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Nel dicembre 1974 pubblichiamo un articolo delloI S’Lesseo e;ur;cgtriiasglilalproblema_
tica posta dagli esperimenti tendenti a modificare la base g 5

nismi. Da allora, come si & evoluto il.dipattito su queSF;OQanlci)rggﬁ;Ci 2
cauzioni si sono prese per esperimenti di questo genere’ ientifica? o
sociali, sempre piu rilevanti, di questo tipo di indagine sc '

Cuni g 2
quali prg,
Mplicany,

dr Vittorio Sgaramella

——

Gli ingegneri genetici si sono finalmen-
te dati un regolamento. E’ il caso dei
piromani che, dopo aver formato la lo-
ro squadra anti-incendi, arrivano a pub-
blicare un codice di sicurezza con l'e.
lenco dettagliato dei vari cavear? L'ac-
costamento, nepput ammorbidito dal
punto di domanda, & di Erwin Char-
gaff, lo scopritore della regola della
complementarita delle basi nel Dna,
che sottolinea anche come I'elenco dei
misfatti condannati nell’editto assomj.
gli molto da vicino ad un cocktail del
curriculum vitae dei suoi firmatari,
Larticolo di Chargaff, pubblicato lo
scorso agosto, sulla poco nota rivista
The Sciences, & stato tiportato e recen-
sito non senza polemica su un recente
numero di Science.

Altri osservatori ritengono invece che
nel complesso il regolamento sia il ri-
sultato di un lodevole esercizio dj auto-
disciplina, un « caso unico nella storia
delle scienze » (la citazione & ripresa
ancora da Science), un fulgido esempio
di scienziati che, nel rispetto di piu
generali interessi della comunitd, deg.
dono di sospendere la propria attivity
di ricerca nel momento di massimo in-
teresse e sviluppo.
Ricombinare geni in provetta e molti-
plicarli in una cellula batterica & una
meta tecnologica su cui si sono buttati
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tanti ricercatori a corto di idee origina-
li, dichiarano diversi scienziati, tra cui
il Nobel italo-americano Salvador Lu-
ria. Un altro protagonista della geneti-
ca moderna, Joshua Lederberg, lo sco-
pritore della sessualitd nei batteri, &
invece convinto che i si trovi dinanzi
ad una nuova disciplina suscettibile di
rivoluzionare la ricerca biomedica e di
incidere profondamente su mol
ti della nostra vita futura,

Oggetto di tanto discordanti giudizj &
un recente sviluppo della biologia mo-
]ecola\_re ormai noto come ingegneria
genetica: le sue promesse, o minacce
sono un dir "

€tto controllo dell'uomg
sulle propriet

ti aspet-

——

gono prodotti in cortispondenza di by,
vi sequenze di quattro-sej nucleotig;.
una accorta scelta della endonucless; ¢
restrizione pud quindi portare 4l
frammentazione dej Cromosomi in ypy
vasta serie di pezzi di dimension va-
riabili e a contenuto genico controllar,
La procedura per ottenere molecole 1.
combinanti di Dna & semplice. Si trat-
ta la miscela di frammenti di due Dys
di origine diversa con un enzima che |
unisce tra loro, la ligasi.
Si aggiunge poi la miscela ad una ci-
tura di cellule che provvederanno 1
incorporare e a replicare il Dna man
polato moltiplicandone il numero di o
pie, e, se possibile, ad esprimere i gent
in esso contenuti. La procedura pu e
sere ulteriormente semplificata: la ligr
sl pud, ad esempio, essere Omessd,
con una leggera diminuzione di effi
cienza, ma senza compromissione‘
risultato finale, In questo caso ¢ 8
cellula ospite che provvede alluniont
ei frammenti incorporati. Inoltre, norf
¢ escluso che sj possa fare a meno mc
che della endonucleasi di restrizione: A
si riesca a ricombinare fra loro f;anal_
menti prodotti mediante rotture me<®

: imentt
-niche del Dna. Per ora espetim

e : , ez std-
controllati di trapianti genici sgnoram_
t possibili solo su batteri, usan Oc fic:
menti di DNa provenienti da rané



In tutti questi casi, se il particolare frammento di DNA
da trapiantare & puro almeno al 99% prima dell’esperimen-
to, il livello di contenimento fisico P pud essere scalato
di una unita.

Q.

