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Historia del Proyecto
Genoma Humano

El comienzo oficial del Proyecto Genoma Hu-
mano (PGH) en Estados Unidos fue anunciado
el1°deoctubrede 1990. Sinembargo, el proceso
intelectual yadministrativo responsable por el
inicio del proyecto ya habia estado operando
variosafiosantes. Losorigenesdel PGH seremon-
tanaunencuentroen Alta, Utah,en 1984, donde
ladiscusion se centrd sobre el analisis del ADN
conelproposito de detectar mutacionesentre los
sobrevivientesde lasexplosionesatémicas.

Poco después de este encuentro, el concepto
de un programa comprensivo de estudio del
genomafue desarrollado por dosgrupos. Prime-
ro, una conferencia en 1985 en Santa Cruz,
California, fue convocada para examinar la
viabilidad de secuenciar el genoma humano.
Luego, Charles De Lisi inici6 discusiones dentro
del Departamento de Energiasobre las ventajas
desecuenciarelgenomaen gran escala. Debido
asu interés sobre los efectos en la salud de las
radiacionesy otros tipos de dafiosambientales,
el Departamento de Energiaevalué establecer
la secuencia del genoma humano como
criticamente importante paralos programas que
apuntaban a monitorear los cambios en la se-
cuencia del ADN.

De Lisi ademasafirmé que el Departamento
de Energiaconsuexperienciaenunadiversidad
de campos complementarios (por ejemplo, qui-
micaanalitica, fisicaaplicada, ingenieriay com-
putacién)y experienciaendirigir proyectosen
larga escala, seria un importante participante
para tal esfuerzo. Un apoyo adicional para el
PGH provinoindependientemente de Renato
Dulbecco, quien argument6 en 1986 que se-
cuenciar el genoma humano e identificar todos
los genes codificados seria un modo eficiente
para facilitar la investigacion sobre el cancer.

Dulbecco enfatiz6 que seria mas deseable elu-
cidartodaestainformacién de unavez, enlugar
de obtenerlapaso apaso en un extendido perio-
do de tiempo.

Dosinformes que influyeron mucho—publi-
cadosen1988-guiaron el desarrollode laestruc-
turayalcance deestasfasesinicialesdel PGHen
Estados Unidos. Uno, producido por el Consejo
Nacional de Investigaciones, sobre el mapeoy
secuenciamiento del genomahumanao, y, otro,
por un comité operando bajo los auspicios de la
Oficinade Evaluacién Tecnologicadel Congre-
sode Estados Unidos. Estos documentos apela-
ban a un esfuerzo sisteméatico de mapear y
secuenciar el genoma humano y produjeron
recomendaciones sobre el alcance y objetivos
del esfuerzo, subrayando los roles del Instituto
Nacional de Saludy del Departamento de Ener-
giaenadministrar el proyecto en Estados Unidos
y recomendaron niveles de financiamiento para
elemprendimiento. El programageneral sefial6
gue estos trabajos han permanecido vigentes, a
pesar de los numerososavancesen lastecnolo-
giasdisponibles para el andlisis del genoma.

Laoficinadesalud e investigacién ambien-
tal del Departamento de Energiainicid su pro-
gramaformalen 1987. Laoficinaparalainves-
tigacion sobre el genomahumanoenel Instituto
Nacional de Salud fue creada en 1988 y ese
mismoafio se transforméen el Centro Nacional
paralalnvestigacion del GenomaHumano. Las
sumas consignadas para el Departamento de
Energiay los programas del Instituto Nacional
de Salud fueron aportadas en 1988 (aunque el
programadel Departamento de Energiacomen-
z6enelafio previo usando fondos derivados de
otrasfuentes). El primer conjunto de objetivos
formales para el proyecto en Estados Unidos
fueronestablecidosen 1990, cuando el proyecto
comenzd oficialmente.

