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POCZET MODELOWYCH ORGANIZMOW BADAWCZYCH

Jolanta Gorska-Andrzejak, Pawel Grzmil, Marta Labocha-Derkowska, Joanna Rutkowska,

Wojciech Strzalka, Katarzyna Tomala, Dominika Wioch-Salamon (Krakow)

Streszczenie

Przedstawiamy przeglad siedmiu organizméw modelowych, szczeg6lnie waznych dla badan biologicznych.
Poszczeg6lne portrety zarysowuja biologie danego organizmu, czynniki decydujace o jego wykorzystaniu
w badaniach naukowych oraz gléwne odkrycia naukowe, ktére przyczynily si¢ do jego popularnosci. Portrety
te zostaly przygotowane przez badaczy na co dzien pracujgcych z opisywanymi organizmami.

Abstract

We present seven model organisms, which are highly important in biological studies. Each sketch describes
the biology of the species, factors responsible for its use in scientific research and most important scientific
discoveries, which made the species popular and even famous. Each description was written by a researcher
who uses the species in his/her own studies.

Wprowadzenie cechy, ktore ulatwiaja badanie okreslonych procesow
biologicznych. Celem badan naukowych prowadzo-

Swiat przyrody zachwyca nas swoja ogromna nych na organizmach modelowych jest wigc nie tyle

réznorodnoscia. Cze$¢ badan naukowych poswie-
cona jest wlasnie bogactwu gatunkéw i procesom
zachodzagcym w duzych skalach przestrzennych
i czasowych. Nie mozna ich jednak dogl¢bnie zro-
zumie¢ bez poznania sposobu funkcjonowania niz-
szych poziomOw organizacji biologicznej. Do tego
czesto wykorzystuje sie tzw. organizmy modelowe.
Organizm modelowy to gatunek reprezentatywny dla
innych gatunkéw ze swojej grupy taksonomicznej
(rodzaju, rodziny, rzedu lub krélestwa), posiadajgcy

samo poznanie tych organizmow, co poznawanie na
ich przykfadzie mechanizméw podstawowych pro-
ceséw biologicznych, w tym réwniez mechanizméw
zachodzacych w organizmie cztowieka. Prowadzenie
badan na tych samych organizmach modelowych,
z wykorzystaniem opracowanych dla nich procedur,
w wielu osrodkach na $wiecie rownoczesnie, przez
zespoly badawcze o réznej wiedzy, umiejgtnosciach
i pomystach, podnosi jako$¢ badan i znacznie je przy-
$piesza.
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Na ryc. 1. przedstawiamy ewolucyjne relacje po-
migdzy opisywanymi organizmami a czlowiekiem.

Bakteria Escherichia coli
Katarzyna Tomala, Instytut Nauk o Srodowisku, Wy-

dzial Biologii i Nauk o Ziemi UJ, katarzyna.tomala@
uj.edu.pl

Escherichia coli dostarcza gospodarzowi syntety-
zowane przez siebie witaminy: K i B12. Wydaje si¢
rowniez, ze spelnia ona wazng rol¢ w utrzymaniu
zdrowia jelit. Po pierwsze, bakteria ta zuzywa tlen
szkodliwy dla licznych mikroogranizmow beztleno-
wych, naturalnie wystepujacych w jelicie grubym. Po
drugie, w jej obecnosci nie dochodzi do kolonizacji
jelita przez patogeny. Trzeba tutaj jednak wspomnie¢,

Mysz Mus Musculus

Czlowiek Homo sapiens

Zeberka Taeniopygia guttata

Muszka owocowa Drosophila melanogaster

Nicien Caenorhabditis elegans

Drozdze Saccharomyces cerevisiae

Rzodkiewnik pospolity Arabidopsis thaliana

e
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Bakteria Escherichia coli

Ryc. 1. Drzewo prezentujace ewolucyjne relacje pomiedzy opisywanymi organizmami modelowymi i cztowiekiem, zrekonstruowane przy uZyciu macierzy
dystanséw ewolueyjnych wyrazonych w milionach lat do wspélnego przodka. Ryc. Piotr Zielinski i Joanna Rutkowska

W latach 188486 austriacki mikrobiolog i pediatra
Theodor Escherich prowadzil badania nad flora jelito-
wa noworodkow. Odkryt wtedy szybko rosnaca bakte-
rig, ktora z biegiem lat stala si¢ jednym z najwazniej-
szych organizmow biologii eksperymentalne;.

Paleczka okreznicy (Yac. Escherichia coli, Ryc. 2, 3)
jest gram-ujemna bakterig nalezaca do rodziny En-
terobacteriaceae, do ktorej zalicza sig¢ rowniez takie
patogeny jak Salmonella, czy tez paleczka dzumy
(Yersinia pestis). E. coli jest bakteria fakultatywnie
beztlenows, co oznacza, ze moze rosng¢ rowniez
przy braku tlenu. Jej naturalnym $rodowiskiem zy-
cia jest jelito grube ssakow. Rzadziej znajduje si¢ ja
w jelitach innych kregowcow i w glebie. U cztowieka
E. coli stanowi zaledwie 0,1-5 % flory bakteryjne;j
jelita grubego, kolonizujac cienka warstwe wyscie-
lajacego go $luzu. W warstwie tej rywalizuje ona
z innymi mikroorganizmami o sktadniki odzywcze.

ze ta zazwyczaj nieszkodliwa, a nawet pozyteczna
bakteria, moze by¢ grozna, gdy dostanie si¢ do na-
rzagdow innych niz jelito. Szczegodlnie czgsto jest ona
przyczyna zatru¢ pokarmowych i infekcji drog mo-
czowych.

Paleczka okreznicy jest bez watpienia jednym
z najwazniejszych organizméw modelowych. Poczat-
kowo eksperymentatorzy wybierali ja do badan, po-
niewaz byla tatwa do pozyskania i hodowli. Dzisiaj
dodatkowym atutem stajg si¢ ogromne zasoby wie-
dzy zgromadzonej na temat paleczki okre¢znicy przez
kilka juz pokolen naukowcow. Dla bakterii tej opra-
cowano wiele technik molekularnych, a od 1997 roku
znana jest takze sekwencja jej genomu. Wszystko
to spowodowato, ze wiele sposrod elementarnych
procesow biologicznych, wspdlnych dla wszystkich
organizmow zywych, zostalo odkrytych i zrozumia-
nych dzieki badaniom z wykorzystaniem tej bakterii.
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Ryc. 2. Escherichia coli: zdjgcie spod mikroskopu skaningowego (fot.
udostgpniona przez Rocky Mountain Laboratories, NIAID, NTH).

Ryc. 3. Wzrost E. coli na szalce agarowej, Fot. Katarzyna Tomala, Insty-
tut Nauk o Srodowisku Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Do najwazniejszych z nich nalezaty badania nad me-
chanizmem replikacji, transkrypcji DNA i translacji
mRNA, rozszyfrowanie kodu genetycznego, poznanie
sposobow regulacji ekspresji gendw oraz wyjasnienie
zasady dziatania enzymu ATPazy. E. coli postuzyta
takze jako model do badan nad fizjologig i genetyka
samych bakterii. Byta wykorzystywana w ekspery-
mentach dotyczacych interakcji pomigedzy bakteriami
i atakujgcymi je wirusami — bakteriofagami. Dzigki
tym badaniom odkryto istnienie dwdch systemow
ochrony bakterii przed obcym DNA: restrykcji-mo-
dyfikacji oraz CRISPR (ang. Clustered Regularly
Interspaced Short Palindromic Repeats). System
restrykcji-modyfikacji opiera si¢ na enzymach —
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nukleazach, stuzacych bakteriom do cigcia DNA ata-
kujaeych je wirusow. Nukleazy te, rozpoznajgce krot-
kie, zazwyczaj palindromowe sekwencje DNA, staly
si¢ z czasem szeroko wykorzystywanym narzedziem
W inZynierii genetycznej. W ostatnich latach coraz
wigkszym zainteresowaniem wsrdéd naukowcow cie-
szy si¢ natomiast system CRISPR, ktory daje bakte-
riom rodzaj nabytej odporno$ci. Co wazne, enzym
Cas9, wchodzacy w sktad systemu CRISPR u innego
gatunku bakterii (Streptococcus pyogenes), zostat za-
adaptowany do modyfikacji materialu genetycznego
u organizmow wyzszych.