-
| quattro livelli
IS ey § 5 L
contenimento fisico L
B. Clonaggio di geni virali in E. coli:
Virus animali P3 + EK3; P4 + EK2
Virus vegetali P3 + EK1; P2 4 EK2

C. Plasmidi eucariotici o DNA di organelli trapiantati in
E. coli, se il DNA & puro al 99% e contiene geni innocui:

A. Esperimenti basati su E. coli e DNA non frazionato
estratto da:

Tessuti non embrionali di primati P3 + EK3; P4 + EK2

Tessuti embrionali di primati P3 + EK2
Altri mammiferi P3 + EK2 Tessuti di primati P3 + EK1; P2 + EK2
Uccelli . P3 + EK2 Altri P2 + EK1
Vertebrati a sangue freddo: non Se il DNA & impuro, valgono le condizioni di A.
embrionali P2  EK2 g ) . _
Vertebrati a sangue freddo: em- D. Vettori basati su virus animali:
brionali . . P2 + EK1 Polioma difettivo + DNA di virus
Invertebrati e piante inferiori P2 4 EK1 della classe | (classificazione
Piante superiori P2 + EK2 CDC *) o non patogeni P3
Piante superiori produttrici di tos- . so oo i
sine P3 + EK2 Polioma difettivo + virus della
classe Il P4
Procarioti che che scambiano geni con E. coli: (Se il DNA del virus & notoria-
mente innocuo) P3
1) non patogeni P1 + EK1 e . :
2) patogeni a basso rischio, tipo 3:4[0 od::;:";gt odge‘:irus della clas P4
S. typhi P2 4+ EK2 SR, e
3) patogeni ad alto rischio Proibiti givgsoggnﬁ:tliv % tu([:)ahrliﬁt?atogemco P3
Procarioti che non scambiano geni con E. coli SV40 difettivo o polioma privo dei
. geni tardivi + DNA di procarioti o
1) non patogeni e P2 + EK1 eucarioti, purché non siano pre-
2) patogeni a basso rischio P3 + EK2 senti particelle virali P3
3) patogeni a medio rischio P3 4+ EK3; P4 + EK2
4) patogeni ad altro rischio Proibiti * CDC: Communicable Discases Center, Atlanta, U.S.A.

All'inizio del mese

fornia, e ha deciso di suddividere gli esperimenti di ingegneri
risponde un livello di contenimento fisico di crescente severita

di crescente sicurezza: cosi
I'impiego di E. coli
Il documento riportato qui sopra non &
¢i di mare, topi, moscerini e lieviti.
Questi geni estranei hanno potuto esse-
re replicati fedelmente, ma non hanno
ancora originato prodotti genici fisiolo-
gicamente corretti. E’ perd piuttosto
probabile che le difficolta che hanno si-
nora impedito la completa espressione
dei geni trapiantati in cellule batteriche
saranno presto superate, in quanto
sono difficoltd prevalentemente di na-
ra tecnica.

I problemi sollevati dall’apertura di
queste nuove prospettive suscitano nel-
l'uomo della strada e nella stessa comu-
nitd scientifica reazioni quanto mai di-
verse come ricordato. Quello che appa-
re certo & che sempre pilt numerosi so-
no i ricercatori che vanno ad ingrossa-
re le fila degli ingegneri genetici, alme-
no a giudicare dal numero degli artico-
li scientifici dedicati a questi argomen-
ti. In misura pil che proporzionale cre-
sce nel frattempo linteresse dcll’opi-
nione pubblica, come rilevabile dall'at-
tenzione che giuristi, filosofi, politici,
per non parlare dei mass-media, dedica-
no a questa problematica e ai suoi
protagonisti.

a limitata sopravvivenza e vettori manipolati;

Sin dal 1945, da quando cio¢ si scopri
che il Dna purificato da un certo tipo
di pneumococchi poteva conferire nuo-
ve proprietd genetiche ad un diverso ti-
po di pneumococchi, la possibilita di
modificare in modo controllato il geno-
ma degli organismi era stata contempla-
ta dai ricercatori con sentimenti forse
un po’ confusi, ma nel complesso piut-
tosto distaccati. Cio era dovuto da un
lato alla generale incapacita degli orga-
nismi ad incorporare frammenti di
Dna, dall’altro alla difficolta di isolare
materiale genico a sufficiente livello di
purezza. Quando all'inizio degli anni
70 vennero scoperte le endonucleasi
di restrizione, le tecniche di manipola-
zione tanto delle cellule quanto del
DnA avevano fatto passi enormi. Nel
giro di un paio d’anni furono infatti
sintetizzate e trapiantate le prime mole-
cole ricombinanti di DNA: purtroppo i
pionieri di questo tipo di ricerca dise-
gnarono i loro esperimentl perseguen-
do principalmente il rapido risultato,
per poter essere i primi a pubblicarlo,
in omaggio al principio canonizzato da
Watson ne « La doppia elica». Ed &

di dicembre del 1975 il comitato consultivo dell'Istituto Nazionale di Sanita Americana si € riunito alla Jolla, in Cali-
a genetica nelle quattro categorie sotto descritte. A ciascuna cor-
(P1, P2, P3 e P4, vedi testo) e un livello di contenimento biclogico
EK1 indica V'impiego di sistemi basati sul batterio Escherichia coli K12 e vettori normali; EK2 richiede
EK3 & un livello EK2 controllato su esseri umani, primati e piante.
da considerarsi ufficiale, ed & stato ripreso dalla rivista Nature.