Aunque las raices histéricasdel PGH estan
ampliamente localizadas en Estados Unidos, el

proyectoesinternacional en estructuray espiri-
tu. Ademas del Instituto Nacional de Salud
(NIH) y del Departamento de Energia que
organizaron el PGH en Estados Unidos, existen
agenciasanalogas coordinando losesfuerzosen
otros paises, principalmente en Inglaterra, Fran-
cia, Alemania, Italia, Canada, Japény China. El
proyecto es verdaderamente internacional en
términos de colaboracidny coordinacién. Por
otra parte, la inclusion de “Humano” en el
nombre del PGH es, por supuesto, unadesigna-
cionimpropia, debido aque no reflejaadecua-
damente la envergadura de toda la iniciativa.
Desde el comienzo, el mapeo paralelo y el
secuenciamiento de los organismos modelo no
humanos han sido componentes centrales del
PGH.

El plan cientifico del proyecto

En Estados Unidos, el plan curricular del PGH
tiene una planificacion de 15 afios. Desde su
concepcion, el proyecto haestado asociado con
objetivoscuidadosamente orientados con jalones
quereflejencorrientesy capacidadesrealistasa
corto plazo, unconjunto inicial establecidoen
1990y dos conjuntos mas de objetivos acinco
aflos comenzando en 1993 y finalizando en
1998. Loselementosclave de estosobjetivoshan
enfocado en el establecimiento de la infraes-

(*) Eltitulooriginal del articuloes: "El proyecto del
genoma humano y su impacto en el estudio
delasenfermedades".

(**) Resumende untrabajodeEricD. Green,M.D.,
Ph. D., director del Departamento de Tecnologia
Genética del Instituto Nacional de Salud (NIH),
Instituto Nacional de Investigacion en el Genoma
Humano. Versidn en castellano exclusiva para No-
ticias: Dr. Gustavo Souzay Sergio Israel.



tructura, el desarrollo de las tecnologias reque-
ridasylageneraciénde losinventarios necesa-
riosde datos. Al mismo tiempo, losobjetivoshan
pretendidoser visionarios, flexibles e integrados
conel proceso de planificaciénen marcha, pero
abiertamente transitorios en su naturaleza, de-
bidoalosavances continuosen lastecnologias
parael analisis del genoma. Finalmente, lafor-
mulacion de estos objetivos ha estado acompa-
fiada por las discusiones criticas de los planes
evolutivos para el proyecto de algunos de los
participantesclave.

Numerosos puntosimportantessobre estos
objetivos merecen ser resaltados. Primero, com-
pletar lasecuenciadel genomahumano parael
2003 representaba el objetivo prioritario. De
hechoelinicio de este esfuerzo ocurrié dosafios
antesde lo originariamente previsto. Segundo,
asociado con lasecuenciacién del genomahu-
mano existen planes paramejorar lastecnologias
de secuenciamiento del ADN asi como para
secuenciar otrosgenomasy resecuenciarel ADN
humano tan efectivamente como sea posibleen
loeconémico. Los planes para catalogar las va-
riantes a la secuencia humana ordinaria estan
incluidasenel PGH por primeravez. Losestudios
sobre lavariacién de lasecuenciahumanarepre-
sentan un area de evolucién rapidamente cre-
cienteenlagenéticahumana. Nuevasiniciati-
vas incluirdn la construccion de una tercera
generacion, mapas genéticos del genoma hu-
mano. También se enfatiz6 —dentro de los obje-
tivos del PGH- en una serie de actividades
incluidas en la categoria de “genética funcio-
nal”, un areade lainvestigacion delgenomaque
ampliamente tratadel desarrollo eimplementa-
cion de tecnologias para explotar la secuencia
gendmicacompleta. Por ejemplo, estoincluye
técnicas paraexaminar laexpresion genéticaen
una escala enorme del genoma. Al frente de
muchasareasde lagenémicafuncional estan los
genetistas, quienestrabajaron en completar la
secuenciagendmicade sus organismos de estu-
dio. Incluidasentre lasnumerosasiniciativasen
lagenémicafuncional, estan los esfuerzos para
generar mejoradasbibliotecasde ADN y dedu-
cirsecuenciascompletasdel ADN con conjun-
tos comprensivos de genes humanosy de otras
especies.

