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¢Qué es la tecnologia de ADN recombinante?

En un sentido amplio, tiene el mismo significado que clonacion e ingenieria genética. Pero vayamos
paso a paso. Todos los organismos vivos estan formados por unidades fundamentales y funcionales
de vida llamadas células. Dependiendo de su organizacion y estructura, las células se dividen en
dos grandes grupos: procariotas y eucariotas. Ambos tipos han evolucionado, desarrollando
procesos muy complejos que aseguran la homeostasis para su supervivencia. Las células poseen
un gran arsenal de entidades moleculares; a final de cuentas la comunicacion quimica es una de las
que ha perfeccionada la célula. Estas transmiten su informacion funcional a la siguiente generacion
a través de un lenguaje quimico, en datos que se encuentran almacenados y codificados en la
unidad fundamental de informacion genética de los organismos vivos: el gen. Bioquimicamente, un
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gen es un segmento de ADN (acido desoxirribonucleico) o ARN (acido ribonucleico) que codifica
informacion requerida para obtener un producto biolégico funcional, que generalmente es una
proteina. Las proteinas son macromoléculas ensambladas por aminoacidos que han sido muy
estudiadas y ligadas al funcionamiento celular. Hoy en dia, se puede hablar de diversos
mecanismos moleculares que existen en la célula; en muchos de ellos estan presentes las
proteinas, por ejemplo en el movimiento y transporte de moléculas, catalisis enzimatica,
mecanismos de regulacion y vias de senalizacion.

El estudio de como las células transmiten informacion genética de una generacion a otra, permite
no solo conocer el mecanismo, sino ademas permite editar estos procesos con el uso de técnicas
moleculares que se especializan en la edicidn, manipulacidon y construccion de ensambles
genéticos. En esta linea del conocimiento, surge una técnica biomolecular que se ha transformado
en una tecnologia de vanguardia conocida como tecnologia de ADN recombinante.

Dentro del arsenal de moléculas que la célula usa como NH
reservorios de la informacion genética se encuentran los N
nucledtidos, los cuales forman las unidades fundamentales de '[|:|) <,r | =N
los acidos nucleicos: el ADN y ARN. Los nucledtidos tienen tres  HO—P—0 ’?l
componentes principales: una base nitrogenada (pirimidina o é)H 0 N N

purina), una pentosa (ribosa o desoxirribosa) y un grupo fosfato.

Para estudiar los procesos celulares, primero se aislan los

componentes de las células in vitro, luego se estudian, y a partir OH OH
del conocimiento generado se hace un panorama coherente de N cledtidos

los procesos implicados. La mayor fuente de la informacion

relacionada con los procesos celulares se encuentra codificadas

en el ADN. Sin embargo, estudiar una pieza de esta inmensa

fuente de informacion codificada en el genoma de los seres

Vivos, representa un gran desafio, que por magnitud requiere de

la suma de esfuerzos de muchas areas del conocimiento, tal

como sucedio en la década de los 70.

El trabajo orquestado en genética, bioquimica, biologia celular y fisicoquimica desarrollado en los
laboratorios de Paul Berg, Herbert Boyer y Stanley Cohen dio lugar a la técnica para localizar, aislar,
preparar y estudiar pequenos fragmentos de ADN: la tecnologia de ADN recombinante. Esta técnica
es la piedra angular de ciencias modernas como la gendmica, la protedmica y la biotecnologia
molecular; impactando y transformado diversas areas como la agricultura, medicina y ecologia.
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Paul Berg, Herbert Boyer y Stanley Cohen.

La tecnologia de ADN recombinante comprende una variedad de protocolos experimentales que
permiten la transferencia de informacion genética (ADN) de un organismo a otro. En este sentido, ho
existe un solo protocolo para tal fin, sin embargo, el proceso de esta tecnologia involucra algunos
pasos claves: primero, el ADN es cortado en puntos especificos por las enzimas endonucleasas de
restriccion. En segundo lugar, se seleccionan pequenos fragmentos de ADN con capacidad para
autorreplicarse, conocidos como vectores de clonacion que tipicamente son plasmidos o ADN viral.
Despues, se unen dos fragmentos de ADN por enlaces covalentes por medio de las enzimas ADN
ligasas. Los fragmentos de ADN de distintas fuentes unidos covalentemente se llaman ADN
recombinantes. Posteriormente, el ADN recombinante es llevado del tubo de ensaye a una célula
hospedera que provea la maquinaria molecular para la replicacion. Finalmente, se identifican y
seleccionan las células hospederas que contienen ADN recombinante.

El reconocimiento especifico para realizar el corte de ADN en la primera parte de la tecnologia de
ADN recombinante es realizado por las enzimas endonucleasas de restriccion. Estas enzimas han
sido encontradas en una gran variedad de bacterias. Una de las primeras enzimas de restriccion que
se estudio fue la EcoRI proveniente de la bacteria Escherichia coli. La secuencia de reconocimiento
de la EcoRlI consiste en 6 pares de bases y corta entre residuos de guanina y adenina de cada
cadena. EcoRl especificamente corta los nucledtidos en el enlace fosfoéster, entre el oxigeno del
carbono 3' del azucar de un nucleoétido y el grupo fosfato del carbono 5' del otro nucledtido,
formando terminales cohesivas. Posteriormente al corte de nucledtidos, la enzima ADN ligasa se
encarga de unir los segmentos de interés al vector.
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La EcoRI proveniente de la bacteria Escherichia coli.

Por otro lado, los plasmidos son moléculas de ADN circular con capacidad de autorreplicarse. Todas
las bacterias, en general, poseen plasmidos. Algunos transmiten su informacion de una célula a otra,
otros codifican resistencia contra antibioticos y otros codifican para metabolitos. Los plasmidos
varian en tamanos que van de 1 kb a 500 kb. Cada plasmido tiene una secuencia que funciona como
un origen de replicacion de ADN, el cual es de vital importancia para poder replicarse en una célula
hospedera.

El primer producto desarrollado por esta tecnologia fue la insulina humana, usada para controlar la
diabetes. En general, la tecnologia del ADN recombinante impacta cuatro principales areas ademas
del interés cientifico. La primera esta enfocada a la produccion de productos farmaceéuticos y
terapéuticos como las vacunas, hormonas, anticuerpos, vectores, proteina recombinante y farmacos
anticancerigenos. Por otro lado, se encuentran los productos genéticamente modificados, los cuales
involucran plantas y animales. También se encuentran productos orientados al diagnodstico de
enfermedades de origen genético. El ultimo grupo esta enfocado a la obtencion de productos
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bioenergeticos. Sin embargo, el alcance de esta tecnologia es cada vez mas extensa. Por esta razon,

estamos inmersos en un mundo de clonacion constante. C*
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