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En esta pagina Eva Ferndndez y Ana Maria
L6pez Parra realizan estudios de ADN antiguo
en diferentes instalaciones universitarias.

En la pdgina de la derecha, el grupo de

investigacion del laboratorio de Genética
Forense y Genética de Poblaciones. Sentado,
en el centro, el profesor Eduardo Arroyo.

FOTOGRAFiAS: LABORATORIO DE GENETICA FORENSE Y GENETICA DE
POBLACIONES
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Texto: JAME FERNANDEZ

Los miltiples usos cientificos de la
variabilidad genética de los humanos

> LA REVISTA MOLECULAR ECOLOGY HA PUBLICADO LA INVESTIGACION DE UN GRUPO DE LA
UCM QUE DEMUESTRA, GRACIAS AL ADN ANTIGUO D€ POBLADORES IBERICOS DE PRINCIPIOS DEL
N€OUTICO, UNA COLONIZACION PIONERA D€ AGRICULTORES DE PROXIMO ORIENTE

El laboratorio de Genética Forense y
Genética de Poblaciones de la Facul-
tad de Medicina de la Complutense
centra todas sus investigaciones en la
variabilidad genética. Estos estudios se
pueden aplicar a temas muy dispares,
pero siempre con dos caracteristicas
comunes: la obtencion de datos genéti-
cos y la valoracion de esos datos. Con
ellos se puede hacer tanto diagnéstico,
como identificacion personal, estable-
cimiento de parentescos familiares...

El coordinador de investigacion del
laboratorio es Eduardo Arroyo, profesor
titular del departamento de Toxicologia
y Legislacion Sanitaria de la Facultad.

Sus trabajos aparecen de manera
habitual en revistas de impacto. El
ultimo de ellos se ha publicado en Mo-
lecular Ecology. La primera autora del
articulo es Cristina Gamba, que acaba
de terminar la tesis. La conclusion del
trabajo publicado es que la Peninsula
Ibérica fue colonizada por inmigrantes
neoliticos que llegaron de Proximo
Oriente en pequefios grupos.

El trabajo de Gamba se centro so-
bre todo en asentamientos del noreste
de la Peninsula Ibérica. Para obtener
los resultados compararon los datos
de ADN antiguo de habitantes del
primer Neolitico con datos publicados

anteriormente del Neolitico medio y
de muestras modernas de la misma
region. La obtencion de datos de ADN
antiguo se hizo a partir de restos de
trece humanos encontrados en tres
yacimientos arqueolégicos de la zona.

PORTUGAL

Relacionado de manera directa con
este estudio esta el de Eva Fernan-
dez, que obtiene informacion genética
de restos humanos de hace unos
8.000 afios. Ahora mismo la investi-
gadora pertenece a un centro de la
Universidad del Algarve, donde realiza
un proyecto postdoc para estudiar la
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D evolucidn genética de las poblaciones
portuguesas, desde el Mesolitico hasta
el Neolitico tardio.

En ciertas regiones, como los
estuarios de Portugal, los grupos de
cazadores recolectores eran muy am-
plios, porque habia muchos recursos,
algo que también ocurre en algunas
zonas del Levante espafiol. Por
ejemplo, Cristina Gama estudi6 para
su tesis el yacimiento del Collado, que
esta en Valencia, que también es uno
de los yacimientos mesoliticos mas
impresionantes por su tamafio.

En Portugal sobre el terreno se en-
cuentran asentamientos mesolitiicos y
muy cercanos a ellos los hay también
neoliticos. ¢Hubo asimilacién por parte
de los grupos o hubo una sustitucion?

Existen tres respuestas: dos ex-
tremas y una mixta. Primero esta la
sustitucion absoluta como hipétesis
extrema, en la que los neoliticos llegan
desde Proximo Oriente, y como tienen
una economia mas productiva asimi-
lan a los otros por cuestién numérica.
El otro extremo es la hipoétesis cultural
que dice que del Préximo Oriente

llega la idea, en la que los recolecto-
res comienzan a producir. Desde un
punto de vista genético ahi no hay
sustitucion. Eva Fernandez considera
que estas son dos hipotesis muy sim-
plistas, asi que la que ella y Cristina
Gamba manejan es una mixta, que

se llama de colonizacion pionera. En
ella un pequefio grupo neolitico llega
a una region y parte de los mesoliticos
adoptan el nuevo sistema y pasan ge-
nes, mientras que otros no lo adoptan
porque les va bien con su sistema.
Los que llegan son “grupos pequefios,
a veces muy pequefios como para
dejar descendencia que hoy en dia se
pueda detectar, y eso mismo es lo que
se esta viendo en genética de pobla-

EXISTE UN OBJETIVO
GENERAL QUE ES
CONOCER DE DONDE
VIENE EL LEGADO
GENETICO DE LOS
HABITANTES DE LA
PENINSULA IBERICA

ciones neoliticas a nivel europeo”.

