extinciones y reducciones drasticas de la
biodiversidad, y que siempre se ha recuperado, como es 16gico, con otras
formas de vida. Segun él, la naturaleza sera capaz de sobrevivir y de
recuperarse de los estragos que pueda causar el hombre. El se referfa a la
potencialidad de la naturaleza, y no estaba en absoluto de acuerdo con las
barbaridades llevadas a cabo por el ser humano respecto al medio ambien-
te. Por tanto, las acciones agresivas del ser humano sobre la naturaleza son
totalmente intolerables. Como cientificos que estudiamos los seres vivos
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debemos concientizar a la opinion ptublica y a los gobernantes sobre las
consecuencias de la sobrexplotacion de las pesquerias, la tala masiva de
las selvas tropicales, la destruccién de la capa de ozono, la emision a gran
escala de diéxido de carbono que produce un calentamiento global del
planeta, etc. Otra cuestion interesante en este &mbito es el hecho de que
vivimos en una época de globalizacién del planeta, y que la economia y
los medios de transporte actuales han permitido que tengan lugar grandes
migraciones de seres humanos a distintos puntos del orbe. Podemos
pensar si se deben ‘preservar’ ciertos grupos étnicos humanos frente al
posible mestizaje debido a las migraciones en masa. El como tratar la
biodiversidad humana es un tema importante. Aunque es un tema opina-
ble, personalmente considero que debemos dejar actuar a la naturaleza
también en este ambito. Asi, por ejemplo, los pueblos que habitan el
Mediterraneo son un crisol de razas, que se han ido mezclando entre si
desde tiempos remotos. Lo importante es el ser humano como tal, con
independencia de su raza.

Otra especialidad importante es la genética forense (para detalles res-
pecto a esta materia puede consultarse a Butler 2005). Las técnicas mole-
culares permiten identificar genotipos muy concretos y por tanto a los
diferentes individuos de una poblacién (y me refiero con este término a
susentido mas amplio). Quizés la situacién que més conoce el gran ptiblico
es la resolucion de casos criminales, ya sea a través de juicios mediaticos o
bien mediante series televisivas. No es este el inico &mbito de aplicaciéon
de esta especialidad, ya que también es til en los estudios de paternidad
y en la identificacién de cadaveres después de un accidente. Asi como la
técnica de identificaciéon de los marcadores moleculares la puede realizar
perfectamente un técnico de laboratorio que conozca de forma suficiente
el manejo de los termocicladores y de las reacciones de PCR, el anélisis de
los resultados es mucho mas complejo y para ello se requiere de personas
formadas en genética evolutiva, en concreto, buenas conocedoras de
genética de poblaciones y estadistica. En este contexto aparecen las tipicas
y recurrentes preguntas de bioética: (Es licito tener un banco de datos
genético-molecular de los individuos de la poblacién? Este banco de datos
podria ser de interés policial o bien para la identificacién de cuerpos que
dificilmente podria llevarse a cabo por otros procedimientos. Sin embargo,
podria tener otros usos, por ejemplo, podria ser utilizado por companiias
de seguros, que podrian evaluar a priori los riesgos de enfermedad de
potenciales asegurados. Este es un tema clsico que ya fue comentado hace
unos anos por Suzuki and Knudtson (1990).

Me gustaria también comentar cémo la genética evolutiva puede apor-
tar sus conocimientos al ambito de la genética en medicina. En la actuali-
dad se valora ampliamente el papel de la selecciéon natural en medicina,
no solamente a nivel de la resistencia bacteriana a los antibiéticos, sino en
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muchos otros aspectos (Corbella 2006). Sin embargo, la genética médica
habia sido tradicionalmente una disciplina dificil de abordar antes de la
llegada de las técnicas moleculares. Hace aproximadamente un par de
décadas muchos profesionales de la medicina en mi pais ni la conside-
raban. La llegada de los métodos de secuenciacién del DNA cambi6 radi-
calmente este panorama y muchos laboratorios se pusieron a localizar y
secuenciar genes humanos cuyas mutaciones causan diferentes patolo-
glas. Ello fue relativamente sencillo, pero laborioso, para los casos de
herencia monogénica. Sin embargo, llegé un momento en que las enfer-
medades producidas por un tnico gen, y por tanto con un patrén de
transmisién sencillo, fueron todas estudiadas. Quedaban por estudiar
muchos sindromes complejos que estan controlados por un niimero va-
riable de genes y ademds que pueden estar condicionados por diversos
factores ambientales. En estos casos, se paso al analisis de estos caracteres
complejos mediante las herramientas de otra disciplina tradicionalmente
relacionada con la genética evolutiva, la genética de los caracteres cuanti-
tativos. Esta materia habia sido frecuentemente despreciada por amplios
sectores de genetistas y sin embargo se ha demostrado muy eficaz para
detectar genes responsables de muchas patologias humanas. La llegada
de nuevas formas de deteccién de variabilidad a nivel molecular y el uso
de modelos matematicos adecuados (muchos de ellos fundados sobre el
armazoén tedrico de la genética de poblaciones) han permitido profundizar
en los conocimientos sobre diferentes enfermedades humanas (un buen
libro sobre este tema es Sudbery 2002). Recientemente se ha puesto a punto
una serie de tecnologias y procedimientos de anélisis que son ttiles tanto
a nivel de genética médica como de genética evolutiva. Asi, por ejemplo,
el proyecto internacional HapMap y la posibilidad de analizar méas de 100
000 sNPs (polimorfismos de un solo nucleétido) en un tnico experimento
han hecho posibles los estudios a nivel del genoma entero (Genome
Wide-SNP), con gran cantidad de aplicaciones potenciales en medicina y
evolucién de poblaciones humanas (Gibbs and Singleton 2006). Pero tam-
bién se debe ser prudente y no generar falsas expectativas en la opinién
publica sobre la curacién en plazos concretos de tiempo de ciertas enfer-
medades, como por ejemplo el cdncer. Por tltimo, hay que reconocer que
la organizacién del genoma humano, y en general de muchas especies, ha
demostrado ser mas compleja de lo que inicialmente pensdbamos, incluso
la definicién de gen aparece en la actualidad méas complicada de lo que se
creia hace pocos anos (Pearson 2006). Por tanto, es de suponer que un
enfoque multidisciplinar del problema puede aportar nueva luz sobre este
apasionante tema.

Para finalizar, me gustaria recordar que aunque el ser humano es capaz
en numerosas ocasiones de controlar el ambiente, contintia sujeto a las
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fuerzas evolutivas y que aunque la evolucién humana es principalmente
cultural, no se debe olvidar la evolucién biolégica sobre nuestra especie.
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