s\

stato cosl che si & arrivati a mettere
insieme il DnA di un innocuo virus
batterico con il Dxa di un virus che
causa tumori nella scimmia ed ¢ capa-
ce di infettare l'uvomo. A rendere piut-
tosto inquietante la cosa ha contribui-
to il fatto che il virus batterico in
questione — chiamato lambda — in-
fetta un normale componente della flo-
ra microbica del nostro intestino: la
possibilita di trasferirvi i geni virali
responsabili per il cancro era considere-
vole e non poteva quindi passare inos-
servata. Ma l'aver messo insieme una
simile molecola ibrida non era poi di
particolare gravita, dal momento che i
suoi creatori dichiaravano di averla te-
nuta sotto stretto controllo in involu-
cri sigillati. Allarmante risultava inve-
ce la facilitd con cui simili esperimenti
potevano essere compiuti da chiunque
riuscisse a procurarsi un paio di Dna e
di enzimi. Questo materiale ¢ infatti
relativamente facile da preparare e co-
munque & messo in commercio da di-
verse industrie chimiche, completamen-
te indifferenti nei confronti dell'impie-
go dei loro prodotti.
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sC101 Col E1 e alcuni suoi de"i\fati
p ' ;

Sistemi vettori-pspitl
a minimo rischio

. ® de la

i tica si intenc€ '~

-ospite in ingegneria gene apace di tra:

zgkhviﬁztzc;;i:sgi (a) una molecola c:l [r:::ni n‘;op % DNA di

sferire all'interno di una ce_llula un rana e lula, entro I?

origine diversa dalla propria, e_{t!) u e venire ampli-

quale questa molecola di DNA ibrido poressa in specifici
ficata (« clonata ») ed eventualmente esp

rodotti genici. ; alta capa-
fe propr?etz‘a essenziali di un Vettoreffmés;i]te; 2) pre-
cita infettiva nei confronti della cellula liabili da una
senza di un solo, o comungue pochi siti taigcela dei fram-
endonucleasi di restrizione, cosi che dallam si possa Frico-
menti risultanti e dal gene da trapiantare te attivo; 3)
struire con facilita un prodotto biologicame o tcsvuto: 1l
possibilita di selezionare le cellule che hann Juiifoingl
DNA vettore con attaccato il frar‘nmeno da :lramanno e
spetto a quelle che non I'hanno ricevuto o che

vuto il solo vettore. L. \ e
Per la cellula ospite, le proprieta sono in paftesad?jt‘:::’:
dalle caratterisiche del vettore. In_pa‘rtncolare esde! Eaa
1) possedere una elevata infettabilita da parte n il pro-
vettore; 2) essere capace di replicarlo insieme co':r o
prio DNA, e possibilmente aumentarne il numero di ntli)al-
rispetto ad esso (amplificarlo}; 3) permettere eve o
mente lo studio dell'espressione del contenuto genico
rapianto. .

:\[eip sistemi batterici i vettori utilizzabili sono il DN{\_deI
batteriofago lambda e di alcuni suoi derivati, i plasrr!ldl —
o particelle extracromosomiche autonome e facoltative —

mbda-dv, P> ici vettori disponibili s,
::i animali gli 5"3;% e polioma. Per | vegety) no N

virus oncogeni l . ﬂe:;"iL

cora. - i batteri I'unica imme.
stono an l iti, tra 1 iy Mmeg;

e ospitl, aty

Come c?",:ppresenfata da Eschetrtlch(;_a coli, che Per en:em'
ysaille S abituale del nostro t"ia_ 0 clgerente, Sit:ura,n"*"e
un °§pltet'male al fine de_lla minimizzazione d_ei risch,
non € otpfer i sistemi animali si possono Utilizzay, "De,
'uomo.

e je e di topo.

cellulari fll"‘srghrg":“ rischio, _in geperale alCl,'lr!i Sistemi
Quanto a ono venire conslderatl_accettfib!l. se .vbat_
tericli podszl DNA « innocuo », f!?flvato CIOe- da Organ:‘(ﬂe.
clonare ¢ ti come privi di attivita patogene_nc_a_ Per estsm'
riconosciu ieqo e aumentarne le Caratteristiche g o
derne l'impiegd laboratori negli Stati Uniti stapp, stu‘fcu

rosi : o
:lezi:t;sr;lijtl;ri‘l? sistemi vettori-ospiti ad elevata contenibili&
o .