LA MESETA PENINSULAR
Los estudios van desde el Mesolitico
hasta el Neolitico avanzado. La tesis
de Sara Palomo, otra de las investiga-
doras del laboratorio, se centra en la
Edad del Bronce en la meseta penin-
sular. Existe un objetivo general, cen-
trandose en la Peninsula Ibérica, que
es conocer de donde viene nuestro
legado genético y cuales han sido los
movimientos poblaciones que hayan
podido dejar una huella en el panora-
ma genético que vemos hoy en dia.

Palomo comenzo6 a trabajar en el
laboratorio de Genética Forense y
Genética de Poblaciones en 2009 con
la tarea de encargarse de proyectos
externos de arquedlogos de empresas
privadas y de otras universidades. En
general, de investigadores interesa-
dos en hacer estudios poblaciones
de otros restos sobre origen étnico o
sobre relaciones familiares.

Ahora esta realizando una tesis
doctoral centrada en el estudio de las
poblaciones de la Meseta Norte de la

El complicado proceso de obtener ADN antiguo

El andlisis de ADN antiguo en
este laboratorio se hace so-
bre todo con piezas dentales,
que es el que mejor preser-
va el ADN, “probablemente
debido a la extrema dureza
de los tejidos que envuelven
la pulpa (esmalte y dentina) y
a la presencia de hidroxiapa-
tita”. Estos dientes provienen
de universidades y museos,
asi como de yacimientos.

Eva Ferndndez explica que
el proceso de extraccion de ADN
antiguo es muy largo y muy
costoso y se necesitan instala-
ciones muy concretas donde los
investigadores intentan limitar
la contaminacién al minimo. Los
seres humanos podemos conta-

minar las muestras con las que
se trabajan, en las que el ADN
suele estar muy degradado, asi
que para trabajar en las salas se
hace cubiertos totalmente con
un mono y bajo luz ultravioleta.
Esa luz esté radiando conti-
nuamente los restos éseos, que

también se limpian de manera
constante. Incluso los reacti-
vos que se utilizan se filtran
para evitar cualquier tipo de
contaminacién.

Para obtener el ADN anti-
guo los huesos se trituran con
un molino que funciona con
nitrégeno.

Los tres marcadores mo-
leculares principales que se
estudian son el ADN mitocon-
drial (que compartimos hom-

bres y mujeres, pero se transmite
s6lo por via materna), el cromo-
soma Y (que sélo se transmite de
padres a hijos varones) y mar-
cadores autosémicos (que son
todos los cromosomas excepto
los sexuales X e Y).

> Peninsula Ibérica, en concre-

to sobre la cultura Cogotas.
Se centra sus tesis en estu-
diar los grupos de esa época,
ver el origen de los mismos,
y descubrir si hay relacion
entre unos y otros (mezcla
poblacional). También incluye
la tesis el estudio de tum-
bas colectivas, para ver si
eran tumbas familiares o de
grupos abiertos sin relacion
entre los individuos.

POBLACIONES BRASILENAS
Los estudios poblacionales
han llevado a Ana Maria Lépez Parra

a realizar una estancia postdoctoral en
un centro de investigacion de la Univer-
sidad Federal de Para, en la ciudad de
Belém (Brasil). Alli realiza estudios en
genética de poblaciones actuales, tanto
a partir del ADN mitocondrial, como del
cromosoma Y, e incluso de marcadores
autosomicos.

Parte de su trabajo consiste en
comparar a determinados grupos hu-
manos de las poblaciones del Amazo-
nas. Tiene entre manos otros proyec-
tos, uno de ellos es el andlisis de dos
poblaciones que estan en el norte de
Argentina y que estan especialmente
aisladas; el estudio de la relacion del
cromosoma Y con el apellido Castilla;
y el estudio de un haplogrupo para ver
el componente europeo que hay en un
grupo de poblaciones del Amazonas.