Paleczka okr¢znicy jest tez waznym organizmem
wykorzystywanym przez biologdw ewolucyjnych.
To dzigki niej wykazano, ze mutacje majg przypad-
kowy charakter. Ponadto E. coli jest czgsto przedmio-
tem ewolucji eksperymentalnej. Bakterie hodowane
w Scisle zdefiniowanych warunkach (np. w niskiej
temperaturze lub w obecnosci antybiotyku) dzielg
sig, podlegajac r6znym procesom ewolucyjnym: mu-
tacjom, dryfowi genetycznemu i naturalnej selekcji.
W kolejnych pokoleniach bakterie stajg sie coraz
lepiej przystosowane do zastosowanego w ekspery-
mencie srodowiska wzrostu. E. coli jest doskonatym
organizmem do prowadzenia tego typu badan, ponie-
waz jedno pokolenie tej bakterii trwa bardzo krétko
— w sprzyjajacych warunkach do podziatu dochodzi
co 20 minut. Ta cecha powoduje, Ze zmiany ewo-
lucyjne zachodzace w populacjach pateczki okrez-
nicy, mozna obserwowac juz po kilku tygodniach
lub miesigcach. Istotna jest rowniez mozliwosé za-
mrazania probek ewoluujacych populacji bakterii na
kazdym etapie trwania eksperymentu. Umozliwia to
pozniejsze bezposrednie porownanie cech bakterii
z wybranych punktow czasowych prowadzonego
eksperymentu w tym réwniez zmian w ich genomie.
Dodatkowo, stosunkowo fatwo i tanio mozna uzyskac
populacje E. coli o ogromnych liczebnosciach, gdyz
w 1 ml podioza wzrostowego pomiescic sie moze az 10°
komorek bakteryjnych. Warto tutaj wspomnie¢, Ze naj-
dluzsza ewolucja eksperymentalna z wykorzystaniem
E. coli zostata rozpoczeta w 1988 roku i trwa do dzis.
W tym czasie uzyskano ponad 64 tysigce pokolen. Dla
poréwnania, aby zaobserwowa¢ zmiany ewolucyjne
zachodzgce podczas tej samej liczby pokolen u czlo-
wieka, nalezaloby czeka¢ ponad 1,5 miliona lat, to
znaczy duzo dhuzej, niz czas trwania gatunku Homo
sapiens. Szczatki kopalne naszych przodkow pocho-
dzace sprzed 1,5 miliona lat nalezg jeszcze do gatunku
Homo erectus, czyli czlowieka wyprostowanego.

Lista zastug paleczki okrgznicy dla nauki bylaby
niepetna, gdyby nie uwzgledni¢ roli, jaka odgrywa
ona w laboratoriach prowadzacych badania z zakresu
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biologii molekularnej i biotechnologii. Bakteria
ta niejednokrotnie wykorzystywana jest jako tani
i bardzo wydajny ,,zaklad produkcyjny”. Naukowcy,
uzywajac wektorow plazmidowych, moga wprowa-
dza¢ do komorek E. coli badane przez siebie odcinki
DNA, na przykiad geny pochodzace z innych orga-
nizmoéw. Bakterie rosngc namnazaja wiasny materiat
genetyczny, jak rowniez wprowadzone przez badacza
obce DNA. Dodatkowo badacz moze spowodowac,
by wprowadzone DNA stuzyto bakterii jako matryca
do syntezy biatka. Ta ostatnia mozliwos¢ jest wyko-
rzystywana nie tylko w laboratoriach naukowych, ale
rowniez w firmach farmaceutycznych i biotechnolo-
gicznych. Wiele majacych zastosowanie w medycy-
nie bialek, takich jak hormony (np. insulina, ludzki
hormon wzrostu), biatka odpowiedzi immunologicz-
nej, czy tez czynniki krzepnigcia krwi, jest produ-
kowanych na masowg skale¢ w komoérkach pateczki
okreznicy.

Wszystkie organizmy zywe sa ze sobg spokrew-
nione. Badajgc organizmy tak proste jak Escherichia
coli, poszerzamy zasob wiedzy dotyczacy nie tylko
tej bakterii, ale takZze nasze zrozumienie molekular-
nych mechanizméw podstawowych proceséw biolo-
gicznych zachodzacych u wigkszosci gatunkow zy-
jacych na ziemi. Do$wiadczenia z wykorzystaniem
tej bakterii doprowadzily do wielu waznych dla ludz-
kosci odkry¢ naukowych. Najlepiej $swiadczy o tym
fakt, ze az jedenascie sposrod 106 przyznanych do
tej pory w dziedzinie fizjologii lub medycyny nagréd
Nobla znalazlo sie w rekach badaczy pracujgcych
z pateczka okreznicy.
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Drozdze Saccharomyces cerevisiae

Dominika Wloch-Salamon, Instytut Nauk o Srodo-
wisku, Wydzial Biologii i Nauk o Ziemi UJ, domini-
ka.wloch-salamon@uj.edu.pl

Znane wszystkim drozdze piekarskie i winne to ma-
lenkie (o $rednicy zaledwie 5—10 pm) jednokomérko-
we grzyby o nazwie Saccharomyces cerevisiae (Ryc.
4, 5). Sa one rowniez jednym z najbardziej znanych
organizméw modelowych uzywanych w badaniach
naukowych. Swiadczy o tym fakt, ze drozdze bada
si¢ w ponad 2000 laboratoriach rozmieszczonych
w os$rodkach naukowych na calym $wiecie.
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Podobnie jak czlowiek, drozdze sa eukariontami
(posiadaja jadro komérkowe oraz wewngtrzkomor-
kowe organelle, takie jak np. mitochondria) i przez
wigkszg czg$é swojego zycia w warunkach natural-
nych sa diploidalne (maja po dwie kopie kazdego
z chromosomow). Charakterystyczne dla drozdzy
jest rozmnazanie przez paczkowanie, czyli wytwa-
rzanie komorki potomnej bedacej klonem rodzica.
Kiedy warunki $rodowiska si¢ pogorsza i brakuje
pozywienia, komorki przechodza tzw. podzial mejo-
tyczny. Komérki diploidalne produkuja wtedy czte-
ry komorki przetrwalnikowe, tzw. spory, zamknigte
we wspolnej otoczce zwanej workiem (lac. ascus).
W takiej formie drozdze mogg czekaé na lepsze wa-
runki do rozwoju nawet kilkaset lat! Kazda ze spor ma
tylko jeden komplet chromosomow i charakteryzuje
si¢ okreslonym typem kojarzeniowym: typem a lub
typem alfa (mozna je poréwnaé¢ do plci: meskiej lub
zenskiej). Spory kietkuja i paczkuja tworzac klonalng
populacje haploidalng. Komorki rosnac wydzielaja
hormony piciowe, co przyciaga haploidy przeciwnej
,.pici”. Dotychczas okragle komorki zmieniajg ksztalt
tworzgc mate wypustki. To pozwala im si¢ ze sobg
skojarzy¢ (koniugowac) i odtworzy¢ komoérke diplo-
idalng. W ten sposob cykl zyciowy drozdzy zostaje
zamkniety.

Ryc. 4. Zdjgcie drozdzy Saccharomyces cerevisiae zrobione przy uzyciu
mikroskopu §wietlnego. Komorki majg srednice 5-10 pm. Fot. Dominika
Wioch-Salamon.

Populacje naturalne drozdzy wystgpuja w lasach,
czgsto na korze dgbu i oczywiscie na stodkich owo-
cach. Juz ponad 7 tysigcy lat temu ludzie zgniatali wi-
nogrona uzyskujac wino. To wiasnie wykorzystywana
przez ludzi zdolnos¢ drozdzy do fermentacji gluko-
zy, w wyniku ktérej wytwarzany jest etanol 1 dwu-
tlenck wegla, spowodowata, ze uwazane sg za jeden
z najstarszych gatunkéw udomowionych. Drozdze
Saccharomyces cerevisiae s3 nierozerwalnie zwigza-
ne z naszg cywilizacjg ,,chleba i wina”. Ale dopiero
w latach 80 osiemnastego wieku zaczgto poznawac
blizej ten wyjatkowy organizm. Pierwsze naukowe
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eksperymenty prowadzone przez Christiana Hansena
w browarze Carlsberga doprowadzily do odkrycia
technik pozyskiwania i utrzymywania jednorodnych
hodowli drozdzy. Obecnie istniejg ogromne kolekcje
roznych szczepow drozdzy uzywanych w przemysle
i w nauce. Kazdy szczep ma swoje unikalne wiasci-
wosci 1 charakterystyke 1 jest on klonem pojedyncze-
go osobnika zalozycielskiego.

W laboratorium drozdze mozna hodowa¢ w podto-
zu ptynnym lub na szalkach z podiozem stalym, gdzie
formuja one kolonie (Ryc. 6). W 1 mililitrze opty-
malnej pozywki wyrasta az 100 milionow komorek

O
Ao%p

Rye. 5. Zdjecie drozdzy Saccharomyces cerevisiae zrobione przy uzyciu
mikroskopu fluorescencyjnego. Widoczny preparat wybarwiony bez
wzbudzenia fluorescencji oraz efekt wzbudzenia barwnikow fluores-
cencyjnych. Komérki $wigcace na zielono sa zywe, komorki zabar-
wione na czerwono sa martwe. Komoérki maja srednicg 5-10 pm. Fot.
Dominika Wioch-Salamon, Instytut Nauk o Srodowisku Uniwersytetu
Jagiellonskiego.

drozdzy! Te ogromne populacje mozna w dowolnym
momencie zamrazac 1 przechowywa¢ w temperaturze
—80°C przez dlugie lata, bez uszczerbku na ich zywot-
no$ci. Za to w dobrych dla nich warunkach, gdy jest
duzo cukru (glukozy) i jest ciepto (okoto 30°C), juz
w ciggu 90 minut potrafia wyprodukowa¢ komorke
potomng. Tak wigc dla drozdzy zaledwie jeden ty-
dzien to 100 pokolen. Dzigki temu badacze ewolucji
mogg tatwo poréwnac cechy przodka i potomka.

