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Resum:

Quan parlem de fills triparentals parlem de transferencia d’ADN mitocondrial d’'un donador,
aquesta tecnica es vol utilitzar per erradicar malalties mitocondrials en nounats, ja que aquestes
solen tenir unes consequencies fatals. Pero es possible? Quins debats morals hi ha al respecte?

La clonacié humana sempre ha sigut tema de debat des de que van comencgar a sortir les
tecniques amb cel-lules mare, pero és etica la seva obtencid i manipulacié? Es possible crear un
clon de la nostra espécie? Aguestes sén algunes de les preguntes que es plantegen pero darrere
d’aquestes preguntes hi ha moltes altres respostes morals que hauriem d’obtenir, com el perque
de la seva creacid i els drets humans que tindria aquest clon. També es planteja el debat de si
seria una bona idea clonar especies extintes com un neandertal, perd un altre cop darrere
d’aquest debat hi ha una immensa quantitat de preguntes etiques per fer-se al respecte.

L'edicié6 genica d’embrions humans esta cada vegada més a prop. Actualment s’esta
perfeccionant la técnica de CRISPR-Cas9, la qual permet I’edicid génica cel-lular, pero es podrien
fer bebes a la carta? Seria moralment correcte editar les caracteristiques d’'un embrid? | si fos
per erradicar malalties géniques? Alguns autors plantegen que hem d’aturar-nos, altres que és
correcte Unicament per erradicar malalties. T'invitem a reflexionar davant dels debats que es
plantegen.

Paraules clau: Fills triparentals, malalties mitocondrials, clonacié, edicié genica i CRISPR-
Cas9

Resumen:

Cuando hablamos de hijos triparentales hablamos de transferencia de ADN mitocondrial de un
donador, esta técnica se quiere utilizar para erradicar enfermedades mitocondriales en recién
nacidos, ya que estas suelen tener unas consecuencias fatales. Pero ées posible? ¢ Qué debates
morales hay al respecto?

La clonacién humana siempre ha sido tema de debate desde que empezaron a salir las técnicas
con células madre, pero ¢ées ética su obtencion y manipulacion? ¢Es posible crear un clon de
nuestra especie? Estas son algunas de las preguntas que se plantean, pero detrds de estas
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preguntas hay muchas otras respuestas morales que deberiamos obtener, como el porqué de
su creacién y los derechos humanos que tendria este clon. También se plantea el debate de si
seria una buena idea clonar especies extintas como un neandertal, pero otra vez detras de este
debate hay una inmensa cantidad de preguntas éticas para hacerse al respecto.

La edicién génica de embriones humanos estd cada vez mas cerca. Actualmente se estd
perfeccionando la técnica de CRISPR-Cas9, la cual permite la edicién génica celular, pero ¢ése
podrian hacer bebés a la carta? ¢Seria moralmente correcto editar las caracteristicas de un
embrion? ¢Y si fuera para erradicar enfermedades génicas? Algunos autores plantean que
debemos detenernos, otros que es correcto Unicamente para erradicar enfermedades. Te
invitamos a reflexionar ante los debates que se plantean.

Palabras clave: Hijos triparentales, enfermedades mitocondriales, clonacién, edicidén génica
y CRISPR-Cas9

Summary:

When we talk about triparental children we are talking about mitochondrial DNA transfer from
a donor, this technique is intended to be used to eradicate mitochondrial diseases in newborns,
since these usually have fatal consequences. But is it possible? What moral debates are there
about it?

Human cloning has always been a topic of debate since stem cell techniques began to come out,
but is it ethical to obtain and manipulate them? Is it possible to create a clone of our species?
These are some of the questions that arise but behind these questions there are many other
moral answers that we should obtain, such as the reason for its creation and the human rights
that this clone would have. The debate also arises as to whether it would be a good idea to clone
extinct species such as a Neanderthal, but again behind this debate there are an immense
number of ethical questions to ask about it.