EIPGH continuardenfatizando en el anali-
siscomparativo del genomade organismos mo-
delo, incluyendo por primeravez losemprendi-
mientos en apoyar unavariedad de actividades
asociadas y aquellas que apuntan a alentar el
desarrollo de herramientas genémicasen com-
putacién, todasellasenfatizando laimportancia
ética, legal y social relacionada con el mapeoy
secuenciamiento del genoma, y aquellas que
apoyanelentrenamientode losindividuosenla
investigacion sobre elgenoma. Lo Ultimo, inten-
cionalmente, incluirael reclutamientode inves-

Grupo que comenzé a trabajar en el NHGRI Intramural Project en 1993 (o sea en el
programa intramuros del INIGH) en el campus del NIH. En la primera fila, de
camisa blanca, bigotes y lentes, se puede ver a Francis Collins, el director. En la
tercera fila, de remera negra y saco rojo, se encuentra Amalia Dutra

tigadores con experienciaendisciplinasnobiol6-
gicas (porejemplo, ingenieria, quimica, fisica).

Aspectos sobresalientes del PGH

Alafecha, el PGH haalcanzado virtualmente
todossus objetivos bien formulados. Variasrevi-
siones han notificado este progreso. Mientras
numerosos logros individuales pueden ser cita-
dosyalgunas areas destacadas deben ser consi-
deradas. El objetivo original parael PGH fueel
desarrollo de 1.500 marcadores genéticos basa-
dosen microsatélites; a lafechahansido gene-
rados 20.000 marcadores de ese tipo.

Con respecto a la construccion de mapas
fisicos, losobjetivosinicialesdel PGH incluyeron
el establecimiento de la cobertura clénica del
genomahumanoymapeodeunSTS, enprome-
dio,cada100kbatravésde todosloscromosomas
humanos. Los esfuerzos dirigidos a construir
mapas fisicosbasadosen YAC (lamayoriaenel
mapeo de contenido STS) hansido completa-
dos por un pufiado de cromosomas humanos
individuales. Ademas de estos estudios han
habido esfuerzos analogos de mapeo en grande
del genoma. Complementando el mapa fisico
basado en YAC del genoma humano existe un
mapa hibrido evolutivo de las radiaciones basa-
dasen STS.

En paralelo al mapeo del genoma humano
han habido esfuerzos para construir los mapas
genéticos y fisicos del genoma del ratén. En

particular, los mapas genéticos con marcado
mejoradodelgenomadel ratén han sido ensam-
blados. Ilgualmente, hasido construida unapri-
merageneracion de mapafisicobasadoen YAC
del genomadel ratén.

Conrespectoal secuenciamientodel ADN,
el énfasisinicial del PGH eramejorar laeficien-
ciadelosmétodosexistentes, desarrollar nuevas
tecnologias, y comenzar el secuenciamiento
sistematico de los organismos modelo. Estos es-
fuerzos produjeron lassecuencias completasde
S. Cerevisiae, E.Coli,y C. Elegans.

El refinamiento de las estrategias para se-
cuenciar el ADN en larga escala dentro del
PGH hallevadoaotro conjunto mayor de logros:
el secuenciamiento genémico completo de nu-
merosos microorganismos. De hecho, dilucidar
lasecuenciade todo el genomade un microbio
se considera ahora como un esfuerzo pujante.
Entrelosmicrobiossecuenciadosestan bacterias
de gran importancia médica, como E. Coli, H.
Influenzae, M.Tuberculosis, H. Pylori, M.
Genitalium, T. Pallidum, C. Trachomatis, B.
Burgdoferi, R. Prowazekiiy muchas otras. Esfuer-
zos similares para secuenciar los genomas de
importantes parasitos patégenos, como T. Brucei
y P. Falciparum han sido desarrollados. Un lista-
do actualizado de los genomas microbianos y
parasitarios esta disponible en la web (http://
www.tigr.org/tdb). Ademas permite proveer
evidenciasobre las bases genéticas de lafisiolo-
giamicrobiana, laevolucién, virulenciay estu-
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dio de lasecuencia genémica completade im-
portantes patdgenosinfecciosos que facilitarian
el desarrollo de pruebas diagnésticas masfiables,
el disefio de agentes antimicrobianos mejorados
y laidentificacion de sitios blanco para la pro-
duccién de vacunas.

