Zczur, nasz brat

Poznali$my budowe genomu szczura. Dzigki temu dowiedzielismy sie, ze dzieli z nami az 90 proc.
gendw i ze przechodzi szybka ewoluqt; Zrozumlehsmy takze, dlaczego tak trudno go otruc

0 te] pory znali$my budo-
we DNA dwdéch ssakow
—myszy i cztowieka. Dzi$
tygodnik ,,Nature” opub-
likowat wyniki bada mig-
dzynarodowego Konsorcjum Badania
Genomu Szczura. Okazato sie, ze genom
tego zwierzgcia jest bardzo podobny do
ludzkiego —zaréwno pod wzgledem ilo-
$ci DNA, jak i liczby oraz rodzaju ge-
néw. Najcieckawsze sg jednak réznice.

Razem razniej

Czy pamigtacie pafistwo starcie dwoch
konkurujacych zespotow badajacych ge-
nom cztowieka? Uczeni z panstwowych
instytutow Scigali si¢ wowczas z nau-
kowcami z prywatnej firmy Celera Ge-
nomics. Tym razem ,,prywatni” i , pafi-
stwowi” badacze zawarli sojusz i szyb-
ko uporali si¢ z DNA szczura wedrow-
nego (Rattus norvegicus) — a doktadniej
mowiac, szczurzycy, bo materiat do ana-
liz pobrano od samic.

DNA gryzoni pocieto na miliony ka-
watkow, ktore po kolei odczytywano —li-
tera po literze. Nastgpnie wybrano 36
mln najlepszej jakosci odezytéw i zto-
zono je z powrotem w kompletny ,,ge-
netyczny przepis na szczura”. Dzigki za-
stosowaniu dwdch uzupetniajacych sie
metod uzyskano zapis bardzo wysokiej
jakosci. Jakiej? Prosze sobie wyobrazic,
ze przepisujecie panstwo losowe ciagi li-
ter i wolno si¢ wam pomyli¢ najwyzej
raz na kazde 10 tys. znakow.

Migdzynarodowy zesp6t poznat budo-
we ok. 90 proc. genomu tego zwierzecia,
ale wiadomo, Ze w catosci sktada si¢ on
1 22,75 mld par zasad (czyli , cegielek” bu-
dujacych faiicuch DNA). To mniej niz
cziowiek (2.9 mld), ale wyraznie wigcej
niz mysz (2,5 mld). Niektre z tych ,,ce-
gietek” buduja geny — szczur ma ich ok.
30 tys., mniej wigcej tyle samo co my. Co
najwazniejsze, wigkszos¢ (90 proc.) ge-
néw ma takze bardzo podobnych do na-
szych. To wzmaenia jego znaczenie jako
zwierzgcia laboratoryjnego — modelu Ho-
mo sapiens. Naukowcy stwierdzili, ze
praktycznie wszystkie geny cziowieka,
ktorych uszkodzenie koriczy si¢ choroba,
maja swoje odpowiedniki w DNA gryzo-
nia. Na odpowiednio zmodyfikowanych
szczurach mozna wige bada¢ np. ludzkie
schorzenia dziedziczne i nowotwory.

Miliard w spadku

Autorzy publikacji w ,,Nature” dowo-
dza sity genomiki — nowej gatezi nauki,
ktéra rozwija si¢ wraz z poznawaniem ca-

- fego DNA kolejnych organizmow. Geno-
mika analizuje cate genomy, méwi o re-
lacjach migdzy genami danego organiz-
mu, ale poréwnuje takze rozne gatunki
migdzy sobg. Zestawienie znanych juz sek-
wencji ssakow (cztowieka, myszy i szczu-
ra) pozwala stwierdzi¢, ze dzielimy ok. mi-
liarda niemal identycznych nukleotydow.
To spadek po wspdlnym przodku ssakow.
Genomika moze tez wesprze¢ paleonto-
logie —im wigcej bedziemy znali ssaczych
genomow, tym precyzyjniej bedziemy
mogli opisac ich protoplaste: Z poré=na-
nia dotychczasowych danych wynika tak-
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Szczur to jedno z najwainiejszych zwierzat laboratoryjnych. Dzis wiemy, jak wiele pélch genéw ma eksperymiqc i poddany eksperymentom

Ze, 7e gryzonie sg sprinterami ewolucji.
Zmiany w ich DNA zachodza nawet trzy
razy szybciej niz w przypadku czlowieka.