Gene editing of human embryos is getting closer and closer. The CRISPR-Cas9 technique, which
allows cell gene editing, is currently being perfected, but could babies be made on demand?
Would it be morally correct to edit the characteristics of an embryo? What if it were to eradicate
gene diseases? Some authors argue that we must stop, others that it is correct only to eradicate
diseases. We invite you to reflect on the debates that arise.

Keywords: Triparental children, mitochondrial diseases, cloning, gene editing and CRISPR-
Cas9
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Introduccio

Les tecniques que utilitza la ciencia amb I'objectiu d’editar I’ADN huma, des dels seus inicis, ha
sigut tema de controversia i polémica per a molts col-lectius. En aquest article mencionarem
diferents técniques genétiques i explicarem possibles utilitats d’aquestes amb alguns dels
debats morals associats.

Per poder entrar a un punt de vista critic, fet que pretén fomentar aquest escrit, cal plantejar-
se i entendre diferents qliestions: Quina necessitat estara suplint I’estudi realitzat pels cientifics?
O millor dit, quina es la finalitat de I’estudi o experiment? Quines seran les conseqiieéncies de
I'aplicacio de I'estudi? Tindra efectes perjudicials? Aquestes i altres preguntes ens les anirem
plantejant al llarg de I'article.

Aquest article es basa en els Treballs de Tutoritzacié per grups impartits a I'assignatura de
Biologia del Desenvolupament, al grau de ciéncies biomediques de la UB, amb el nom de "Sexe,
Desenvolupament i Rock'n'roll", impartits pel Dr. David Bueno.

Fills triparentals? Tres pares?

Fills triparentals? Que és aix0? Tres pares? Sona una bogeria que un nounat pugui tenir tres
progenitors, pero aquest fet esta cada vegada més a prop. Ens referim a fills triparentals a
aquells zigots els quals tindran el ADN nuclear matern i patern i I’ADN mitocondrial d’un
donador, per tant parlem de transferéncia de mitocondris (transferir mitocondris d’una cel-lula
a una altra).

Actualment hi ha varies tecniques de transferencia mitocondrial, I'Gs d’aquesta técnica com a
procediment clinic esta cada vegada més a prop de ser una realitat, tot i aixi hi han varies
preguntes que es plantegen al respecte fent que aquest tema encara sigui objecte de debat
davant dels professionals.

Un dels temes més importants al respecte plantejats sén les raons per les quals unes tecniques
son més adequades que altres per a la prevencié de malalties mitocondrials i les inquietuds
respecte els afectes adversos que poden tenir els embrions i les criatures resultants, a banda de
possibles incompatibilitats entre el genoma nuclear i el mitocondrial.

Tot i aixd agquesta tecnica proposa una terapia per malalties mitocondrials en embrions, a més
a més de millorar la fertilitat en dones d’edat avangada o que pateixen diabetis. Pero, qué son
aquestes malalties mitocondrials?

Malalties mitocondrials

Les mutacions en el ADN mitocondrial s’hereten de la mare (ja que és la que déna el citoplasma
de la cél-lula durant la formacid del zigot). Aquestes mutacions poden tenir unes consequiiéncies
fatals o molt greus als nounats; la gravetat de la malaltia depen de la mutacié del gen especific
i la proporcid d’ADN mutat, en cada cel-lula i teixit. Aquestes mutacions afecten a un gran
nombre de nens i nenes nascudes cada any, i per tant el fet de poder erradicar-les amb aquestes
tecniques podria millorar la vida de moltissimes persones. Encara que aixo soni molt idil-lic,
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encara presenta moltes controversies ja sigui pel fet de la edicidé d’embrions o per
incompatibilitats entre els genomes del donador i qui rep la transferéncia.