En el caso de secuenciar el ADN humano,
el énfasis inicial se puso en la generacién de
ESTs. Grandes conjuntosde EST humano han
sido establecidos, lo cual ha sido usado para
construir un mapatranscrito basadoenel mapeo
de radiaciones hibridas del genoma humano
que puede contener casi la mitad de los genes
humanos. Vale la pena destacar que han sido
establecidos los criterios paramonitorear los pro-
gresos y totalidad de los mapas fisicos e igual-
mente el mantenimiento de rigurosos estanda-
res de precision para el secuenciamiento del
ADN, enparticular paralasecuenciagenerada
delgenomahumano, laque es vistacomo alta-
mente prioritaria.

Secuenciamiento
del genoma humano

Lasfasesiniciales del PGH han traido grandes
avancesen losintentos parasecuenciarel ADN
engranescala. Numerosos factores han contri-
buido a esto, incluyendo sutiles adelantos en
instrumentacion, optimizacién de métodos ex-
perimentalesy operaciones refinadas de grupos
de producciénengran escala. Estosdesarrollos,
en conjuncion con la construccion exitosa de
mapas fisicos de los cromosomas humanos, resul-
té en unlanzamiento prematuro conrespectoa
lo previsto de los esfuerzos para secuenciar el
genoma humano con la meta de completar la
secuenciade laprimerageneracion parael 2003.
Elafio 2003 esparticularmente significativo, ya
que marcarael 50aniversario del descubrimien-

to de la estructura en
doble hélice del ADN
por James Watson y
Francis Crick.

Dentro del PGH, el
secuenciamiento del ge-
nomahumano estésien-
do desarrollado usando
unmeétodo clonporclon,
donde clonesindividua-
les son secuenciados,
mas a menudo a través
deunaestrategiasecuen-
ciadora “en disparo”
(shotgun strategy). Sin
embargo, otrasopciones
han sido consideradas.
Porejemplo, algunoshan
propuesto la aplicacién
deunaestrategiasecuen-
ciadoraendisparoal ge-
nomahumano entero en masa. Mientras que se
han levantado fuertes argumentos contraesta
estrategia, al menos una empresa privada esta
avanzandoen el plangeneral usando uninstru-
mento de secuenciacion recientemente desa-
rrollado.

Las regionesgendmicas especificas que han
sido secuenciadas en centros de secuencia-
miento individual se anunciaron anticipada-
mente, teniendo esainformaciénen laweb. En
segundo lugar, todos los datos de la secuencia
que han sido generados dentro del PGH se
hicieron disponibles en la web sobre una base
regular (habitualmente por la noche). Debe
notarse que estoincluye los datos de lasecuen-
ciafinal de clonesindividualesasi como losdatos
preliminares de aquellos clones cuyo analisis
estasiendo procesado. Esta politicade “libera-
ciéninmediata de datos” hasidoampliamente
apoyada por los grupos participantes, aunque
estonose hahechosin debatir laconveniencia
de este procedimiento. Se hatenido precaucion
en proteger a los individuos cuyo ADN esta
siendosecuenciado por el PGH. Especificamen-
te, algunas nuevasbibliotecas BAC designadas
para el uso en la secuenciacion han sido cons-
truidasapartirdel ADN de individuosanénimos.

Impacto en el estudio
de la enfermedad humana

EIPGH promete proveer beneficiosenrelacion
conlabiologiay laclinicamédica. Estoincluye
unacapacidad mejoradade aislar, caracterizar
ymanipularalosgenesinvolucradosen lafisio-
logia normal y en la enfermedad humana.
Muchas revisiones han detallado comoel PGH
impactaraenvariasareasde lamedicinaclinica.