Podczas poréwnania genomow widaé
nie tylko podobienstwa. Fascynujace jest
wyszukiwanie roznic. DowiedzieliSmy si¢
np., Ze gryzon ten jest znacznie lepiej od
myszy i czlowieka przystosowany do wal-
ki z truciznami. Wiele z jego gendw ko-
duje biatka rozktadajace toksyny. Wie-
kszos¢ z nich pojawita si¢ juz po rozdzie-

leniu si¢ linii szczura i myszy. W genach-

zapisana jest takze podstawowa roznica
w sposobie poznawania otoczenia. My
stawiamy na wzrok i stuch — szczury na
wech. Stad ponad 1,5 tys. genow, ktore
niosg informacj¢ o budowie receptoréw
wechowych., To takze geny tworzace nie-
zwykle rozbudowany system feromonéw
— substancji zapachowych uzywanych do
znakowania Srodowiska, szukania partne-
1a i okreslania struktury grupy. Rowniez
te geny wyewoluowaty gléwnie po rozej-
Sciu si¢ drog szczuréw i myszy.

Ciekawostka sa Slady po wirusach, kt6-
re wbudowywaty si¢ w DNA naszych
wspolnych praprzodkéw. W genomie
szczura sq ich setki tysigcy i zajmuja nie-
mal 10 proc. calej sekwencji! Niektore
z nich zostaty wytaczone miliony lat te-
mu i s przekazywane z pokolenia na po-
kolenie jako genetyczne $mieci. Ale nie-
ktore jeszcze dziS potrafityby wyciac si¢
z DNA gospodarza i rozpoczaé infekcje.
Niestety, nasz genom nie wyglada pod
tym wzgledem duzo lepie;j.

Genetycy juz zacieraja rece, czekajac
na kolejne informacje o genomach ssa-
kéw. Szykuje si¢ wiele niespodzianek,
bo prace nad poznaniem genetycznych
sekretéw szympansa, makaka, psa, kro-
wy i oposa idg peing para.
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To, ze genetycy
zabiorg sie
do badania

szczura, weale nie
bylo oczywiste.

~ Wielu uwazalo,
Ze nie warto,

amo podobiefistwo genomdéw szczurai cztowieka nie jest dla
biologa zbyt zaskakujace — tak naprawde genetycznie nie roz-

rzych gendéw, ktérych odpowiednikow u cztowieka nie ma. Szcze-
g6lnie ciekawa jest duza réznorodnos¢ genéw kodujacych pro-

ho jego DNA teazy (enzymy ,,tngce” biatka). U szczura jest ponad 100 genow

zapewne bardzo  proteaz, ktorych nie ma u cztowieka. Gdy badam jakis gen u te-

przypomina 2O _zwierzc;cig, to 'wych(')dz;z zalozenia, ze bf;dzie on gbe_cny

: . . takzeuczlowieka i bedzie miat podobna funkcje. Tak duza licz-

poznany Juz ., charakterystycznych wytacznie dla szczura genéw kodujacych
genom myszy. proteazy stanowi dla mnie wielkie zaskoczenie!

Teraz wiemy, Poniewaz zajmuje si¢ badaniami szczuréw, to poznanie ich ge-

nomu cieszy mnie jeszcze z jednego powodu. Migdzy badacza-
mi myszy i szczuréw trwa pewna rywalizacja. Teraz okazalo si¢,
ze szczur jest genetycznie blizszy cztowiekowi. Poza tym jed-
nym z argumentow 0 wyzszosci myszy byto, Ze znamy jej ge-
nom. Teraz 0 DNA szczura wiemy tyle samo. not. P.X.

e nic podobnego!

b 4
Plaga i wybawienie

Szczury towarzysza cziowiekowi od tysigcleci. Do pewnego momentu giownie ja-
ko utrapienie. S3 magazynem wirusow, bakterii i pasozytéw wywotujacych przynaj-
mniej 70 roznych powaznych choréb — w tym cholere, tyfus i ospg. Razem z inny-
mi gryzoniami walnie przyczyniaja si¢ do gtodu na §wiecie, zladaja‘c Jednq piata wy-
twarzanej zywnosci!

Z drugiej strony w wielu krajach szczury sa Zrodtem migsa. Jednak nie to jestich
najwiekszg zastugg dla ludzkosci. Od niemal 200 lat gryzonie te sa jednymi z pod-
stawowych zwierzat laboratoryjnych. Dzigki nim poznano wiele tajnikoéw funkcjo-
nowania organizmu. Szczurom zawdzigczamy postep w chirurgii, neurobiologii, le-
czeniu raka, cukrzycy, a takze chorob psychicznych — w tym uzaleznief. Trudno dzis
sobie wyobrazi¢ opracowanie nowego leku bez badan jego skutecznosci i toksycz-
noSci na tych gryzoniach. Odpowiednio wyselekcjonowane (lub zmienione przez
genetykow) szezury stuzq jako modele chorob trapigeych czlowieka. Dlatego dzis,
gdy odkrywamy genetyczne podioze coraz wigkszej liczby dolegliwosci, doktadne
-poznanie budowy DNA szczura nabrafo szczegolnego znaczenia.

nimy si¢ od zwierzat. Zaskakujace jest raczej istnienie szczu- -