Lopez Parra es también la respon-
sable de uno de los estudios centrados
en el diagnéstico de patologias, que
lleva a cabo junto a Carlos Baeza.

DIAGNOSTICO CLINICO
Baeza esta genotipando personas
para un gran proyecto junto a hospita-
les de Madrid y la Universidad Auto-
noma. En este caso estudia la base
genética de algunas patologias, como
por ejemplo la anemia.

Este investigador también se dedica
a la genética forense, cuya linea princi-
pal en el laboratorio son los estudios de
relaciones de parentesco, de paterni-
dad, pero también de otros como “her-
mandad, maternidad e incluso pedigris
mas complejos”. Todos los afos el
laboratorio pasa un control de calidad
para demostrar que esta al dia en este
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tipo de estudios que permite que la
Complutense ofrezca este servicio de
pago al exterior. El profesor Eduardo
Arroyo recuerda que a veces es0s
estudios de paternidad acaban en juicio
y los investigadores tienen que demos-
trar la exhaustividad del estudio.

De vuelta al ambito clinico, Baeza
trabaja en dos lineas diferentes. La
primera de ellas, en colaboracion con
Ana Maria Lopez Parra, es un ensayo
que lleva a cabo la Fundacion para la
Investigacion Biomédica del Hospital
La Paz, que estudia clinicamente un
anticoagulante oral. Lo que quieren ver
es si en funcién de unos polimorfismos
genéticos concretos las personas res-
ponden de manera diferente a la dosis
de ese farmaco. Gracias a estudios
previos de farmacogenética se sabe
que dependiendo de como sea uno
genéticamente va a responder de una
manera distinta a determinado farmaco.

Lo que buscan en el presente
ensayo es la aplicacion de un algoritmo
con variables demograficas (sexo, talla,
edad), clinicas (otros medicamentos
que se toman) y la farmacogenética (los
polimorfismos genéticos). Varios hos-
pitales madrilefios recogen muestras y
luego en el laboratorio complutense, en
tan solo 48 horas, se comprometen a in-

DENTRO DE LA GENETICA
FORENSE, LA LINEA
PRINCIPAL DEL TRABAJO
DEL LABORATORIO,

SON LOS ESTUDIOS

DE RELACIONES DE
PARENTESCO

formar de hasta seis polimor-
fismos. Con esos resultados
se aplica el nuevo algoritmo y
de ahi se obtiene la dosis que
tienen que dar a cada una de
las personas. El objetivo es
ver si este algoritmo funciona
mejor que el basico que se
aplica de manera habitual

en el que no se incluye la
informacion genética.

Este ensayo se refiere
en concreto al anticoagu-
lante més utilizado en toda
Europa. Aunque se conocen
una serie de polimorfismos
comunes a todos los farmacos que
marcan si alguien es metabolizador
rapido o metabolizador lento, también
hay polimorfimos que son especificos
para este Unico farmaco.

Baeza ademas esta realizando una
investigacion para su tesis doctoral
sobre polimorfismos relacionados
con la anemia ferropénica, que es la
mas comun de todas. Se trabaja con
muestras casi siempre de mujeres,
porque son las que sufren mas esta
patologia desde los 15 a los 40 afios.
Busca polimorfismos que tengan que
ver con un riesgo elevado de sufrir
este tipo de anemias. Ya ha estudiado
varios genes, e incluso varias regiones
de esos genes y ha encontrado un
polimorfismo nuevo que todavia no se
ha publicado. Este proyecto lo hace
en colaboracion con la doctora Pilar
Vaquero del Instituto del Frio del CSIC.

COORDINACION

Eduardo Arroyo es el coordinador de
todas las investigaciones previas. Re-
conoce que ya no investiga tanto como
le gustaria, pero que el suyo es el
“problema de un universitario tipo, que
a partir de cierto nivel te conviertes en
un gestor, en un administrador. Con ello
se esteriliza la vida de una generacion,
porque cuando por edad y por expe-
riencia deberias estar en la cumbre de
la produccion, te esterilizas. Es terrible,
pero es la propia realidad”.

Su grupo lo forman un total de
siete personas, y “lucha por sobrevi-
vir, porque la financiacion en Espafia
cada vez es mas pequefia y es pro-
bable que muchos grupos se queden
por el camino”. W