Miles de genes, es sabido, causan enferme-
dad cuando presentan una mutacion. Por su-

puesto que el nimero de genes que influyenen
la aparicion de enfermedades humanas en un
modo mésindirecto esindudablemente mucho
mayor. Ungranemprendimiento de lamoderna
genéticamolecular esidentificar losgenes que
estan de algiin modo asociados con laenferme-
dad humana. Importantes estudios futuros en
genética humana incluiran el descubrimiento
de las bases genéticas de las enfermedades que
son particularmente dificiles de estudiar, como
de aquellas que son raras (y tienen limitados
recursos familiares disponibles) o son causadas
por defectos en mas de un gen (enfermedades
poligénicas) o son consecuencia de factores
genéticos y no genéticos combinados
(multifactoriales). El tltimo impacto masrele-
vante del PGH sera mejorar la capacidad para
definir lasalteraciones genéticas asociadas con
aquellas enfermedades médicamente impor-
tantesy genéticamente complejas. Por ejemplo,
el estudio de enfermedades poligénicas es
inherentemente dificil en humanos, en parte
debido al pequefio tamarfio de los pedigriesyala
falta de control en los cruzamientos. Mapas
genémicos mas detallados y un mapa
secuenciado de todo el genoma ayudarian a
superar estas limitaciones, permitiendo unaco-
rrelacion mas precisa entre las variaciones de
secuencia y los fenotipos hereditarios que se
realicen. En suma, latecnologia mas moderna
puede eventualmente permitir pasos especificos
enunaestrategiade clonado posicion estandar
aser pasado por alto. Unade estas técnicasesel
barrido porincompatibilidades del genoma, el
cual esun método sofisticado que permite que
las regiones que son idénticas entre diferentes
genomas puedan ser aisladas. Esta técnica, la
cual puede ser combinada con la deteccién de
fragmentosde ADN paraidentificar los clones
correspondientes que contienen del ADN de
interés, puede permitir que el estado de mapeo
genéticopor clonado posicional seasalteado. De
este modo, ese método puede permitir el rapido
aislamiento de las regiones gendmicas que con-
tienen genes en las enfermedades genéticas
complejas. La infraestructura genémica
mejorada provistapor el PGH junto con tecno-
logias massofisticadas seriaunagran ayudapara
definir losfactores subyacentesen las suscepti-
bilidades y predisposiciones de la enfermedad
humana.

Avances en el diagnostico
molecular

El diagndstico molecular puede ser definido
comoel testeo del ADN dentro de un contexto
clinicoy estadisciplinamédica esta creciendo
rapidamente enalcance eimportancia. Laapli-
cacion del diagnéstico abarca unaampliagama
de enfermedades humanas, incluyendo tests
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paraaplicar en las enfermedades hereditarias,
neoplasicase infecciosas.

El PGH acelerara el crecimiento del diag-
ndstico molecular en dos aspectos. Primero, al
facilitar laidentificacion de los genes pat6genos
en un gran numero de mutaciones humanas,
clinicamente relevantes. Con este conocimien-
to sobre las bases genéticas de la enfermedad,
tendremos oportunidad de hacer evaluaciones
diagnosticasy prondsticasbasadasenelexamen
del ADN individual. Segundo, muchos de los
métodose instrumentos desarrollados paracons-
truir losmapas genéticos, fisicosy secuencias del
genomahumano estan hallando inmediata uti-
lidad para testear el ADN en clinica.