; i il piu promettente & forse il DNp
Tra i }’ett?:mll!dz!ugzso é stato manipolato cop b
batterico I modo da conservare solo due degjj or ic,.
ggnetlch?ﬁlﬂdj taglio da parte deII'e?dpm_jdeasi di rgen;!:
cinque 3 usata, e da perdere, per Iel‘lmlnazione dei ¢,
zione g::ﬁi geni (delezione), la capacita di formay, Iis:;
rI5p.0'; plasmidi: ogni infezione non PUO che portay, aly
Qer:.'te della cellula infettata, e _qumdl alla p’°duzionem
;T::'e particelle viraci, cosi che il DNA estraneg non g
essere trasferito come t?_lle ad altre celule batteri !
Inoltre, solo predeterminati ceppl g.:h E. colj coltn@ﬁ in s
boratorio possono venire infettati, in quafjto.capaq, di s
primere gli effetti di una serie di mutazioni leta_m di
« non-senso » introdotte nel DNA del vettore. Infine j| et
tore ottimale dovrebbe crescere bene nelle cellule ogpy;
in modo da ridurre al massimo i yol_uml neces.sar! per ofte.
nere buone quantitad di DNA, minimizzando quindi |e proba.

—

Una messa al bando di alcuni Dna e-
splicitamente pericolosi, quali quelli di
vitus e batteri patogeni, non alleviereb-
be di molto la gravita della situazione,
in quanto essa & determinata in massi-
ma parte dallz nostra ignoranza sulla
composizione genica dei DNa di quasi
tutti gli organismi viventi. Questo &
vero in particolare per gli organismi
superiori, ovviamente i piu interessanti
da studiare con queste tecniche. E’ in-
fatti probabile che questi contengano
dei geni non espressi, ma che, una volta
trasferiti entro cellule osDiti estranse,
potrebbero venire liberati dai controll}

che ne impedivano I'espressione nelle

cellule originali. La probabiliti che ne
risultino sostanze farmacologicamente e
ecologicamente pericolose, se non addi.
rittura tossiche, anche se difficile da
valutare, non & certo uguale a zero.
Sulla base di queste considerazioni, nel-
I'estate del ’74 un gruppo di undici
scienziati americani proponeva la tem-
poranea sospensione di una serie dj
esperimenti in corso presso numerosi
laboratori, compresi i propri. In parti-
colare essi chiedevano la messa al ban-
do di tutti quegli esperimenti che po-
tessero: ) contribuire alla comparsa e
alla diffusione di nuove specie batteri.
che resistenti agli antibiotici pPill comu.
ni; b) portare alla sintes; di sostanze
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tossiche da parte di batteri originaria-
mente incapaci di farlo; ¢) causare la
diffusione di geni associati con la com-
parsa di forme tumorali virali in ani-
mali da laboratorio.

La moratoria avrebbe dovuto permet-
tere alla comunita scientifica di appura-
re tanto le fondatezze dei pericoli de-
nunciati quanto la consistenza dei be-
nefici promessi. A tal fine, all’inizio
del °75, veniva convocata dall’Accade-
mia Nazionale delle Scienze Americana
una conferenza internazionale ad Asilo-
mat, in California. Ad essa furono invi-
tatt circa 140 esperti, che concluserg
quattro giorni e tre nottj dj lavori con
u'n‘dO_cumento che attribuiva aj diversi
tipi di esperimentj possibili in questo
€4mpo quattro distintj Jivell; di rischio
€ per ciascuno indicaya adeguate misy.
re di contenimento, I e

ot stenti in pg.
acqu)isu I le qualj Je Conoscenze giy
\C Permettevang g; 1

insorgeye escludere

L apprezzabilj Pericoli, ve.