W 1978 roku po raz pierwszy na §wiecie przepro-
wadzono transformacje komorki eukariotycznej. Do
komorki drozdzy wprowadzono plazmid (material
genetyczny) pochodzacy z bakterii Escherichii coli.
Technika ta, pozwalajgca na powielenie i wlacznie do
genomu drozdzy réznych genow, zapoczatkowata za-
wrotng karier¢ drozdzy jako organizmu modelowego.
Obecnie genetycy moga fatwo mutowac geny i ba-
da¢ widoczne efekty tych mutacji w zywych komér-
kach drozdzy. Spotecznos¢ genetykéw ma dostep do
ogromnej kolekeji szczepow, z ktérych kazdy jest po-
zbawiony innego z ok. 6000 gendéw drozdzy. Kolek-
cja ta zawiera haploidy z usunigtymi genami nieistot-
nymi dla przezywania (ang. non-essential), ktérych
jest ponad 5000, oraz diploidy z usunigtymi wszyst-
kim poznanymi genami drozdzowymi. W miejsce ge-
né6w wstawiono znaczniki — markery pozwalajgce na
identyfikacje kazdego ze szczepow. Markerami moga

by¢ geny odpowiedzialne za oporno$¢ na antybiotyki,
umozliwiajgce wzrost na podtozu zawierajacym, np.
genetycyne (tzw. markery troficzne). Inny rodzaj
markerow tzw. genetycznych to geny powodujace, ze
komorka produkuje biatko §wiecace, np. zolte (ang.
YEP, yellow fluorescent protein). Moga to by¢ row-
niez krotkie, specyficzne sekwencje DNA, tzw. bar
codes (poréwnywalne do znakow paskowych, ktory-
mi oznakowane sg poszczegodlne towary w sklepie).
Tak wigc cata dostgpna kolekcja szczepow z dele-
cjami gendéw to ponad 21 tysigcy dobrze scharakte-
ryzowanych szczepow drozdzy. Jest ona niezwykle
przydatna w analizach genetycznego podtoza chorob
ludzkich. Drozdze sa pierwszym jednokomoérkowym
organizmem eukariotycznym, ktérego caly genom

zsekwencjonowano (odczytano) (w 1996 roku). Sza-
cuje sig, ze okolo 23% genomu drozdzy jest takie
samo, jak u ludzi.

Ryc. 6. Zdgcie kolonii drozdzy Saccharomyces cerevisiae wyroslej z jed-
nej komorki na podiozu statlym. Kolonia ma okoto 1 cm srednicy i moze
zawierac¢ nawet 100 ml komorek. Fot. Dominika Wtoch-Salamon, Insty-
tut Nauk o Srodowisku Uniwersytetu Jagicllonskicgo.

Celem stosowania organizmow modelowych jest
nie tyle poznanie badanego organizmu, co raczej zro-
zumienie ogolnych mechanizmow dotyczacych swia-
ta ozywionego, w tym rowniez organizmu czlowieka.
Badania prowadzone na komoérkach drozdzy maja
fundamentalne znaczenie dla biologii komoérki euka-
riotycznej. Dotycza one tak waznych zagadnien jak:
naprawa mutacji (uszkodzen) DNA, wzrost komorek,
odpowiedz komorek na stres, regulacja podzialu ko-
morkowego, starzenie i dlugowiecznos$¢, powstawanie
nowotworéw. Badania nad strukturg i zachowaniem
biatek u drozdzy majg bezposrednie znaczenie dla
badan nad chorobg Alzheimera i Huntingtona. Wiele
bialek ludzkich zostalo odkryte poprzez wezesniejsze
badania ich homologéw (odpowiednikow) drozdzo-
wych. Badania nad tymi zagadnieniami zaowocowaly
dwiema nagrodami Nobla (w 2001 i 2009 roku).

Nie mniej wazne z punktu widzenia cztowieka jest
stosowanie drozdzy do produkcji réznorodnych czg-
stek aktywnych biologicznie, takich jak na przyktad in-
sulina. Firmy biotechnologiczne z sukcesem uzywaja
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drozdzy do produkcji zwigzkoéw organicznych wyko-
rzystywanych w przemysle kosmetycznym oraz jako
biopaliwa. Takie praktyczne zastosowanie drozdzy jest
mozliwe dzigki odkryciom Randy Schekmana doty-
czgcym ogolnych mechanizmoéw wydzielania substan-
cji przez komorki drozdzy (Nagroda Nobla 2013).

Wszystkie wspomniane powyzej metody i techniki
laboratoryjne, wiele z uzyskanych dzigki nim wynikoéw,
jak rowniez sekwencje genomoéw licznych szczepow
drozdzy sa opublikowane w ogolnodostepnej bazie da-
nych Saccharomyces Genome Database. Osobom zain-
teresowanym tematem drozdzy polecam zagladnigcie
na strong internetowa bazy SGD, www.sgd.org.
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Rzodkiewnik pospolity Arabidopsis thaliana

Wojciech Strzalka, Zaklad Biotechnologii Roslin,
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Rzodkiewnik pospolity (tac. Arabidopsis thaliana)
zostal odkryty w gorach Harz w Niemczech przez
botanika Johannesa Thal w XVI wieku. Jest to jed-
noroczna roslina dwuliScienna z rodziny kapusto-
watych, do ktorej nalezy okoto 350 rodzajow 1 3000
gatunkow. Rzodkiewnik zasiedla tereny Europy, Azji,
Afryki oraz Ameryki Polnocnej; rosnie zar6wno na
glebach piaszczystych, jak i gliniastych. W trakcie
cyklu zyciowego przechodzi dwie fazy rozwojowe.
Pierwsza, zwana faza wegetatywna, rozpoczyna si¢
w momencie kietkowania rosliny i trwa do momentu,
w ktorym inicjowany jest proces tworzenia pierw-
szego pedu kwiatowego. W trakcie tej fazy powstaje
rozeta zbudowana z lisci, ktorych liczba uzalezniona
jest zarowno od panujgcych warunkow srodowisko-
wych, jak i genotypu rosliny. Przejscie z fazy wege-
tatywnej do drugiego etapu rozwojowego, zwanego
faza generatywna, jest sterowane zarowno sygnatami
wewnetrznymi (jak np. wiek), jak i zewnetrznymi
(np. zmiang dlugosci dnia). Rzodkiewnik, podobnie
jak wiele innych roslin, tworzy kwiaty poza mozliwo-
Scia zapylenia ziarnami pytku pochodzacymi z preci-
kow innego osobnika, bardzo fatwo ulegaja proceso-
wi samozapylenia. Jest to niezwykle korzystna cecha,
dzigki ktorej kolejne pokolenia moga dziedziczyc
niezmieniong informacj¢ genetyczng. Liczba nasion

wytwarzanych przez jedng rosling moze dochodzié
nawet do 10 tysiecy. Doroste okazy rzodkiewnika
moga osiaggna¢ rozmiary do okoto 20-30 cm wy-
sokosci ze $rednicg rozety okolo 5-10 cm (Ryc. 7).
W warunkach optymalnych czas od momentu wy-
kietkowania do wytworzenia nasion wynosi okoto
szesciu do o$miu tygodni.

~

Ryc. 7. Zdj¢cie rzodkiewnika pospolitego. Fot. Aleksandra Giza.

Koncepcja wykorzystania rzodkiewnika jako orga-
nizmu modelowego zostala zaproponowana w 1943
roku przez pioniera genetyki, botanika Friedricha Lai-
bacha, a wiec na dlugo przed poznaniem sekwencji
genomu tej rosliny. Argumentami przemawiajacymi
za wykorzystaniem rzodkiewnika jako modelu byty
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m.in.: (i) niewielkie rozmiary, dzieki ktérym ro§lina
ta jest dogodnym obiektem badawczym w warun-
kach laboratoryjnych, (ii) krotki czas uzyskania ko-
lejnych pokolen, (iii) mozliwos¢ wzrostu w hodowli
ziemnej, jak 1 wykorzystaniem sterylnych, zdefinio-
wanych pozywek agarowych, (iv) mozliwos¢ otrzy-
mywania nasion powstalych w wyniku samozapy-
lenia, jak i krzyzowania dwoch réznych osobnikow,
a takze (v) duza wydajnos¢ produkowanych nasion.
W kolejnych dekadach rzodkiewnika wielokrotnie
wykorzystywano w badaniach dotyczacych mutage-
nezy DNA. Przyktadowo na przetomie lat 80. ubie-
glego wieku prowadzono m.in. badania dotyczace
wplywu promieniowania kosmicznego na rosliny.
Nieco pozniej opublikowano wyniki eksperymentow
opisujacych wplyw promieniowania emitowanego
z terendw zniszczonych wybuchem elektrowni jadro-
wej w Czarnobylu na dynamik¢ mutacji w genomie
roslinnym.