Perspectivas en los beneficios
terapéuticos

EIPGH promete transformar la habilidad para
entender las enfermedades genéticas humanas
proveyendo unaunicacorrelaciénentre lage-
néticaylamedicinaclinica. Por lasrazonesantes
consideradas, médicosy cientificos obtendran
nuevos conocimientos sobre loscomponentes
genéticos que contribuyenalaenfermedady asi
establecer mejores medios paradeterminarsi un
paciente ha heredado un defecto genético. Sin
embargo, elimpacto total del PGH se extenderia
fueradeestasareasy, alargo plazo, mejorarian
la habilidad para tratar a los pacientes y a las
anormalidades genéticas. Numerosos aspectos
interrelacionados del PGH tienen el potencial
de un impacto positivo en el cuidado de los
pacientes. Primero, paraalgunasde lasenferme-
dadesgenéticas, el conocimiento presintomatico
de un defecto heredado puede proveer oportu-
nidades significativas para el uso de medidas
preventivas (alteracionesde estilo de vida, se-
guimiento creciente parafacilitar el diagnéstico
precoz, intervenciones puntuales) que pueden
servir para disminuir lamorbilidad. A medida
que progrese el PGH, un nimero creciente de
genes patdgenosserian descubiertos. Segundo,
a la capacidad mejorada para definir defectos
moleculares precisos que causan lasenfermeda-
desgenéticas, se sumarian esfuerzos paradiluci-
dar la patofisiologia subyacente. Tal conoci-
miento facilitariael disefio de tratamientos mas
racionales para lasenfermedades genéticas, los
cualesincluirianel desarrollo de mejores farma-
cos, lasintesis de productos genéticos que pue-
denestarendeficienciaolaintroduccion de la
formanormal de un genenun paciente afecta-
do. Lo Gltimo podria eventualmente incluir el
uso de “cromosomas artificiales de mamiferos”,
vectores (MAC) paraterapiagénica, algunosde
esosvectores estan siendo adaptados a partir de
sistemasde clonado usados paramapeo de clones.

Unanotabley rapidamente evolutiva area
de laterapéuticaque directamente se relaciona

conel PGH involucrael develar las bases gené-
ticasde larespuestaalasdrogas. Especificamen-
teestadisciplina, denominadafarmacogenética,
enfocaen descubrirlosdeterminantes genéticos
que afectan la accién de las drogas, con el
objetivo a largo plazo de establecer pruebas
diagnésticasy regimenes terapéuticos que per-
mitiran que lasdrogas sean indicadas de modo
masseguroy efectivo. Estoincluye correlacionar
la respuesta a las drogas con las variaciones
genéticas, lo que frecuentemente sera sutil y
complejo. Loséxitosen lafarmacogenéticaayu-
daranaremover lanaturalezaempiricaasociada
enmuchosaspectosa laterapiafarmacoldgica,
y proveeran estudios masracionales paraprede-
cirlarespuestade losindividuosalasparticulares
modalidades terapéuticas.

Implicancias éticas, sociales
y legales

Junto con losresultadosdel PGH, incluyendoel
mapeo y secuenciamiento y las tecnologias
mejoradas parael estudiodel ADN, hallegado
laidentificacién de numerososaspectos politicos
y éticos sustanciales. Por ejemplo, uno de los
beneficiostempranamente anticipadosdel PGH,
la habilidad para identificar y aislar genes que
jueganrolesimportantesen laenfermedad hu-
mana, se ha vuelto unarealidad. Sin embargo,
en lamayoriade los casos el clonado de ungen
patdgeno humano es sélo el primer paso en el
largo proceso de desarrollar unaterapiaracional.
Desde que lo ultimo siempre se apoya en la
anterior generacion de nuevas pruebas diagnos-
ticas, laidentificacion de los genes de la enfer-
medad tipicamente provee la capacidad de
identificar individuos en riesgo para las enfer-
medades asociadas con opciones terapéuticas

limitadas. Ademas, con el creciente énfasisen
el estudio de las variaciones humanasy el desa-
rrollo de tecnologias paraidentificar tales varia-
ciones, ladisponibilidad potencial de informa-
ciéngenéticasobreindividuosse incrementara
indudablemente. Cémo esa informacion sera
usada por pacientes, médicosy lasociedad ensu
conjuntoelevanalaconsideracion unaserie de
problemas que requieren deinmediataatencion.