nivano definit= a basso rischio per &
si si richiedeva al massimo I'impiego
di limitate attrezzature, quali apposite
cappe e contenitori. 3) Le manipolaio
ni in grado di portare alla comparsa ¢
agenti con una significativa potenzidl
ta patogenica o ecologicamente distrur
tiva venivano giudicate a rischio mod-
rato. Per contenerlo, era necessario i
rispetto delle misure precedenti pib -
tri accorgimenti, quali il mantenimento
nei laboratori di una pressione inferic
re a quella circostante (pressione negr
tiva). Questo al fine di ridurre la pro-
babilita di fuga dei microorganismi m
nipolati e dei Dna ricombinanti ad &
sempio sotto forma di aerosoli. Inolu
per simili tipj dj esperimenti si dovev:
no impiegare solamente sistemi vetton
Ospiti a limitata capacita di propagazic
ne in ambienti diversi dai laborator!
ricerca. 4) Allultimo livello, d‘ff‘”“q
i alto rischio, venivano posti ‘Pf‘
quegli esperimenti in cui la potend? 1
ta patogenica ed ecologicamente .
struttiva degli organismi manipolst ]
Ta severa. Le misure-di contenime™
OVevano consistere di laboratof! "
Pressione negativa con ingresst 4 L
ta daria e proyvisti di docce li,:}
obbligatorio di camici e Cﬂlz-’““?eh-p
tettive, depurazione degli scaric I;J[-
tutte quelle altre precauzioni che @



Hita di incidenti durante la lavorazione. Tutte queste pro-
bilita sono state incorporate in una serie di vettori battez-
"Ftéaronte dal loro ideatcre, il virologo Fred Blattner del-
z_aljl iversita del Wisconsin. La fuga accidentale di un simile
:ir::s dal laboratorio dovrebbe portarlo a contatto con altri
patteri difficilmente infettabili, e quindi il pericolo di dif-
fondere in natura il frammento di DNA trapiantato dovreb-
be essere minimo._ . o =
La preparazione di ceppi batterici da usare come ospiti
a basso rischio ha impegnato per piu di un anno l'intero
laboratorio di un microbiologo dell Alabgma. Roy Curtiss 1.
Introducendo in uno speclale_ce_ppo da_ E. Coli, chiamato
K12, un alto numero di dt_aleznom, Curtiss ha prodotto un
patterio talmente indebolito da renderne altamente dif-
ficoltosa la sopravvivenza al di fuori del laboratorio (e
quindi anche il suo normale impiego come (_)splte. ma cip
fa parte della strategia globale del contenimento del ri-
schio). Le sue caratteristiche sono: ) )

1) limitata sopravvivenza nell'inte§tlno dei m_a_mmifen._ a
seguito della perdita di alcuni geni responsabili della sin-
tesi dei precursori del DNA;

2) incapacita di sintetizzare la parete cellulare tranne che
negli appropriati brodi di coltura;

3) blocco nella replicazione del DNA alla temperatura cor-
porea dei mammiferi; ] . .

4) impossibilita di trasferire le molecole ricombinanti vet-
tore-trapianto ad altri batteri con cui venisse accidental-
mente in contatto.

Sommando tutti gli handicap introdotti tanto nel vettore
quanto nell'ospite, & possibile calcolare che il rischio di
diffusione di una molecola di DNA ricombinante portata
da uno di questi sistemi & di parecchio inferiore ai cento
milioni di volte rispetto ai sistemi lambda-coli K12 norma-
li. Ciononostante, i sistemi basati sull'uso dell'E. coli sono

da considerarsi intrinsecamente poco i

suddetta proprieta di numerosi bgt:teris::%‘:irfl;)};??s:bqe"a
il nostro intestino. Ma sistemi alternativi, ad i
sati sul Bacillus subtilis, sono anc &a e b
o b ' ora ad un livello spe-
Per que] _che riguarda i sistemi animali, la situazione e,
se possibile, ancor meno soddisfacente. Un aspetto positivo
€ pero rappresentato dalla limitata capacita delle linee
c_el[ulari coltivate in laboratorio di propagarsi in altri am-
bienti: questo permette di concentrare gli studi prevalente-
mente sui vettori. Ma se si osservano le dovute precauzioni
suggerite dalla buona microbiologia medica, I'unica possi-
bilita di fuga da un laboratorio e attraverso lo sperimen-
tatore stesso. Dei vettori piu sopra indicati, SV40 e polio-
ma, solo il secondo e incapace di replicarsi in cellule
umane, per cui il suo impiego dovrebbe comportare un
rischio relativamente basso. A svantaggio di questi DNA
va ricordata la ridotta capacita vettoriale (non superiore
ai due milioni di peso molecolare di DNA, pari a 34
geni, contro i venti e piu attaccabili a un vettore bat-
terico). Forse il futuro dei vettori per cellule animali
risiede in DNA che possono propagarsi come tali, senza
venire incapsulati entro involucri vivaci. Il DNA mitocon-
driale pare promettente in questo senso, anche se non
sappiamo se puo replicarsi in cellule estranee. Non e im-
possibile che per trasferire DNA estraneo nelle cellule di
animali superiori si possa invece fare del tutto a meno dei
vettori specifici: il DNA dilambda é stato usato pil volte
per trapiantare e replicare geni batterici in cellule umane.
E vi si & anche espresso. Resta il fatto che non sappiamo
assolutamente nulla del meccanismo molecolare di questi
trapianti genici, nonostante alcuni siano ormai vecchi di
quasi una diecina d’anni.