Diploidalny genom jadrowy (2n) rzodkiewnika
zbudowany jest z pieciu par chromosomoéw homo-
logicznych. W poréwnaniu do genomoéw innych ga-
tunkow roslin, szczegdlnie uzytkowych, takich jak
np. ziemniak, kukurydza czy pszenica, haploidalny
genom jgdrowy rzodkiewnika jest odpowiednio oko-
fo 6, 18 i 111 razy mniejszy. Liczba par zasad przy-
padajagcych na zestaw pieciu chromosoméw (1n)
wynosi okoto 135 milionow par zasad. W roku 2000
w czasopi$mie Nature ukazata si¢ publikacja opisuja-
ca analize pierwszego zsekwencjonowanego genomu
roslinnego, ktérym byt wilasnie rzodkiewnik. Dane
zgromadzone w bazie The Arabidopsis Information
Resource (TAIR) wskazujg, izw genomierzodkiewnika
obecnie adnotowanych jest 27 416 genéw kodujacych
biatka, 4827 pseudogenéw lub transpozondéw oraz
1359 genéw kodujacych regulatorowy RNA (niekodu-
jacy RNA, z ang. non-coding RNA, ncRNA). Pomysl-
nie zrealizowany projekt sekwencjonowania genomu
rzodkiewnika umozliwit skonstruowanie ,,biblioteki”
zawierajacej spis niemalze pelnej sekwencji jadro-
wego DNA, co otworzylo nowe mozliwosci badania
funkcji nie tylko genéw, ale przede wszystkim ele-
mentéw pozagenowych. Kolejnym waznym osiagnig-
ciem okazalo si¢ opracowanie metody transformacji
organow generatywnych rzodkiewnika wykorzystu-
jacej bakterie¢ Agrobacterium tumefaciens. Wyniki
prowadzonych prac eksperymentalnych wykazaty, iz
wyst¢pujaca naturalnie w przyrodzie bakteria glebo-
wa Agrobacterium posiada zdolno$¢ przekazywania
fragmentu wiasnego materialu genetycznego, okre-
slanego jako T-DNA (transferowe DNA), zenskim
komoérkom rozrodczym rzodkiewnika. Opracowana
metoda transformacji umozliwita konstrukcj¢ kolekcji
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mutantow T-DNA, ktére zostaly udostepnienie na-
ukowcom na calym $wiecie. Rezultatem tych dziatan
sg publikowane od wielu lat wyniki badan dotyczace
funkcji gendéw rzodkiewnika, zwigzanych z réznymi
aspektami biologii tej rosliny. Przyktadowo mutan-
ty T-DNA gendéw kodujacych biatka uczestniczace
w cyklu komérkowym, czy tez syntezie hormonéw
wykorzystuje si¢ w badaniach mechanizméw kon-
trolujacych wzrost i rozwoj roélin. Z kolei mutanty
T-DNA genow kodujacych biatka zaangazowane
w naprawe DNA dostarczaja wielu cennych informa-
c¢ji, m.in. na temat szlakéw naprawy materiatu gene-
tycznego u roslin, czy tez typu uszkodzen, w ktérych
naprawie uczestniczy produkt badanego genu. Innym
przyktadem sa badania, w ktorych korzystajac z puli
mutantéw T-DNA, na podstawie analizy porownaw-
czej wydajnosci dzialania fotouktadu okreslanego
nazwg fotosystemu II, zidentyfikowano nowe geny
zaangazowane w proces fotosyntezy.

Arabidopisis znalazl szerokie zastosowanie nie
tylko w badaniach naukowych, ale wykorzystywany
jest rowniez w celach edukacyjnych. W ramach bazy
TAIR udostgpniono szereg zestawéw edukacyjnych,
dzigki ktéorym uczniowie oraz studenci mogg prak-
tycznie zapoznac si¢, m.in. z: i) prawami Mendla (po-
przez obserwacje zmian cech fenotypowych roslin
w zalezno$ci od ich genotypu), ii) efektem wylg-
czenia wybranych gendéw grawitropizmu, czyli ru-
chu roslin ukierunkowanego dziataniem przyciaga-
nia ziemskiego, iii) konsekwencjami wynikajacych
z naturalnej zmiennosci genotypu roslin w kontekscie
odpowiedzi roslin na zmieniajace si¢ czynniki §rodo-
wiskowe, iv) rolg hormonéw roslinnych nalezgcych
do grupy giberelin w procesie kietkowania, czy tez iv)
funkcjg fotoreceptorow w rozwoju i wzroscie roslin.

Chociaz rzodkiewnik jest niepozornym i pospo-
litym chwastem, to z punktu widzenia nauki jest to
wyjatkowa roslina. Ze wzglgdu na swoje cechy oraz
oferowane mozliwosci badawcze rzodkiewnik jest
bezcenny dla tysiecy naukowcéw na catym Swiecie
zaangazowanych w badania r6znych aspektow funk-
cjonowania organizmo6w roslinnych. Mozliwosci wy-
korzystania rzodkiewnika jako modelu roslinnego do
prowadzenia zaawansowanych badan molekularno-
-fizjologicznych przyczynily si¢ i z pewnoscia w dal-
szym ciggu beda prowadzi¢ do kolejnych, spektaku-
larnych odkry¢ naukowych opisujgcych mechanizmy
szerokiego spektrum proceséw u roslin.
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Nicien Caenorhabditis elegans

Marta Labocha-Derkowska, Instytut Nauk o Sro-
dowisku, Wydziat Biologii i Nauk o Ziemi UJ, marta.
labocha@uj.edu.pl

Caenorhabditis elegans, w literaturze anglojezycz-
nej zwany “worm” (robak), jest niewielkim, dorasta-
jacym do 1 mm, wolno zyjacym nicieniem. W naturze
zywi sie glownie bakteriami odzywiajagcymi si¢ mar-
twa materig organiczng. Dlatego tez najlatwiej jest go
znalez¢ np. w sadach, tam gdzie rozkladowi ulega-
ja owoce, ktore spadly na ziemig¢. Spotykany jest na
wszystkich kontynentach za wyjatkiem Antarktydy.
W laboratorium C. elegans jest zwykle hodowany
na szalkach agarowych pokrytych warstwa bakterii
Escherichia coli, stanowiacych jego pozywienie.

C. elegans ma dwie plcie, hermafrodytg oraz sam-
ca, przy czym w wiekszosci naturalnych populacji
samce wystepuja bardzo rzadko (0,1-0,5%). Obie
plcie posiadaja 5 par autosomow (5AA), natomiast
roznig si¢ liczba chromosomoéw plei. Hermafrody-
ty posiadajg dwa chromosomy plei (XX), natomiast
samce majg tylko jeden chromosom pici (X0). Her-
mafrodyty rozmnazaja si¢ albo poprzez samozaptod-
nienie, albo poprzez kojarzenie z samcem. W wyniku
samozaplodnienia hermafrodyta produkuje okoto 300
osobnikéw potomnych, natomiast hermafrodyta za-
ptodniony przez samca moze wyprodukowac do 1000
potomkow. Przy samozaptodnieniu produkowane sa
prawie wylacznie hermafrodyty. Przy zaplodnieniu
przez samca polowa potomstwa to samce.

Cykl zyciowy C. elegans — od jaja, poprzez cztery
stadia larwalne, do dorostego osobnika skladajacego
jaja — w temperaturze 20°C trwa okoto 3,5 dnia. Do-
rosty hermafrodyta (Ryc. 8) sktada jaja przez kilka
dni, po czym reprodukcja ustaje, ale nicien zyje jesz-
cze przez kilka do kilkunastu dni (co stanowi ponad
potowe catkowitej dlugosci jego zycia, ktora wynosi
okoto 3 tygodnie). Tak dlugie zycie po zakonczeniu
reprodukcji (typowe takze dla czlowieka) jest ewene-
mentem w $wiecie zwierzat.