Paraagendar estas preocupaciones, losar-
quitectos del PGH establecieron lasimplican-
ciaséticas, legalesy socialescomo parte integral
del proyecto. Este programa ofrece una novel
perspectiva al estudio de esos problemas inte-
grando cuidadosamente su agenda con los es-
fuerzos por desarrollar el mapeo y secuencia-
miento del genomahumano. El programasobre
implicanciaséticas, legalesysociales (ELSI) ha
puesto juntosaindividuos de diversas areas de
experiencia (genetistas, eticistas, historiadores,
teologos, abogados, analistas politicosy socidlo-
gos). Lamision del programaincluye estudios de
investigaciony proyectos educativos paraauspi-
ciar losasuntos del programaELSI, asi como los
analisisde politicasy esfuerzos de desarrollo para
traducir losresultados de lainvestigacion empi-
ricaen politicapragmaticay recomendaciones
programaticas. EI National Institute of Health
asigndinicialmente 3%y luego 5% de su presu-
puesto total en el programa ELSI. El Departa-
mento de Energia de Estados Unidos también
establecio un programaELSI.

Lamision central del programaELSI hasido
identificary agendar los asuntos éticos, legales
ysocialesrelativosal PGH (y otrasactividades
asociadasalainvestigacion genética), y facilitar
el establecimiento e institucion de salvaguardas
apropiadas. El programase haenfocado en cua-
troareasdeestudio: 1) Usoprivadoy justode la

La Dra. Amalia Dutra explica a Noticias los pormenores de un trabajo
tan inquietante como revolucionario
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informacién genética; 2) integracion seguray
efectivade las nuevas tecnologias genéticasen
lapracticaclinica; 3) asuntosrelacionadosala
investigacion; 4) educacion pablicay privada.

La disponibilidad creciente de los datos
genéticos pone en comunicacion asuntos no
menoressobre quiéntendriaaccesoaestainfor-
macion potencialmente poderosa. Algunas res-
puestas han mostrado que es una preocupacion
realenlapoblacion. Enel pasado, lainformacion
genéticahasido usada paradiscriminar indivi-
duos. De particular importancia, el miedo a
perder oelser rechazado en unapolizade seguro
de salud amenaza el uso potencial de nuevas
tecnologias genéticas paramejorar lasalud hu-
manay la habilidad paraconducir lainvestiga-
cidn necesariaparaentender, tratary prevenir
lasenfermedades genéticas.

En 1995, el plande accion nacional sobreel
cancer de mamaen cooperacion con el progra-
ma ELSI desarroll6 detalladas recomendacio-
nes politicas para prohibir ladiscriminacion ge-
nética en los seguros de salud. Como
resultado de estas recomendaciones, el
actade la Health Insurance Portability
and Accountability de 1996 incluye la
prohibicion del uso de informacién ge-
nética en el mercado de los seguros de
salud: se volvio la primera acta federal
promulgada paraproteger contrael mal
uso de lainformacidn genética. Sus es-
fuerzos se estan realizando para aplicar
estaproteccionaaquellosindividuoscon
coberturaensegurosdesaludy podriade
modo genérico prohibir alosasegurado-
resel indagar o usar lainformacion gené-
tica. En Estados Unidos, 30 estados ya
han promulgado leyes para prevenir el
uso de informacion genéticapor los ase-
guradoresensalud. Finalmente, hansido
formuladas recomendaciones politicas
iniciadas paraagendar las preocupacio-
nessobre el uso de lainformacién gené-
tica en el lugar de trabajo. El testeo
genético esta crecientemente volvién-
dose un componente esencial en el cuidado de
lasalud. Como resultado, el programaELSI ha
examinado los asuntos clave que rodean la
introduccion de nuevos tests genéticos en la
practicaclinica. Un conjuntoinicial de estudios
explord el testeo de las mutaciones de lafibrosis
quistica, con el objetivo de examinar unapers-
pectivaalternativa paralaeducacion de lage-
nética, laexperimentaciony el asesoramiento.
Basado en estos estudios, una conferencia del
NIH en 1997 recomendd las practicas 6ptimas
pararealizar las pruebas genéticas de lafibrosis
quistica. Asi mismo, enanticipacion al descubri-
miento de los genes que predisponen al cancer,
el programa ELSI auspicio estudios para exami-
nar el impacto psicosocial y clinico del testeo