terizzano i locali dove si studiano orga-
nismi altamente patogeni.
Accanto a queste misure di controllo
« fisico » dei rischi, la conferenza di
Asilomar introduceva la suaccennata
noviti del controllo « biologico »: a
tal fine gli esperimenti potenzialmente
pericolosi dovevano essere condotti su
sistemi batterici rigorosamente caratte-
rizzati come capaci di sopravvivere e
moltiplicarsi colo nelle particolari con-
dizioni di laboratorio (vedi inserto 1).
Era opinione diffusa tra gli ingegneri
g.enetici che 1a messa a punto di simili
sistemi avrebbe richiesto uno sforzo
relativamente leggero, ma del tutto ne-
cessario per rassicurare I'opinione pub-
blica (e, quel che pitt conta, Congresso
ed enti finarziatori americani, assai
sensibili ai problemi medico-ecologici)
Sl:l]lfl buona volonta dei ricercatori atti-
Vi n questo campo. Ma chiaramente
questa non era sufficiente: a quasi un
anno di distanza non disponiamo di
vettori ospiti del tutto soddisfacenti
Neppure per i sistemi batterici, pur
considerati  relativamente  semplici.
L Importante era comunque cercare di
:?qrcnzzare l'immagine del ricercatore
d:lllligelsvsato alle conseguenze pratiche
suo lavoro
Ed & nel quadro di una operazione ten-
ente a siguadagnare credibilita alla co-

munita scientifica che va interpetata la
clausola del documento di Asilomar re-
lativa agli esperimenti « proibiti »: si
tratta in sostznza della manipolazione
genica di organismi altamente patoge-
ni, in cui il rischio & ovviamente tanto
alto quanto basso ne & il valore euristi-
co, data la poco approfondita conoscen-
za di questi organismi.

Nel complesso la conferenza di Asilo-
mar sottolineava lesistenza di grosse
lacune nelle nostre conoscenze su alcu-
ni aspetti della microbiologia e della
virologia, di grande importanza pet I'in-
gegneria genetica. Le zone di pit den-
sa ombra riguardavano: a) la frequen-
za nelle varie nicchie ecologiche anima-
li e vegetali dei batteri e dei virus pit
usati in questo tipo di sperimentazio-
ne: b) leffetto della presenza di mole-
cole ricombinanti di Dna sulla vitalita
dei loro ospiti; ¢) il tipo di relazione
instaurabile tra virus e batteri conte-
nenti frammenti di DNA di organismi
superiori da una parte e sistemi pili e-
voluti dall’altra. _
In assenza di queste importanti infor-
mazioni era del tutto naturale che le
posizioni prese da parte degli stessi
esperti di Asilomar risultassero spesso
basate pili su reazioni emotive che su
valutazioni razionali. Tant’¢ vero che
P’atteggiamento piti positivo ed ottimi-