Les estratégies actuals per prevenir la transmissié de malalties mitocondrials a la descendeéncia
inclouen técniques conegudes com el recanvi de mitocondries i I'edicié de gens mitocondrials.
Tot i que aquesta tecnologia hagi estat utilitzada i actualment ja hagi nascut el primer huma amb
mitocondries d’'un donant, aquestes técniques presenten diferents aspectes a discutir, com
problemes de seguretat en relacid a possibles desajustaments entre I’ADN nuclear i el
mitocondrial o 'anomenat fenomen de reversid. Encara que hi hagin técniques que puguin
semblar més optimes des d’un punt de vista etic, alguns experts afirmen que aquestes no estan
preparades encara per a ser aplicades en clinica.

Debats étics

Un tema comu de debat sobre la millora humana és si hi ha diferencia moral entre les
intervencions terapeutiques genetiques prenatals i les intervencions de millora genetica
prenatal. Respecte aquest tema s’argumenta que no hi ha diferencia moral entre els dos tipus
d’intervencions, i per tant si s’accepta un s’haurien d’acceptar els dos com a éticament
correctes. Contrariament a aquest punt, es podria dir que si que hi ha una distincié moral entre
les intervencions terapeutiques geniques prenatals i les intervencions de millora geénica
prenatal, acceptant la primera com a moralment correcte i sota certes circumstancies, tal com
afirmen els punts de vista més bioconservadors. La segona condicié que hauria de complir-se
per a tal de que sigui moralment correcte és poder suposar el consentiment de I’'embrid, entrant
en debat quin seria el grau del problema per tal de poder suposar I'acceptacio.

Clonacié humana? Es possible?

El concepte de clon fa referéncia a un individu amb la mateixa dotacié genética que un altre.
Primerament en centrarem en el grau cel-lular i entendre correctament que és una cél-lula mare,
la seva obtencid i els problemes étics que presenten. Les cel-lules mares sén aquelles capaces
de transformar-se en qualsevol teixit de I'individu i per tant sén el concepte clau de la clonacié,
pero d’on s’obtenen aquestes cel-lules mare?

La manera més tradicional i que crea més controvérsia és |'obtenciéo de cél-lules mare
embrionaries. Tot i aix0 recentment s’ha aconseguit obtenir cél-lules mare induides a partir de
cél-lules d’altres teixits, fent que I’Us de les primeres en investigacié sigui redundant.

La utilitzacié de cel-lules mare en investigacié és un tema que crea molta poleémica i debat. Punts
de vista més conservadors afirmen que allo que té potencial per a convertir-se en un individu
sencer ha de tenir els mateixos drets que una persona; en canvi, altres punts de vista afirmen
gue només perque quelcom tingui el potencial de convertir-se en una altre diferent no ha de ser
tractat com allo al que dona el seu potencial. L'argument més comu que demostra la diferéncia
moral entre les cél-lules mare embrionaries i les induides és que aquestes per si soles no poden
donar un organisme adult, ja que necessiten molts altres factors que intrinsecament no tenen.

Quan es parla del proposit de clonacié d’individus adults alguns autors argumenten que s’hauria
de prohibir, ja que la vida del clon es veuria molt condicionada, I'autonomia d’aquestes persones
clonades i manipulades geneticament es veuria condicionada per el coneixement de les

( 2 )
L )
http://revistes.ub.edu/index.php/b on/index (o) TN




CLONACIO I TERAPIES GENIQUES 22N
Biol. on-line: Vol. 12, Num. 1 (Febrer de 2023) ISSN: 2339-5745 online

persones que han creat aquest clon, fet que aquest no pugui assumir la plena responsabilitat
dels seus actes. A banda d’aix0 es veuria una clara violacié dels drets humans, tot i que no hi han
evidencies d’aquests fets.

Es podria reviure un neandertal?

Al 1997 es va realitzar la primera clonacié en mamifers, la ovella Dolly. Aquest fet va demostrar
que es podia clonar i editar geneticament, a més a més de crear molta controversia i debat, la
Unica area etica d’acord amb aquest tema és que no hem de tractar de crear nous essers humans
amb aquestes técniques, mentre que els especialistes en ética tenen preferéncies per reduir la
llibertat amb restriccions externes i altres qiiestionen I'enfoc per motius més aviat religiosos i
morals més profunds.