genéticoen familias con formas hereditarias de
cancer de mama, ovario o colon. Estos estudios
hanresultado en el desarrollo de unaguiabasa-
daenvaliosaexperienciaparaimplementar los
testsgenéticos de susceptibilidad al cancer. Si-
milares investigaciones han sido realizadas en
relacién al testeo genético de laenfermedad de
Alzheimerylahemocromatosis. En1994, el NIH
y el Departamento de Energia crearon una
fuerzade tareas paraevaluar el testeo genético
en Estados Unidos y hacer recomendaciones
para asegurar que dichos tests sean seguros y
efectivos. El informe resultante contiene reco-
mendaciones para lasagencias federales, labo-
ratorios de pruebasy profesionales de lasalud.

A medida que se incrementan las pruebas
genéticas, el uso e interpretacion de esos testeos
sevolveranresponsabilidad de unaampliagama
de profesionales de lasalud, masalla de aquellos
“especialistas en genética”, incluyendo médi-
cos, enfermeras, asistentes de salud, psicologosy
trabajadoressociales. Ensuma, los politicosyel

publico en general seran crecientemente con-
vocadosaconsiderar asuntos criticos relaciona-
doscon las pruebas genéticas. Enanticipaciona
estassituaciones, el programaELSI hainiciado
varios emprendimientos educacionales que
apuntanaentrenar aprofesionalesde lasaluden
interpretar los nuevos tests diagnosticos basados
en el ADN, a incrementar el conocimiento
publico en genética en escuelas, medios de
comunicacion, alentar ladiscusion pablicaso-
bre el tema y suministrar informacion a los
politicos. Unade las iniciativas es el estableci-
miento de laCoalicién Nacional paralaEduca-
cionde los Profesionales de laSalud en Genética
(NCHPEG), unesfuerzo coordinado parapro-
mover la educacion de los profesionales de la

salud en genética humana. Mientras que los
profesionales de lasalud son el objetivo primario
del NCHPEG, el programa planificaincluir es-
fuerzos que apuntan a proveer materiales y
asistenciaparaeducaralosejecutivosy, asuvez,
a los agentes de salud, pacientes, familiares y
publicoengeneral.

La adecuada consideracion de los asuntos
éticos, legalesysocialesconcernientesalainves-
tigacion sobre el ggnoma humano escriticaen
laintroduccion exitosa de lainformacion gené-
tica en la practica médicay en la sociedad. El
programa ELSI haestablecido unasélidafunda-
cién para agendar estos asuntos y continuara
proveyendo liderazgo criticoen estaarea.

Conclusion

EIPGH esunode losproyectos masimportantes,
sinoelmasimportante de todos los tiemposen
lainvestigacion biomédica. Esfundamentalun
emprendimiento que apunta a desarrollar he-
rramientas parael estudio de labiologia
y lamedicina. Esta herramienta refleja
un recurso informativo en la forma de
mapas de secuenciamiento, fisicos y
genéticosdel genoma, y de algunosorga-
nismos modelo, asicomoun ndmerocre-
ciente de experimentos tecnoldgicosque
se estan volviendo tecnologia estandar
en el arsenal de la investigacién
biomédica. A este respecto, unaexcitan-
te “revoluciéngenética” hacomenzado
y esta cambiando permanentemente el
modo encomo se desarrollalainvestiga-
cion. Lanuevay poderosa informacion
genéticaesta posibilitando alos investi-
gadoresresolver complejos problemasre-
lacionados con la enfermedad, el desa-
rrolloy laevolucion que eran previamen-
te inabarcables. EI mapeo directo del
PGH enlaclinicamédicaesté casi reali-
zado, con laaceleraciondramaticaen la
identificacion de los genes de la enfer-
medad humanay el desarrollo continuo
de nuevos intentos para analizar el ADN del
paciente. Finalmente, el verdadero legado del
PGH seraproveer alasfuturasgeneracionesde
cientificosy clinicos la“huella genéticahuma-
na” que les permitira definir mejores bases gené-
ticas de laenfermedad y el uso de esa informa-
cién paradisefiar terapias mas efectivas.

H genomaenlared
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