sta nei confronti dello sviluppo di que-
ste ricerche era stato assunto da scien-
ziati insospettabili di diretti interessi
in questo campo. Al contrario, molti
tra i piu attivi ingegneri genetici si
sforzavano di ipotizzare gli scenari piu
drammatici, e di conseguenza auspica-
vano controlli e limitazioni quanto mai
stringenti (comunque tali da non ral-
lentare la propria attivita di ricerca,
ma possibilmente quella degli altril).
E’ probabile che a determinare questi
opposti atteggiamenti abbiano contri-
buito considerazioni pit o meno nobi-
li, e motivazioni pill o meno consape-
voli, in cui ragioni personali venivano
paludate da preoccupazioni socio-mora-
li. I1 geloso sentimento delle cosiddet-
te indipendenza accademica e liberta
di ricerca s'opponeva a qualunque pos-
sibilita di controllo esterno. Ma non si
poteva ignorare che la totale mancanza
di regolamentazione avrebbe potuto a-
prire le porte alla diffusione, ad esem-
pio, di quello che Chargaff chiam.l_d
cancro sperimentale. Con tutte le spia-
cevoli conseguenze che questo avrebbe
avuto in molte direzioni, non ultime le
stesse liberta accademica e di_ricerca.
Quale sia la reale entita di simili rischi
& difficile dirlo: purtroppo sino ad ora
nulla & stato fatto per cercare di darne
una stima quantitativa. Per ovviare a
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questa mancanza, listituto Superiore
di Sanita degli Stati Uniti (N1H) sta
finanziando una serie di contratti per
progetti di ricerca direttamc_nte.mdmz-
zati alla misura di questi r‘lSC.‘I:l\l, come
pure alla individuazione dei piv adatti
accorgimenti per minimizzarh: E dOYC:
roso riconoscere che in questi tentativi
diversi ricercatori portano grandi con-
tributi di competenza e impegno. Ma &
tutt’altro che sorprendente rilevare
quanto pesanti siano le pressioni ‘d'el_
vari laboratori impegnati in specifici
progetti di ingegneria genetica ad incer-
ta pericolositd per evitare la class:flca'-
zione dei propri esperimenti tra quelli
a moderato o ad alto rischio. Ed &
inquietante sentire da pil parti avanza-
re sospetti di esperimenti « pericolo-
si » fatti al sabato sera in laboratori
formalmente rispettosi  dell’embargo
durante il resto della settimana.
L'oscillare delle opinioni sulla consi-
stenza dei rischi e sulla rigidita delle
misure per contenerli ha raggiunto e-
scursioni molto ampie a seguito della
pubblicazione del rapporto di Asilomar
e della necessita di renderne operative
le conclusioni. In previsione di questo,
alcuni scienziati, tra cui il gii citato
Lederberg e l'inglese Sidney Brenner,
avevano cercato di tenere il documen-
to a livello di dichiarazione di principi,
a loro avviso preferibile alla formula-
zione di norme che, per quanto (o pro-
prio perché) precise, il rapido progredi-
re delle conoscenze avrebbe presto re-
se inadeguate, se non addirittura dan-
nose.

La seconda meta del 75 ha testimonia-
to continui cambiamenti d’opinione sui
rischi di questo tipo di ricerca da par-
te degli stessi membri del comitato
consultivo dell’'Nix. Riuniti di volta in
volta i sottocomitati regolarmente
smentivano le decisioni prese nella riu-
nione precedente, sotto i continui at-
tacchi ora dei falchi ora delle colombe
della ricerca biomedica. A tali cambia-
menti non & stato estraneo il loro tro-
varsi contemporaneamente nelle vestj
di giudici e di indiziati: infatti molti
pionieri dell’ingegneria genetica sono
membri o consulenti del comitato
stesso.

Il confronto con la composizione e la
procedura del comitato Ashby che in
Inghilterra, pochi mesi prima della riu-
nione di Asilomar, aveva esaminato lo
stesso problema, lasciava dubbi sulla
serietd del lavoro fatto per conto dell’
Nin. In Inghilterra i ricercatori impe-
gnati direttamente in questo tipo di
sperimentazione erano stati ascoltati so-
lo come testimoni dal comitato, che co-
munque concluse le sue indagini con y-
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. i riguardi
di assoluzione net g .
na sentenza . In essa « sl
I neria genetxca- i
dell’ingeg 3 e stimolare una viva-
riteneva smportla & pessibill applica-
ce ricerca per i€ jali » L’oscilla-
DR nseguenze SOC1all ». .
zionl € CO CP L ontrato in Ameri-
re delle opiniont T1SC . Find
. ; 'a perdo rapidamente
ca i maifestava p A soli pochi me-
in Gran Bretagna.
che in licazione del rapporto A-
i dalla pubblicazi ;
5hb il comitato Godber, nominato
& oy
eryi’ndagare su una letale fuga ‘_h L
. del vaiolo da un laboratorio di
rus " 1 suo
Londra nel 1972, sottolineava nel su
i nza di mantenere mi-
rapporto I'importa L ;
:i i rischi nella ricerca biomedica,
nimi i rischi nella 1 e
anche a prezzo di mtrocllurre r'Igd'
regolamentazioni, ed enfatizzava il di-
ritto del pubblico di chiedere garanzie
che le regole venissero scrupolosamen-
te rispettate. ;
Il documento prodotto dal comitato
. - y
Nin servira d’ora in avanti all I_\Im co-
me base per esaminare le richieste di
finanziamento delle ricerche. Il soddi-
sfacimento delle norme di sicurezza sa-
ri pregiudiziale per la valutazione dei
meriti scientifici. Pare molto probabile
che agli stessi criteri si rifaranno anche
le altre agenzie e fondazioni americane
che finanziano la ricerca in campo bio-
medico. Anche negli altri paesi le con-
clusioni raggiunte dagli scienziati ame-
ricani serviranno da guida per avviare
lo sviluppo di un’attivita di ricerca
secondo principi che tengano conto del-
Tinteresse piti generale della societd ol-
tre che delle legittime aspirazioni di
un ristretto settore della comunita
scientifica.
Comunque la si voglia giudicare, &
innegabile che la polemica sull’ingene-
f1a genetica sta contribuendo a mettere
a 11poso uno dei miti lasciatici in eredj-
ta da epoche meno tormentate: quello
dellﬁ ’assgluta necessita della ricerca pu-
ra. B’ chiaro c_he non possiamo, per nu-
merose e ovvie ragioni, continuare ad
espandere le nostre ricerche in modo
mccl)jntrollato. Questo potrebbe portare
anche a scoperte, che vanno oltre le