Poniewaz zasoby pokarmowe tego nicienia ulega-
ja w naturze duzym wahaniom, wyksztatcit on, jako
forme przetrwalnikowa, alternatywng forme larwy
zwang dauerem. Stadium dauer powstaje nie tylko
przy braku pozywienia, ale tez w przypadku bardzo
duzego zagegszczenia populacji. Larwy dauer moga

przezy¢ do kilku miesigcy bez pozywienia i sa odpor-
ne na roznorodne czynniki stresogenne. Gdy pojawia
si¢ sprzyjajace warunki, nicieni ponownie podejmuje
normalny rozwoj.
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Ryc. 8. Ceanorhabditis elegans. Na zdj¢ciu dorosly hcnmfx_‘odyta oraz
dwa jaja. Fot. Marta Labocha-Derkowska, Instytut Nauk o Srodowisku
Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Historia C. elegans jako organizmu modelowe-
go zaczeta sie¢ w latach 60. ubieglego wieku, kiedy
to znany biolog, Sidney Brenner, zaproponowat go
jako model organizmu wielokomorkowego do ba-
dan z dziedziny biologii rozwoju oraz neurobiologii.
Badania te doprowadzity do dwoch bardzo waznych
odkry¢. Po pierwsze, przesledzono rozwdj wszyst-
kich komorek somatycznych (959 hermafrodyty
i 1031 samca) C. elegans, od zaptodnionego jaja do
osobnika dorostego (wszystkie doroste nicienie tego
gatunku, w przeciwienstwie do cztowieka, majg nie-
zmienng liczbe komorek somatycznych, czyli nieroz-
rodczych). Jak do tej pory, nie udalo si¢ tego zrobic¢
dla zadnego innego organizmu. Po drugie, opracowa-
no ,,mape¢” uktadu nerwowego C. elegans, zawieraja-
cg opis budowy wszystkich 302 neuronéw dorostego
hermafrodyty oraz polaczen pomigdzy nimi. Bada-
nia te byly mozliwe migdzy innymi dzigki temu, ze
C. elegans jest przezroczysty, co umozliwia obser-
wacje mikroskopowe poszczegolnych jego komarek,
takze w osobnikach zywych.

C. elegans jest szeroko stosowany w badaniach
genetycznych. Nicien ten byl pierwszym organi-
zmem wielokomorkowym, u ktérego zsekwencjo-
nowano caly genom (rok 1998). Ponad 60% ludz-
kich genow ma swoje odpowiedniki w genomie
C. elegans. Dodatkowo okoto 40% genéw zwigzanych
u ludzi z r6znymi chorobami ma swoje odpowiedniki
u C. elegans. Sprawia to, ze wiele badan z uzyciem
C. elegans ma znaczenie dla badan pos$wigconych
ludzkiemu zdrowiu. Przykladem moga by¢ bada-
nia nad genami zwigzanymi u ludzi z chorobami
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neurodegeneracyjnymi (ukladu nerwowego), takimi
jak: choroba Alzheimera, choroba Parkinsona, stward-
nienie zanikowe boczne czy plasawica Huntingtona.
Takze niektdre geny zwigzane z rozwojem raka u czto-
wieka majg swoje odpowiedniki u C.elegans. Przykia-
dem takiego genu jest gen bre-1, ktérego odpowiedni-
kiem u czlowieka jest gen BRCA, ktérego mutacje s3
obserwowane u kobiet z rakiem piersi oraz jajnikow.

Badania genetyczne z wykorzystaniem C. elegans
rozwinely si¢ migdzy innymi dlatego, ze dzigki samo-
zaplodnieniu mozliwa jest hodowla szczepéw wywo-
dzacych sie¢ od pojedynczego osobnika. W praktyce
oznacza to, ze potomstwo takiego osobnika jest jego
klonami. Ponadto samozaplodnienie pozwala na la-
twe utrzymanie szczepow homozygotycznych, czyli
posiadajacych dwie identyczne kopie danego genu
na obu chromosomach, jako ze w przypadku samo-
zaplodnienia obie kopie genu potomka pochodza od
jednego rodzica. Jest to bardzo wazne przy utrzyma-
niu szczepow obarczonych mutacjg konkretnych ge-
néw. Inng wazng charakterystykg tego nicienia sprzy-
jajaca badaniom genetycznym jest mozliwos$¢ jego
zamrazania w bardzo niskich temperaturach (ponizej
—80°C). Zamrozone osobniki mogg by¢ rozmrozone
po wielu latach i ponownie podja¢ rozwdj. Dzigki
temu szczepy z konkretnymi mutacjami mogg by¢ za-
mrozone i przechowywane przez wiele lat bez obawy
nagromadzenia si¢ w nich nowych mutacji.

Mozliwos¢ mrozenia, niewielkie rozmiary, fa-
twos¢ hodowli i krotki cykl zyciowy przyczynily sie
do sukcesu tych nicieni takze w badaniach ewolucyj-
nych. Ich charakterystyka pozwala na prowadzenie
wielopokoleniowych badan na duzych populacjach
w stosunkowo krétkim czasie i niewielkim kosztem.
Pozwala to na badanie ewolucji ,,w akcji”, a mozli-
wos$¢ zamrozenia pokolenia wyjsciowego umozliwia
poréwnywanie potomstwa z przodkami i to przodka-
mi ozywionymi z zamrozonych probek!

Przez ostanie 60 lat C. elegans byl takze uzywany
do badan z wielu innych dziedzin biologii, takich
jak np. biologia komérki czy badania nad starzeniem
si¢. Obecnie ponad 1000 laboratoriéow na $wiecie
uzywa C. elegans do swoich badan, publikujgc rocz-
nie ponad 1200 artykuléw naukowych. Badania na
C. elegans zaowocowaly trzema nagrodami Nobla.
W 2002 roku w dziedzinie fizjologii lub medycyny za
badania nad genetyczng regulacjg rozwoju organdow
oraz apoptozy (zaprogramowanej $Smierci komorki).
W 2006 roku, rowniez w dziedzinie fizjologii lub
medycyny, za odkrycie metody interferencji RNA
— wyciszania ekspresji genéw przy uzyciu dwuni-
ciowego RNA. Natomiast w roku 2008 w dziedzi-
nie chemii, za odkrycie oraz rozwdj metodologii
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uzywania biatka zielonej fluorescencji (GFP).

Ogromna spotecznosé badaczy stosujacych C. ele-
gans jako organizm modelowy rozwingta wiele zaso-
bow internetowych dostepnych bez ograniczen. Jedne
z najwazniejszych to: www.wormbook.org (kompen-
dium wiedzy na temat biologii i ekologii C. elegans,
ale tez metod badawczych uzywanych w pracy z tym
organizmem), www.wormbase.org (opis wszystkich
znanych genow C. elegans), czy www.wormatlas.org
(atlas anatomiczny C. elegans).

Z uwagi na tatwos$¢ hodowli C. elegans oraz jego
nieszkodliwo$¢ dla ludzi (nie moze on przezy¢ w or-
ganizmie ludzkim, nie sg tez znane przypadki aler-
gii na tego nicienia u ludzi) moze by¢ on stosowa-
ny do przeprowadzania prostych badan i obserwacji
biologicznych na poziomie gimnazjum lub liceum.
Jednym z przykladow moze by¢ badanie zachowa-
nia nicienia w odpowiedzi na r6zne substancje che-
miczne (chemotaksji — odpowiedzi ruchowej organi-
zmu na bodziec kierunkowy). Dostgpnos¢ szczepow
ze zmutowanymi pojedynczymi genami pozwala na
obserwacj¢ wplywu genéw na fenotyp, a prowadze-
nie krzyzowek przy uzyciu mutantéw na obserwacjg
segregacji genow w trakcie rozmnazania. Kolejny za-
sOb internetowy, www.wormclassroom.org, zawiera
opisy doswiadczen i obserwacji, ktére mozna prze-
prowadzi¢ z uzyciem C. elegans nie tylko w warun-
kach akademickich, ale takze szkolnych.
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Muszka owocowa Drosphila melanogaster

Jolanta Gorska-Andrzejak, Zaklad Biologii i Obra-
zowania Komorki, Instytut Zoologii, Wydziat Biologii
i Nauk o Ziemi UJ, e-mail: j.gorska-andrzejak@uj.
edu.pl

Drosophila melanogaster (fac.) — wywilzna karto-
wata, to 2-3 milimetrowej wielkosci muszka (rzad:
muchéwki), najlepiej znana pod potoczng nazwa
muszka owocowa lub muszka owocéwka (Ryc. 9.).
Pod koniec lata i jesienia, gdy w sadach dojrzewaja
owoce, widujemy chmary tych malenkich owaddow.
Sa dos¢ uciagzliwe, bo wystarczy, ze weZzmiemy do
reki jakis owoc, a przywabione jego zapachem poja-
wiajg sie nie wiadomo skad. Drosophila jest prawdzi-
wa koneserka gnijacych i fermentujgcych owocéw,
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w ktorych szuka pozywienia, czyli drozdzy. W gni-
jacych owocach sklada tez jaja i tam rozwijaja sig jej
larwy. W rozwoju postembrionalnym muszki owo-
cowej wystepuja trzy stadia larwalne oraz stadium
poczwarki, podczas ktorego larwa przechodzi me-
tamorfoz¢ w owada doskonaltego (imago). Samica
kopuluje juz kilka godzin po opuszczeniu poczwarki
1 wkrotce potem sklada jaja. Samice sg bardzo plodne

Rye. 9. Glowa Drosophila melanogaster na mikrofotografii z mikroskopu
elektronowego skaningowego (SEM). Powigkszenie 100 x. Fot. Grzegorz
Tylko. Zdjgcie wykonano w Pracowni Nauk Biologicznych i Geologicz-
nych Wydziatu Biologii i Nauk o Ziemi Uniwersytetu Jagiellonskiego.

