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Esta historia comienza a principios del siglo xix, cuando Charles’Darwin propuso la
teoria del origen de las especies, en la que se plantea la preservacion de las
caracteristicas mas favorables de un organismo como consecuencia de un cambio
en la secuencia del ADN, lo que en la actualidad se conoce como mutacion.

Posteriormente, en 1865, Johann Gregor Mendel, un monje agustino, publica sus
experimentos con plantas hibridas, y llama a los resultados de su investigacion
“Leyes de la herencia”, por lo que se le considera el padre de la genética.

Estos experimentos causaron un gran impacto en la comunidad cientifica, y le
permitieron deducir que las caracteristicas del organismo estan determinadas por
un par de factores, aportados por cada progenitor. Estas “unidades hereditarias”
(genes) no se mezclan sino que se transmiten con toda la informacion, y uno de los
factores resulta dominante sobre el otro (recesivo), lo que da origen a la formulacion
de las leyes fundamentales de la herencia.

Entre 1868 y 1869, el quimico suizo Friedrich Miescher , siendo posdoctorado en el
laboratorio de Hoppe-Seyler (el acuiiador del término biochimie), aislo los nucleos
a partir de células presentes en pus de vendajes quirurgicos, y comprobé que los
nacleos contenian una sustancia quimica homogénea y no proteica a la que deno-
miné nucleina (el término acido nucleico fue acufado posteriormente, en 1889,
por Richard Altman). Segun sus palabras, la nucleina es una “sustancia rica en
fésforo loca- lizada exclusivamente en el nucleo celular”; asi, preparé el camino para
la identificacién de la molécula portadora de la informacién hereditaria, el ADN.

En 1909, Thomas Hunt Morgan, en la Universi- dad de Columbia, realizé6 unos
experimentos hoy considerados clasicos sobre los rasgos genéticos ligados al sexo,
lo que le hizo acreedor del Premio Nobel en 1933. Sus contribuciones cientificas
mas importantes se centraron en el campo de la genética, y demostré que los
cromosomas son portadores de los genes, lo que dio lugar a lo que se conoce como
la teoria cromosomica de Sutton y Boveri. Gracias a su trabajo, la Drosophila
melanogaster se convirtié en uno de los principales modelos en genética.

En 1910 descubrié una mosca mutante de ojos blancos entre individuos de estirpe
silvestre de ojos rojos. La progenie del cruzamiento de un macho de ojos blancos
con una hembra de ojos rojos presentd 0jos rojos, lo que indicaba que el caracter
“ojos blancos” era recesivo. Al cruzar estas moscas entre si, se percato de que sélo
los machos mostraban el caracter “ojos blancos”. De sus experimentos, concluyé
que:

1. Algunos caracteres se heredan ligados al sexo.

2. El gen responsable del caracter “ojos blancos” esta en el cromosoma X.

3. Existe la posibilidad de que otros genes también residan en cromosomas
especificos.



Hunt y sus estudiantes analizaron las caracteristicas de miles de moscas y
estudiaron su herencia. Empleando la recombinacion de los cromosomas, Morgan
y Alfred Sturtevant prepararon un mapa con la localizacion de los genes en el
cromosoma. Los resultados de sus investigaciones les permitieron escribir el libro
El mecanismo de la herencia mendeliana.

Frederick Griffith

Oficial meédico y genetista britanico. En 1928 realizé Ilo que se
conocecomo‘“experimentodeGiriffith”,enelquedescubrié el “principio transformante”,
qgue hoy se conoce como ADN.

El experimento de Griffith tuvo lugar mientras investigaba una vacuna para prevenir
la neumonia durante la pandemia de gripe que se produjo tras la Primera Guerra
Mundial. Para ello usé dos cepas de la bacteria Streptococcus pneumoniae: la cepa
S (virulenta), que conte- nia una capsula de polisacaridos, y la R (no virulenta), que
carecia de ella.

William Thomas Astbury

En 1938, sir William Thomas Astbury y Florence Bell, de la Universidad de Leeds,
en Inglaterra, al realizar estudios de difraccion por rayos X, propusieron que el ADN
era una fibra compuesta de bases nitrogenadas apiladas a 0.33 nm unas de otras,
perpendiculares al eje de la molécula. Astbury siguié trabajando en el estudio de la
estructura de proteinas fibrosas, como las queratinas, en lana. Su perseverancia y
dedicacion lograron que en 1945 consiguiera la primera catedra de Estructura
Biomolecular.