pensate, per r
€ampo dellingegneria ;ge?]etics?Sta?lrlz ;i:{
orazione di forme microbiche in gra-
odi d’xsfr'ugge're la specie umana, o al-
z;. possibility dj ritardare, o addh:ittura
t;:ex:mlguzge Processi di senescenz e mor-
fe terriﬁ:segw_.xe.nze sarebbero ugualmen,.
1 ann.m entrambi i casi,
; Ire1 campo bicmedico in_ particolare &
+0€150 nel corso delle discussioni gy].
Ingegnetia genetica, un conflito che
10N ¢ estranen al senso di disagio che
della ricerca pit

Pervade moly; settori
pensare alle indaging

avia!nzata (basti
su i i
€ basi genetiche o neurobiologiche

e |

del comportamentq i
precetto basilare de]f,
— Primo non nuocere
la ricerca cosiddett,
re la veritd per se

guamento delle potenziglj, ; dalt
za alle esigenze dell, Socia delay;d‘
emergere un concetto nuu\?(:& Che 4.
ca, in cui il fascing dell’j elari(.r'
temperato dal rispert,, deﬁ;lo[. "
Ne Qerwera una certa pepd;,, Sy
nomia per gli scienziati, m, , O
diminuzione di responsabili,-nthe try
vrebbe alleviare non dj .. che g,
sotto cui si dibattong oggi ot il Peyy
ingegneri genetici quantg que] o
ri. E’ probabile che ge la
scientifica e il pubblico i,
avessero dibattuto annj £, ]

degli sviluppi dell’energia o, "
egli sviluppi dell’energia Nuclegre
ci troveremmo ora nell’agoniaam’n.
tuazione di dovere affidare con te &
scarsa consapevolezza lo sviluppg ;:ﬁo
nostra tecnologia a strumeng; qualj .
no le centrali nucleari, che potrebb:
causare gravissimi danni allinter, bjz
sfera.

In questo senso le recenti sedute div
no speciale comitato del senato ameri.
cano hanno creato un significativy .
sempio: ingegneri genetici di chia fa
ma, quali Paul Burg e David Hogness
dell'Universita di Stanford sono st
chiamati a testimoniare di frone 4
sottocomitato senatoriale presieduto &
Jacob Javits e Ted Kennedy, insieme
con altri scienziati e no, su posshil_
sviluppi, sui rischi e sui benefid d
questa ricerca. Le conclusioni di que
ste sedute, tenutesi il 9 e il 10 Feb
braio di quest’anno, serviranno al diret
tore dell’Nu per produrre quelle racce
mandazioni, o quelle regole, sulla cui
base dovrebbe svilupparsi la ricerca
sulle manipolazioni geniche. Date le ¢
ratteristiche di questo tipo di attivie
sperimentale costi relativamentt
bassi, rispetto alle grandi pOSS_ibdl“ ’
campo agricolo e farmaceologico — ¢
importante che anche le nazioni di ™
nor peso scientifico, quale 1_'1111”'_5;
tengano pronte ad operare in qub'i
settore nel rispetto delle misur® o
sicurezza individuate, ma anche CO{-‘
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eterminazione di non lasciars :
fuori da una ricerca appassiond"
potenzialmente remunerativa.

f.liurj t
tica r::1
S )
€ Quelr o
pura ._? Q””d«;
StCSsa, )perkal

l Con
r

;h:l

BIBLIOGRAFIA:

Nature, 255, 442, 1975.
Nature, 258, 561, 1975. 1he Exp
Report of a Warking Party ag‘ent.’if 5
mental Manipulation on the Jamary 19
position of Micro-Organismus, J% " nyfice.
London: Her Majesty’s Stationa™
Science, 190, 267, 1975.

Scifnce, 190, 1175, 1975.

o