— jedna sktada do 3000 jaj. Cykl zyciowy D. mela-
nogaster trwa od 10 do 14 dni (jego tempo zalezy od
temperatury otoczenia).

Atrakcyjnos¢ modelu Drosophila melanogaster
wynika przede wszystkim z prostej biologii i latwe;j
hodowli. Utrzymanie nawet duzych hodowli labo-
ratoryjnych jest tanie i nie zajmuje duzo miejsca,
gdyz muszki hodowane sg w specjalnych kolbach
przypominajacych ksztattem butelki lub w malych
fiolkach. Hodowane sa na sztucznej pozywce go-
towanej na bazie maczki kukurydzianej, miodu lub
melasy, drozdzy i agaru. Szybka przemiana pokolen
sprzyja badaniom genetycznym. Takze wystepowa-
nie w komorkach gruczotéw §liniankowych ich larw
tzw. chromosomoéw olbrzymich, nazywanych ina-
czej chromosomami politenicznymi, ulatwia badania
genetyczne. Umozliwia obserwowanie za pomocg
mikroskopu $wietlnego aktywnosci okreslonych
fragmentéw chromosomoéw lub zmian powstatych
w strukturze chromosomoéw na skutek manipulacji
genetycznych, np. delecji.

Dzi§ popularnos¢ muszki owocowe] jako obiek-
tu badan jest spowodowana przede wszystkim tym,
ze wiedza na temat tego modelu jest ogromna (i ta-
two dostgpna, np. na stronie FlyBase; http:/flybase.
org), a metodyka badan niezwykle rozwinigta — ob-
fituje np. w unikalne procedury genetyczne pozwa-
lajace na ukierunkowang zmiang ekspresji genow
tego organizmu. Genom muszki owocowe;j jest zna-
ny od 2000 roku. Jest zbudowany z okoto 165 mi-
lionow par zasad tworzacych okolo 14 tys. gendéw
1 miesci sie tylko na czterech parach chromosomow,
przy czym czwarty chromosom jest bardzo maly.
Nie bez znaczenia jest fakt, ze okolo 50% gendéw
D. melanogaster ma swoje odpowiedniki u ssakow,
a okoto 75% ludzkich genéw zwigzanych z choro-
bami genetycznymi ma odpowiedniki u D. melano-
gaster. Oprocz dzikich szczepow muszki owoco-
wej dysponujemy licznymi mutantami 1 szczepami
transgenicznymi. Tysigce cennych dla nauki szcze-
pow jest przechowywane w bankach szczepow, kto-
re udostepniajg je badaczom z calego swiata. Dzigki
prostym krzyzowkom genetycznym migdzy osobni-
kami odpowiednich szczepéw rodzicielskich mozna
uzyska¢ potomstwo charakteryzujace si¢ np. podwyz-
szonym lub obnizonym poziomem ekspresji interesu-
jacego nas genu wylacznie w okreslonym typie ko-
morek. Umozliwia to badania nad funkcja genu oraz
biatka, ktore on koduje in vivo, czyli w organizmie.
Poza tym umozliwia badanie funkcji genow koduja-
cych tak wazne dla organizmu biatka, Zze osobniki,
u ktérych jeden z takich genéw ulegt mutacji, ging juz
na etapie rozwoju. Muszki, u ktérych tak wazny gen
jest wylaczony nie we wszystkich, jak u mutanta, lecz
tylko w niektérych komérkach, zyja, a badania nad
grupa komoérek pozbawionych funkcjonalnego genu
1 jego biatka pokazuja, jakg funkcje gen ten pelni
w komorce.

Jako pierwszy uzyl tego malenkiego owada jako
modelu w badaniach genetycznych amerykanski bio-
log i genetyk Thomas Hunt Morgan. Dzigki badaniom
na muszce owocowej Morgan doswiadczalnie wyka-
zal, ze opisywane przez Grzegorza Mendla ,.czastki
dziedzicznosci”, ktore pozniej nazwano ,.genami”,
mieszcza si¢ w chromosomach i sformutowal chro-
mosomowa teori¢ dziedzicznosci. Za te przetomo-
we badania otrzymal w roku 1933 Nagrode Nobla
w dziedzinie medycyny i fizjologii. Byla to pierwsza
z czterech Nagrod Nobla, jakie zdobyli badacze pro-
wadzacy badania na modelu Drosophila melanoga-
ster. W latach szescdziesigtych XX, w laboratorium,
ktore kiedy$ nalezalo do Morgana, tj. w stynnym
»Pokoju Much” w California Institute of Technology
(Caltech) w Pasadenie, badania na muszce prowadzit
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Seymour Benzer, amerykanski fizyk, biolog mole-
kularny i1 genetyk behawioralny. Wraz ze studen-
tem, Ronem Konopka, udowodnil on, ze zachowa-
nie, podobnie jak inne cechy fenotypowe, moze by¢
determinowane przez pojedyncze geny. Konopka
i Benzer znalezli i opisali gen period (per), ktérego
mutacja wywoluje zburzenia dobowej rytmiki aktyw-
nosci muszek. W populacji Drosophila widoczny jest
dobowy (o okresie réwnym 24 h) rytm wychodzenia
z poczwarek (z maksimum przypadajacym na wczesne
godziny poranne) oraz rytm aktywnosci lokomotorycz-
nej (z maksimum w godzinach porannych i wieczor-
nych). Znalezione przez Konopk¢ mutanty wykazy-
waly rytmike, ale o okresie krotszym lub dtuzszym od
24 godzin, albo jej w ogole nie przejawialy (osobniki
arytmiczne). Przyczyng tego byly mutacje w genie per.
Badania pokazujace, ze per kontroluje dobowg rytmikg
muszki owocowej, stanowilty dowdd na to, ze podloze
genetyczne wptywa na zachowanie organizmu. per byt
takze pierwszym odkrytym genem z grupy tzw. genéw
zegarowych, ktorych cykliczna, okotodobowa ekspre-
sja stanowi podtoze molekularnego mechanizmu endo-
gennego zegara biologicznego, generujacego okotodo-
bowa rytmike organizmu. (Mechanizm zegara ssakow
takze opiera si¢ na rytmicznej ekspresji genéw zega-
rowych, wéréd nich réwniez gendéw Per: Perl, Per2.)
Badania Konopki i Benzera potozyly zatem podwaliny
pod genetyke behawioralng i zapoczatkowaly prace
nad molekularnym mechanizmem endogennego oscy-
latora (zegara), obecnego u organizmoéw zywych jako
przejaw ich adaptacji do zycia na Ziemi. Zegar ten
umozliwia organizmom generowanie rytmiki rézno-
rodnych proceséw biologicznych i jej synchronizacje
z rytmem zmian (np. dnia i nocy) zamieszkiwanego
srodowiska.

W 1995 roku Edward Lewis, Christiane Niis-
slein-Volhard i Eric Wieschaus uzyskali Nagrodg
Nobla za badania nad genetyczng kontrola wcze-
snych etapéw rozwoju embrionalnego, ktére na
przykladzie Drosophila wyjaénily, w jaki sposob
z zaplodnionej komorki jajowej powstaje organizm
o charakterystycznej budowie ciala. Geny regulu-
jace rozwo0j zastaly zidentyfikowane u mutantéw
o zaburzonym planie budowy ciata, u tzw. mutantow
homeotycznych posiadajagcych np. odndéza kroczne
na glowie, w miejscu czutkéw. Co najciekawsze,
okazalo sig¢, ze odkryte dzigki tym mutacjom geny
homeotyczne, kontrolujgce proces segmentacji ciata
u D. melanogaster, majg swoje odpowiedniki (homo-
logi) w genomach krggowcéw. Badania te wykazaly
podobienstwo programoéw rozwoju embrionalnego
organizmow tak odleglych od siebie jak muszka owo-
cowa i cztowiek.

D. melanogaster jest obecnie takze uznanym or-
ganizmem modelowym w neurobiologii, w tym row-
niez w badaniach nad chorobami neurodegeneracyj-
nymi cztowieka, czyli chorobami prowadzacymi do
stopniowej utraty komoérek nerwowych (np. choroba
Parkinsona, Alzheimera, czy tzw. poliglutaminopa-
tie). Na D. melanogaster badany jest patomechanizm
tych neurodegeneracji, przy czym dla kazdej jednost-
ki chorobowej wystgpuje zazwyczaj kilka modeli. Sg
to mutanty i/lub szczepy transgeniczne, wykazujace
charakterystyczne dla danego schorzenia cechy feno-
typowe.

