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2000: genome sequence published

* Without a doubt, this is the most important, most wondrous map
ever produced by humankind.

e With this profound new knowledge, humankind is on the verge of
gaining immense, new power to heal. Genome science will have a real
impact on all our lives -- and even more, on the lives of our children.
It will revolutionize the diagnosis, prevention and treatment of most,
if not all, human diseases.

“f
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Human genome project 2000




Genética y Etica

e Paciente consulta con su esposa. Se detecta que el feto tiene
acondroplasia basado en un estudio de mutaciones. Existe una
terapia in utero que podria curar al nino. éQué hace?

a. Permite que el nino nazca como esta y lo acepta
b. Acepta la nueva terapia a ver qué pasa
c. Termina el embarazo



¢ Es investigacion o practica médica?




Genetics: “bench” or “bedside”?
Science or healt

|™

Left: Watson and Crick describe
the structure of DNA

Above: Breuning explains the
conseguences



Secuenciacion Sanger: una secuencia a la vez

IGCTGATCTGCGATTACTAGCGACTCCGACTTCATGAG




¢ Es investigacion o practica médica?




TABLE 1 | Comparison of targeted panels, whole exome sequencing (WES), and
whole genome sequencing (WGS).

Targeted panel WES WGS
Target 300 genes 2% of genome Entire genome
Cost per $250-500 $800 $1,400-1,600
sample
(USD)
Variants Variable: depends ~20,000 ~4,000,000
detected on the panel size
Advantages 1. Customizable 1. Identifies novel 1. Identifies novel
2. Lowest cost genetic causes genetic causes
of primary of PIDs in coding
immunodeficiencies and non-coding
(PIDs) in coding regions
regions 2. Detects structural
2. Low cost variants
3. Most uniform
depth of
sequencing

—

Limitations 1. Variants limited 1. Sequencing depth . Highest cost

to the pre- affected by poor/ 2. Largest volume of

selected gene incomplete exome data and the most

panel capture complex analysis
2. Requires 2. Cannot detect non-

updates as coding or structural

new diseases variants

are discovered
3. Cannot detect

structural

variants

Chou J. Frontiers Immunology 2017.



Cost per Raw Megabase of DNA Sequence

¢
Ve
=

WO
000’0”
000’ Moore's Law

National Human Genome
Research Institute

genome.gov/sequencingcosts XA 0\ ARX (A "

(4

L e

20012002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017




e Cariotipo e Estudios de investigacion
* FISH

 Mutaciones para e Busqueda de nuevas
enfermedades enfermedades

e Estudios de exoma y genoma
completos




Consecuencias de Avances en Genética

 Cobertura y reintegro de pruebas genéticas

e Discriminacion genética

e Consentimiento informado en practica clinica e investigacion

* Propiedad intelectual

e Privacidad v acceso de la informacion

e Regulacion de pruebas genéticas




ARTICULO 10.- Contenido minimo del
documento de consentimiento informado

* h) En caso de obtencion de muestras de sangre y otro tipo de material
biologico, debe existir el consentimiento y el derecho a retractarse del
participante sobre la transferencia de las muestras biologicas de
material humano, las pruebas que se realizaran, donde seran
analizadas y si se entregaran o no los resultados de estas. En caso de
gue se pretenda guardarlas se debe indicar donde, por cuanto tiempo
y con quienes.



CAPITULO III
MUESTRAS BIOLOGICAS DE MATERIAL HUMANO

e Articulo 19.- Uso y traslado de muestras biologicas

e Articulo 20.- Derecho a retractarse por el uso de las muestras
biologicas de material humanos

e Articulo 21.- Acuerdos de transferencia

e Articulo 22.- Conservacion y destruccion de las muestras biologicas de
material humano

e Articulo 23.- Donacion o cesion de muestras biologicas de material
humano



Articulo 5°-De las investigaciones biomédicas con células madre, genoma
- proteoma humano. Las investigaciones biomédicas atinentes a células madre,
enoma o proteoma humano, deben cumplir con el propdsito y finalidad de la Ley N©°
1234, a saber el mejoramiento directo o indirecto de la salud de las personas y
espetar la dignidad humana. En particular, la investigacidn sobre genoma humano
lebe tener como limite el respeto a los derechos fundamentales de los involucrados
on evaluacion rigurosa de los riesgos y las ventajas que entrafa y debe efectuarse con

espeto de la Declaracidon Universal sobre el Genoma Humano y los Derechos Humanos
e la Unesco.