Una vegada demostrat que els mamifers es podien clonar sorgeixen moltes altres preguntes com
per exemple, per a qué podriem utilitzar la clonacié? Podriem reviure especies extintes? Quins
problemes podria portar aixo?

Al 2010 es va sequenciar el ADN dels neandertals de manera completa, tenint aquesta
informacié es va plantejar si amb les técniques d’edicié genica una mare humana o ximpanzé
podria gestar un clon neandertal, perd quines conseqiieéncies etiques podria portar aixo?
Podriem reviure la espécie? En alguns articles es discuteix aquest tema i s’arriba a la conclusio
gue podria causar un efecte de coll d’ampolla (una poblacié és creada a partir de pocs individus
fet que dona molt poca variabilitat genetica) a més a més de la poca viabilitat de 'embrié. Fa
uns anys es va intentar clonar una especie de cabres extintes, dels 439 ovuls creats només 57 es
van convertir en embrions i Unicament un va néixer. També s’han de considerar totes les
implicacions etiques al respecte i com seria |'adaptacié al medi d’aquesta espécie ja extinta.

Edicio génica d’embrions humans, bebés a la carta?

L’edicié genética d’embrions humans és un tema molt parlat i estudiat avui en dia, pero en quin
punt estem? Es una realitat? Els estudis comparatius s’han vist impulsats pels recents avancos
tecnologics en I'analisi unicel-lular, permetent I'analisi en profunditat de I'embrié huma. Aquest
camp podria cobrar més impuls ja que les noves tecnologies d’edicié del genoma podrien
permetre estudis genéetics funcionals del genoma huma, com podria ser el sistema d’edicié del
genoma per CRISPR-Cas9.

CRISPR-Cas9 és una tecnica que permet editar el genoma de la cel-lula hoste utilitzant virus
creats a partir de processos biotecnologics. Tot i que I'edicié d’embrions humans porti molta
polemica s’han fet molts estudis respecte el CRISPR podent afirmar que encara no és
suficientment segura o eficient com per aplicar-se terapéuticament. Malgrat I’edicié de la linia
germinal basada en aquesta técnica actualment estigui lluny de ser suficientment eficient, es
creu que aquesta tecnologia podria ser extremadament Util en investigacid basica en el
desenvolupament huma, ja que en investigacid no és tan important la viabilitat de I'embri¢ i
I'eficiéncia.
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Hem d’aturar-nos?

Alguns experts demanen que s’aturi la investigacio per resoldre problemes de seguretat i etica
degut als rumors de que s’han utilitzat técniques d’edicid de gens de precisié per modificar ’ADN
huma, els investigadors demanen una moratoria sobre I'Us d’aquestes técniques reproductives.
Preocupa que una protesta publica sobre una violacié ética d’aquest tipus pugui obstaculitzar
una area en desenvolupament terapeutic. Ja s’han utilitzat procediments d’edicié de gens per
corregir defectes geneétics en persones (com |'edicié de globuls blancs), hi ha el neguit de la
possibilitat de produir bebes de disseny.

Altres cientifics no estan d’acord amb aquesta postura i creen que el potencial per eliminar
malalties hereditaries ha de continuar en constant investigacio.

Per concloure...

Hem de tenir en compte que totes aquestes tecniques mencionades estan en constant evolucio,
ja sigui per un Us terapéutic o per investigacio. Tot i aix0 els problemes étics relacionats sén una
gran font de debat i amb molts objectors darrere. També hem de pensar que tota investigacié
planteja certes preguntes que responen el perqué i el impacte que poden generar. Aquestes son
les respostes que hauria d’obtenir tot investigador abans d’iniciar el seu projecte.
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