Réznorodnosé badan, jakie prowadzi si¢ dzisiaj na
tym modelu i jakie prowadzono przez ponad 100 lat
jego stosowania, jest ogromna. Oprocz badan gene-
tycznych 1 badan z zakresu biologii rozwoju, s3 to ba-
dania ewolucyjne, populacyjne, behawioralne, neu-
robiologiczne, chronobiologiczne, toksykologiczne,
farmakologiczne i wiele innych. Drosophila byta tak-
Ze umieszczana w przestrzeni kosmicznej i wysylana
w lotach balonowych w goérne warstwy atmosfery.
By¢ moze dlatego Jeffrey C. Hall, emerytowany pro-
fesor w Brandeis University (Boston, USA), ktory na
modelu Drosophila prowadzil badania nad rytmami
okotodobowymi, stwierdzit, ze: ,, kazde zjawisko bio-
logiczne na Ziemi lub we Wszechswiecie jest teraz
badane u Drosophila” (na podst. ksigzki Jonatha-
na Weinera pt. ,,Time, Love, Memory”). Oczywista
przesada tego stwierdzenia dobrze obrazuje rézno-
rodno$¢ wykorzystania tego modelu w badaniach
naukowych. D. melanogaster, podobnie jak inne,
stosunkowo proste organizmy modelowe, umozliwia
szybsze rozwigzanie probleméw badawczych, a przy
tym bez dylematéw etycznych, ktére zawsze towa-
rzyszg badaniom na modelach zwierzat kregowych.
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Zeberka Taenipygia guttata

Joanna Rutkowska, Instytut Nauk o Srodowisku,
Wydzial Biologii i Nauk o Ziemi UJ, joanna.rutkow-
ska@uj.edu.pl

Zeberki (tac. Taeniopygia guttata) s3 matymi ziar-
nojadami z grupy ptakéw wroblowatych (do ktérych
nalezy okolo potowa wszystkich gatunkéw ptakéow),
zamieszkujagcymi suche i poéisuche tereny Austra-
lii i Indonezji. Zeruja zwykle w stadach, czesto
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przekraczajacych 100 osobnikow. Zeberki przyste-
puja do rozrodu w okresie obfitosci pokarmu, ktory
nastgpuje zwykle po opadach deszczu stymulujgcych
dojrzewanie nasion traw. Samica i samiec tworza
trwalg pare i razem uczestnicza w konstrukcji gniaz-
da, wysiadywaniu jaj i karmieniu pisklat.

Obie picie maja podobng masg ciata (okoto 12—-15 g),
ale roznig si¢ wygladem — samce majg czerwone
dzioby i kasztanowe plamy na policzkach. Na pod-
gardlu i piersi samca sg poziome czarno-biate paski,
a po bokach ciata bragzowe piora z biatymi plamka-
mi. Samice majg mniej intensywnie czerwone dzioby
i generalnie nie sg tak barwne jak samce. Osobniki

lub czwartego jaja. Piskleta wykluwaja si¢ po 11-13
dniach. Potomstwo zyskuje niezalezno$¢ od rodzi-
cOw juz po miesigcu, a dojrzalos¢ plciows osigga po
okoto trzech miesigcach. (Dla poréwnania, kanarki
w niewoli nie rozmnazajg si¢ wcale, a jezeli juz, to
dopiero po roku. Tak jest rdwniez w przypadku wielu
innych gatunkéw ptakow wroblowatych). W warun-
kach hodowlanych zeberki zyja pare lat.

Badania naukowe z wykorzystaniem zeberek
dotycza dwoch glownych nurtow — neurobiologii
i ekologii ewolucyjnej. Badania neurobiologiczne
w wigkszosci skupiajg si¢ na neurologicznych pod-
stawach uczenia si¢ i wykonywania piosenki przez

Ryc. 10. Zdjecie rodziny zeberek. Pierwszy z lewej — samiec, trzecia z lewej — samica. Potomstwo z czarnymi dziobami, wiek — okolo 4 tygodnie po
wykluciu. Zdjecie pods$wietlonego jaja zeberki po paru dniach inkubacji. Widoezny jest embrion i naczynia krwionosne oplatajace z6itko. Dhugos¢ jaja
to okoto 1 cm. Fot. Joanna Rutkowska, Instytut Nauk o Srodowisku Uniwersytetu Jagiellonskiego.

mlode sa podobne do samic, ale majg czarne dzioby
(Ryc. 10). Charakterystyczne dla plci ubarwienie zy-
skuja po okoto dwoch miesiacach zycia.

Ciekawy wyglad zeberek przyciagnat uwage ho-
dowcow i w polowie XIX wieku zostaly one spro-
wadzone do Europy jako zwierzg¢ta domowe. Szybko
staly sie bardzo popularne wsréd hodowcow amato-
row, ktorzy z upodobaniem wyprowadzali odmiany
o specyficznym ubarwieniu warunkowanym muta-
cjami, ktorych dziedziczenie odbywa si¢ zgodnie
z prawami Mendla. W badaniach naukowych zeberki
zostaly po raz pierwszy wykorzystane w 1954 roku.
Od tego czasu opublikowano ponad 1500 prac nauko-
wych opartych na tym modelu. O tym, ze zeberki sta-
ly si¢ gatunkiem modelowym, zadecydowata przede
wszystkim fatwos¢ ich rozmnazania w warunkach
hodowlanych. W ciggu kilku dni od polaczenia si¢ w
pary sa w stanie zbudowaé gniazdo i rozpocza¢ skta-
danie jaj. Samice skladajg zwykle od 5 do 6 jaj, po
jednym (wazacym okoto 1 grama) kazdego dnia. Ich
wysiadywanie rozpoczyna si¢ po zfozeniu trzeciego

samcOw oraz jej rozpoznawania przez samice. Te pro-
cesy mozna traktowaé jako modelowe dla uczenia si¢
mowy ludzkiej. W okresie mlodocianym zeberki ucza
si¢ piosenki od swojego ojca, podobnie jak noworod-
ki ucza si¢ mowy od swoich rodzicéw — stuchajac
ja i zapamigtujgc. W wieku okolo miesiaca zeberki
zaczynaja nauke senso-motoryczna, ktora wiaze si¢
z wydawaniem coraz doskonalszych dzwigkéw, co
jest odpowiednikiem gaworzenia, a nastgpnie coraz
lepiej rozwinigte] mowy ludzkich dzieci. Dojrzale
samce zeberki maja utrwalong piosenke, ktdra nie
ulega zadnym zmianom. Mozna to odnies¢ do nauki
jezyka obcego przez cztowieka — jest ona najefektyw-
niejsza w miodosci, a niektérych trudnych dzwigkow
nie jesteSmy w stanie si¢ nauczy¢, jezeli nie poznali-
$my ich jako dzieci. U zeberek i u ludzi do prawidto-
wej nauki konieczne jest styszenie wydawanych przez
siebie dziekow i shuchanie piosenek innych osobni-
kéw (stad tez diagnozujac opdznienia w mowieniu
u dzieci sprawdza sig, czy dziecko dotknigte tym
problemem dobrze styszy). Nie jest to powszechna




prawidlowos¢ w $wiecie zwierzat. Nawet wsrod
naczelnych jesteSmy w tym osamotnieni, a sposrod
ssakow tylko nietoperze i walenie cechujg sie¢ komu-
nikacjg wokalng. Chociaz mozg ptasi rozni si¢ od
ludzkiego, podstawowe procesy nerwowe sg na tyle
uniwersalne, ze badajac zeberki mozemy stosukowo
fatwo dowiedzie¢ si¢ wiele o funkcjonowaniu nasze-
go moézgu. Dla przykladu, obok kanarkéw, zeberki
byly pierwszymi sposrod wyzszych kregowcow, dla
ktorych opisano proces powstawania nowych neuro-
néw u osobnikéw dorostych. Obecnie wiadomo, ze
proces ten zachodzi rowniez u ssakéw, w tym u ludzi.

Badania z zakresu ekologii ewolucyjnej najcze-
sciej dotycza behawioru zwigzanego z rozrodem,
w tym doboru plciowego, czyli mechanizméw wy-
boru partnera i konkurencji o partneréw do rozrodu.
Badania na zeberkach pokazaty, ze taka konkuren-
cja moze zachodzi¢ nawet na poziome plemnikow.
Przykladowg technika eksperymentalng stosowang
u tego gatunku jest manipulacja atrakcyjnoscig samca
za pomocg kolorowych obraczek naktadanych przez
eksperymentatora na nozki ptaka. Natozenie czerwo-
nych obraczek podnosi, a zielonych lub niebieskich
obniza atrakcyjno$¢ samca w oczach samicy i wply-
wa na jej inwestycj¢ rodzicielka. Wykazano migdzy
innymi zdolnos$¢ zeberek do manipulowania propor-
cja plci potomstwa w odpowiedzi na atrakcyjnosé
rodzicéw, ich kondycje, jakosé dostgpnego pokarmu
1 poziom hormonéw w organizmie matki. Zeberki sg
tez obiektem badan ekotoksykologicznych (np. do-
tyczacych niestawnego DDT), fizjologicznych (np.
zwigzanych z adaptacjami do zycia w suchym $ro-
dowisku) oraz dotyczacych funkcjonowania ukladu
odpornosciowego i proceséw starzenia si¢. Przepro-
wadzenie wielu z tych badan nie byloby mozliwe
w warunkach terenowych.