ticulo 5

a) Una investigacion, un tratamiento o un diagnéstico en relacion con el genoma de
v individuo, sélo podra efectuarse previa evaluacién rigurosa de los riesgos y las ventajas
le entrafie y de conformidad con cualquier otra exigencia de la legislacion nacional.

b) En todos los casos, se recabara el consentimiento previo, libre e informado de la

srsona interesada. Si ésta no estd en condiciones de manifestario, el consentimiento o
torizaciéon habran de obtenerse de conformidad con lo que estipule la ley, teniendo en
ienta el interés superior del interesado.

Balance riesgo-beneficio
Consentimiento previo



Articulo 13
Las consecuencias éticas y sociales de las investigaciones sobre el genoma humano
imponen a los investigadores responsabilidades especiales de rigor, prudencia, probidad

intelectual e integridad, tanto en la realizacién de sus investigaciones como en la

presentacion y utilizacion de los resultados de éstas. Los responsables de la formulacion de
politicas cientificas publicas y privadas tienen también responsabilidades especiales al

respecto.



Articulo 19

a) En el marco de la cooperacion internacional con los paises en desarrollo, los

Estados deberan esforzarse por fomentar medidas destinadas a:

i)

i)

evaluar los riesgos y ventajas de la investigacion sobre el genoma humano
y prevenir los abusos;

desarrollar y fortalecer la capacidad de los paises en desarrollo para realizar
investigaciones sobre biologia y genética humanas, tomando en
consideracion sus problemas especificos;

permitir a los paises en desarrollo sacar provecho de los resultados de las
investigaciones cientificas y tecnolégicas a fin de que su utilizacién en pro
del progreso econémico y social pueda redundar en beneficio de todos;

fomentar el libre intercambio de conocimientos e informacion cientificos en
los campos de la biologia, la genética y la medicina.

b) Las organizaciones internacionales competentes deberan apoyar y promover las

iniciativas que tomen los Estados con los fines enumerados mas arriba.



iternational Compilation of Human Research Standard
2018 Edition

Compiled By:
Office for Human Research Protections
U.S. Department of Health and Human Services

Universal Declaration on the Human Genome and Human Rights Section 16 of Ill Programme for 1998-
1999 (1997): http://unesdoc.unesco.org/images/0011/00110 2/110220e.pdfttpage=47



Autonomia - Consentimiento Informado




Informacion sobre los Hallazgos




Privacidad de los Participantes




Aspectos para el futuro

 Una companiia tiene la opcion de “personalizar los bebés en
tubos de ensayo” puede escoger las carateristicas que usted
desee en color de 0jos, inteligencia, capacidad deportiva,
genes de enfermedades. ¢Qué hace?

a. Seguir adelante porque quiere un nino perfecto
b. Dejar que la naturaleza tome su curso
c. Escoger solo un nifo sin enfermedades



Aspectos pendientes por estudiar...

e Diagnostico de pre-implantacion

e Células madre

e Células embrionarias

e Terapia génica

 Bancos de ADN vy células inmortalizadas
e Estudios antes del inicio de los sintomas



1.- Las investigaciones en la naturaleza estdn permitidas pero han
de redlizarse con gran sentido de responsabilidad y con una
ponderacién de sus posibles consecuencias para el presente y
futuro de la humanidad.




3.-.La libertad de investigacion no es absolutq; fiene
como limite el bien de la humanidad.




/.- Existen limites fundamentales en la experimentacion genetica del
hombre. Los experimentos genéticos no pueden lesionar o poner en
peligro la vida, la salud y la integridad del ser humano, incluido el no
nacido.




9.- La terapia génica de células somdaticas estd en principio
eticamente permitida.




