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Komoérki eukariotyczne majg genom
zamknigty w kulistej strukturze zwanej
jadrem. Drozdze od wielu lat stosowane
sg jako modele metabolizmu

eukariotycznego, a takze jako modele np.

niektérych ludzkich choréb.

Redakcja Nature stwierdza, ze praca nie
przeszla jeszcze przez normalny ciag
redakcyjny, ale dotyczy tak waznej
sprawy, ze ja w sieci publikuje, zacheca
do dyskusji i cytowania.

SARS-CoV-2 krazy po Swiecie

Zapewne pierwszy chory pojawil si¢ na przelomie listopada i grudnia 2019 roku.
W poprzednim felietonie pisatlam, ze na $wiecie odnotowano prawie 1,5 mln
zakazonych, a zmartych 87 tys. Najgorsza sytuacja byta w USA: zakazonych
418 tys., zmarlych 14,2, tys. (stan w dniu 8 kwietnia). Miesiac p6Zniej na $wiecie
byto juz 3,8 mln zakazonych (z tego 1,2 mln w USA), a zmartych 271 tys.

W maju najszybciej liczby te przyrastaja w Rosji. Niezaleznie od wiarygodnosci
podawanych danych sytuacja — to kazdy widzi — nie jest opanowana.

Za dwa miesiace najnowsze (wprawiajace mnie w podziw) do$wiadczenia

w walce z pandemia beda juz rutynowe. .. lub przestarzate. Nie moge sie jednak
oprze¢ opowiedzeniu o nich. Badania te sg niezwykte i szybkie. Wszystkie
wybrane przeze mnie do$wiadczenia jeszcze niedawno wymagaty wielu lat pracy
licznych zespotow.

Pierwszy wynik sekwencjonowania wirusowego RNA zostal opublikowany

w styczniu (uniwersytety w Chinach), a w maju takich sekwencji w $wiatowych
bankach danych jest ponad tysiac. Po wniknieciu do komoérki cata ni¢ produkuje
dtuga poliproteine. Aby podzieli¢ ja na mniejsze, funkcjonalne biatka, wirusowy
RNA produkuje najpierw proteaze, ktéra dokonuje cieé reszty poliproteiny na
okolo 10 malych bialek. Sugeruje to mozliwo$¢ zaprojektowania leku, ktory
hamowalby proteaze. Innym lekiem mogtby by¢ inhibitor oddzialywania

biatek wypustek (korony) z komérkowym biatkiem znajdujacym sie w blonie
komorek wiekszosci ludzkich narzadow, ACE2, wpuszczajacym” wirusa do
komérki. W Uniwersytecie w Lubece oznaczono i opublikowano w maju dwie
krystaliczne struktury proteazy wirusa, swobodnej i ztaczonej w centrum
aktywnym z inhibitorem.

Jeszcze 20-30 lat temu genetycy, szukajac metod namnazania duzych
fragmentow obcego DNA w komérkach, rozpoczynali od préb z postuszna

i znang na wylot bakteria Escherichia coli. Dolaczali obcy DNA do plazmidéw
bakteryjnych (wektory), kolistych czasteczek DNA odrebnych od podstawowego
genomu, okoto 1000 razy od niego mniejszych. Takie modyfikowane plazmidy
mnozyly sie w komérkach bakteryjnych razem z obcym DNA. Sa jednak
granice zwiekszania dlugosci plazmidu: zbudowano zatem wieksze wektory

dla eukariotycznych komorek drozdzy Saccharomyces cerevisiae, ich DNA jest
w formie 16 chromosoméw. Klonowany gigant wielkoscig przypominat wlasne
chromosomy drozdzowe i nazwano go YAC (Yeast Artificial Chromosome).
Wracamy do pandemii.

W maju 2020 roku w czasopi$mie Nature opisano konstrukcje koronawirusa

z uzyciem YAC (28 autoréw, gléwnie z Uniwersytetu w Bernie). Do komérek
drozdzy wprowadzono 14 fragmentéw DNA wirusa SARS-CoV-2, sktadajacych
si¢ na caly jego genom (trzeba bylo takie fragmenty skopiowaé z wirusowego
RNA albo wrecz syntetyzowaé in vitro). Drozdze wykonaly ,same” kolejny krok
— potlaczyly te fragmenty ze soba i z YAC, czyniac go nosicielem genomu wirusa.
Na bazie YAC komérka drozdzy syntetyzowata RNA, zakazny dla komérek
ssakéw. Calo$é manipulacji zajela badaczom jeden tydzien.

Na zakoniczenie mozemy pokusi¢ sie o pewne przewidywania. Jezeli tak tatwo

i szybko mozna skonstruowaé w laboratorium wirusa, to mozliwe sg tez dowolne
modyfikacje podawanego drozdzom DNA i obserwacje zmian w cechach wirusa.
Ulatwi to rézne techniki testowania, poszukiwania lekéw i szczepionek. Umysty
podejrzliwe skupia sie na niekoniecznie pozytecznych zastosowaniach opisanego
doswiadczenia. Poniewaz wszystko, co mozna zrobié¢ — ludzie zrobia, predzej czy
pézniej. Tacy juz jestedmy.
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