Rosalind Franklin

Entre 1950 y 1953, la mayor parte de la comunidad cientifica comenzaba a admitir
gue el material genético es el ADN. La quimicof isica Rosalind Elsie Franklin,
mediante estudios de difraccion de rayos X, descubrié que el ADN presentaba los
grupos fosfato hacia el exterior y podia hallarse de dos formas helicoidales distintas:
las que hoy conocemos como ADN-A y ADN-B

James Dewey Watson
y Francis Harry Compton Crick

En 1953, el biogquimico estadounidense Watson y el biof isi- co inglés Crick
elaboraron el famoso modelo de la doble hélice de ADN, que explicaba de manera
clara que el ADN podia duplicarse y transmitirse de una célula a otra. Su maqueta
representaba al ADN formado por dos cadenas antiparalelas: una que corre en
direcciéon 5°-3", y la otra que lo hace en la direccién opuesta 3°-5



El hallazgo de la estructura del ADN es uno de los descubrimientos esenciales en
las ciencias de la vida y marco el inicio de la biologia molecular moderna. En 1955,
Crick, siguien- do el modelo de la doble hélice, propuso la existencia de la
tautomeria y la replicacion semiconservadora del ADN, y propuso que para la
sintesis de proteinas debe existir una molécula mediadora entre las proteinas y el
ADN, funcién que hoy se sabe realiza el ARN.

En ese mismo ano, propuso el dogma central de la biologia molecular: “EI ADN
dirige su propia replicacion y su trascripcion para formar ARN complementario a su
secuencia; el ARN es traducido en aminoacidos para formar una proteina”. En 1957
propuso que el cédigo genético debe leerse en tripletes.

En 1958, Mathew Stanley Meselson y Franklin Stahl, confirmaron la replicaciéon
semiconservadora pro- puesta por Crick. En su experimento utilizaron
centrifugacion con gradientes de soluciones de cloruro de cesio (CsCl). Cultivaron
bacterias en un medio que contenia el isétopo (pesado) para marcar las cadenas
de ADN progenitoras. Después cambiaron el medio por uno que contenia (ligero) y
se permitié que las células se replicaran una sola vez con la finalidad de que el ADN
recién replicado incorporara este nitrégeno. Si la replicacion del ADN con- templaba
la separacion de las dos cadenas, era posible predecir la densidad de las moléculas
de ADN después de una replicacion.

REPLICACION TRANSCRIPCION TRADUCCION
ADN polimerasa ARN polimerasa ARNm, ARNt y ARNm

RETROTRANSCRIPCION
Retrotranscriptasa

De esta manera se demostré que la replicacion del ADN es semiconservadora y el
nuevo ADN preserva una de las cadenas originales y se sintetiza una de novo

Kary Banks Mullis desarroll6 una técnica inno- vadora que revoluciond la
investigacion en biologia molecular: la reaccion en cadena de la polimerasa
(polymerase chain reaction, PCR) En 1985, mientras trabajaba en la compania
Cetus, desarrollé la PCR, que permite la amplificacion de una secuencia especifica
de ADN mediante nucledtidos tri- fosfatados y un ADN polimerasa. La idea de



multiplicar una hebra de ADN millones de veces le surgié en 1983 pero no convencio
a sus colegas de la compafdia, por lo que tuvo que desarrollarla solo.

Primer tratamiento de terapia génica con éxito en nifos (1989)

En la década de 1980 se propicié el advenimiento de la tera- pia génica, el uso de
genes para el tratamiento de enferme- dades. Esta estrategia terapéutica se
consolidé en 1989, cuando se llevo a cabo el primer protocolo clinico.

El sindrome de inmunodeficiencia combinada grave por déficit de la enzima
adenosin deaminasa (ADA) fue la pri- mera enfermedad tratada con terapia génica.

El Proyecto del Genoma Humano (PGH) fue un proyecto internacional de
investigacion cientifica con el objetivo fun- damental de determinar la secuencia de
pares de bases que componen el ADN e identificar los aproximadamente 30 000
genes del genoma humano, desde un punto de vista fisico y funcional

Clonacion del primer mamifero (1997)

La oveja Dolly, que vivio del 5 de junio de 1996 al 2 de enero de 2003, fue el primer
mamifero clonado a partir de una célu la adulta. Sus creadores fueron lan Wilmut y
Keith Campbell, cientificos del Instituto Roslin de Edimburgo (Escocia). Dolly fue
una oveja resultado de una transferencia nuclear desde una célula donante
diferenciada (de glandula mamaria) a un 6vulo no fecundado y anucleado. Cinco
meses después nacia Dolly, la unica cria resultante de 277 fusiones de o6vulos
anucleados con nucleos de células mamarias.
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