Na istotng pozycje zeberki jako organizmu mo-
delowego wskazuje opublikowanie w 2010 roku jej
genomu, drugiego zsekwencjonowanego genomu
ptasiego po genomie kury domowej Gallus gallus.
Linie ewolucyjne zeberki i kury rozeszly sie okoto
100 milionéw lat temu. Poréwnanie ich genomow po-
zwolito zatem wskaza¢ geny wspolne dla ptakow i ta-
kie, ktore sa typowe tylko dla ptakéw $piewajacych.
Generalnie genomy tych dwoch gatunkoéw sg bardzo
podobne, a wigksza liczbg genow zidentyfikowanych
u zeberek, tj. ponad 17 tys. (w poréwnaniu do kury,
ktéora ma ponad 15 tys.), przypisuje si¢ wlasnie ko-
munikacji wokalnej rozwinietej u tego gatunku.

Zainteresowanym czytelnikom warto zwrdcié
uwage na fakt, ze zeberki s3 dost¢gpne w wigkszosci
sklepé6w zoologicznych, a zatem kazdy moze ku-
pi¢ sobie parke, zaopatrzy¢ ja w miejsce na gniazdo
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i prowadzi¢ wlasne obserwacje nad zachowaniem
tych ciekawych ptakow.
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Mysz Mus musculus

Pawel Grzmil, Zaktad Genetyki i Ewolucjonizmu,
Instytut Zoologii, Wydziat Biologii i Nauk o Ziemi
UJ, pawel.grzmil@uj.edu.pl

Mysz domowa (Mus musculus) to maly gryzon
z rodziny myszowatych, wystepujacy praktycznie
na wszystkich kontynentach. Jako gatunek synan-
tropijny, czyli przystosowany to zycia w $rodowisku
przeksztalconym przez czlowieka, prawdopodobnie
towarzyszy ludziom od czaséw pierwszych osad rol-
niczych. W XVIII wieku w Azji myszy byly hodowa-
ne w domach, a od XIX wieku takze w Europie. Nie
dziwi wigc fakt, ze szybko przykuly uwage naukow-
cow. W czasie dlugiego wspolwystgpowania myszy
i ludzie spotykaty si¢ z tymi samymi patogenami, co
doprowadzitlo do wytworzenia podobnych mecha-
nizmoéw odpornosciowych. Mysz stala si¢ wigc do-
skonatym modelem w badaniach immunologicznych.
W laboratoriach zaczgto kolekcjonowaé nietypowo
wygladajace osobniki i od nich zaczeto wyprowa-
dza¢ rozne szczepy. Poczatkowo zwracano uwage
na cechy latwe w obserwacji, jak kolor futra. Wy-
hodowano bardzo wiele odmian barwnych, od bia-
lych myszek, kojarzonych gléwnie z typowag myszg
laboratoryjna, poprzez myszy brazowe, cynamono-
we, bezowe czy czarne. Obecnie mamy bardzo sze-
rokg game umaszczen réznych szczepdw myszy tak
w laboratoriach, jak i hodowlach zwierzat domowych
(Ryc. 11). Od 1900 roku, po ponownym odkryciu
praw Mendla, okazato si¢, ze wiele cech fenotypo-
wych myszy dziedziczy si¢ zgodnie z tymi prawami,
sg wigc determinowane genetycznie. Mysz zyskiwala
na popularnosci jako zwierz¢ modelowe w badaniach
genetycznych.

Dziko zyjace myszy wykazujg olbrzymig zdolnos$¢
do adaptacji do warunkéw bytowych i pokarmowych,
sg praktycznie wszystkozerne. Myszy sg uznawane za
szkodniki mogace wywolywac straty w magazynach
produktow spozywczych, uprawach oraz gospodar-
stwach domowych. Mogg rozmnazaé si¢ przez caly
rok, §rednio w miocie samica rodzi 6-8 mtodych, cig-
za trwa ok. 21 dni. Mlode po 14-16 dniach poruszajg
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si¢ samodzielnie i zaczynaja jes¢ staly pokarm, po
ok. 26 dniach catkowicie przestaja pobiera¢ mleko od
matki. Dojrzalos¢ plciowa moga osiaga¢ juz po 28
dniach, ale przewaznie zdolne do rozmnazania sg ok.
dwumiesig¢czne osobniki. W optymalnych warunkach
myszy moga dawaé¢ 6-8 miotow w roku. Doroste

Rye. 11. Powyzej: doroste samce barwne pochodzace z réznych szczepow
o odmiennym umaszczeniu. Od lewej osobniki: niebieski agouti, albinos
i bezowy. Ponizej: Dorosla samica z potomstwem. Mlode sa wieku 16
dni. Fot. Pawel Grzmil, Zaklad Genetyki i Ewolucjonizmu. Instytut Zo-
ologii Uniwersytetu Jagiellonskiego.

osobniki osiggaja wage 2030 g, dlugos$¢ ciata docho-
dzi do 11 cm, a ogona do 10 cm. Myszy przewaznie
zyja ok. 2 lat, cho¢ znane sg przypadki osobnikow
zyjacych w hodowli ponad 3 lata.

Obecnie mysz jest jednym z najpopularniejszych
modeli w badaniach genetycznych. Wyniki sekwen-
cjonowania mysiego genomu zostaly opublikowa-
ne w 2002 roku. Genom myszy sktada sie z 20 par
chromosoméw zawierajacych w sumie ponad szesé
miliardow nukleotyddéw. Po poréwnaniu z ludzkim
genomem okazalo si¢, ze mysz ma ok. 95 % sekwen-
c¢ji DNA podobnych do czlowieka. Tak duze podo-
bienstwo czyni z myszy doskonaly model do badan
nad genetyczng kontrolag wielu procesow, jak i poszu-
kiwania przyczyn chordb dziedzicznych wystepuja-
cych u ludzi. Okazalo si¢, ze mutacje wielu genéw,
bedace przyczyna ludzkich choréb, wystepuja takze
u myszy, dzigki czemu mozna bylo prowadzi¢ badania
nad skutkami tych mutacji oraz nad opracowaniem

skutecznych terapii. Badan takich z oczywistych
wzgledow nie mozna prowadzi¢ na ludziach. Spekta-
kularnym przykladem jest mysi model choroby zwig-
zanej z wrodzonym cigzkim zlozonym niedoborem
odpornosci (ang. severe combined immunodeficien-
¢y, SCID). Badania na tym modelu przyczynily si¢
do zrozumienia zaburzen na poziomie molekularnym
1 opracowaniu terapii genowej stosowanej u ludzi.

Jednak analiza spontanicznych mutacji wystgpu-
jacych u myszy ma swoje ograniczenia. Niskie tem-
po i przypadkowos¢ mutacji znacznie ograniczaly
powszechnos¢ mysich modeli. Dlatego rozwinigto
techniki inzynierii genetycznej, dzigki ktérym mozna
bylo wprowadza¢ ukierunkowane zmiany w mysim
genomie. Okazalo sig, ze konstrukty genetyczne moz-
na wprowadza¢ do mysich komodrek embrionalnych
1 z tak zmienionych komoérek tworzyé myszy z odpo-
wiednimi zmianami. Technika celowanej mutagene-
zy, noszaca nazw¢ nokautu genetycznego (ang. gene-
tic knockout), bardzo si¢ rozwinela wlasnie w oparciu
o mysi model. Stworzono tysiace linii z wylaczony-
mi genami, dzigki czemu mozliwe bylo poznanie ich
funkcji. W 2007 roku trzej uczeni: M. R. Capecchi,
M. J. Evans i O. Smithies otrzymali nagrod¢ Nobla
w dziedzinie medycyny lub fizjologii za znaczny
wkiad w rozwdj techniki nokautu genetycznego. Po-
czatkowo, aby zastosowac te technike, nalezato izolo-
wa¢ komorki embrionalne z blastocyst myszy. Cho¢
sama technika izolacji nie jest bardzo skomplikowa-
na, jednak wymaga czasu 1 duzego doswiadczenia.
Okazato sie jednak, ze linie komdrek embrionalnych
(ang. embryonic stem cells, ESC) mozna przez diu-
gi czas hodowa¢ in vitro. Obecnie odpowiednie linie
komorkowe sa dostgpne komercyjnie, co znacznie
przyspiesza badania z ich zastosowaniem. Technika
nokautu doczekala si¢ wielu modyfikacji, ktére po-
prawily jej wydajnos¢ i uzytecznos¢. Dla przykladu,
kiedy mysz z uszkodzonym genem wykazuje fenotyp
letalny, czyli zamiera w trakcie rozwoju embrional-
nego lub tuz po urodzeniu, badania dotyczace funkcji
genu sg mocno ograniczone. Niewiele mozna ustali¢,
poza do$¢ ogélnym stwierdzeniem, ze gen ten jest
niezbgdny do przezycia myszy. W takich wypadkach
z pomocg przychodzi technika nokautu warunkowe-
go (ang. conditional knockout). Dzigki tej technice
mozemy wprowadzi¢ do genomu myszy takie se-
kwencje DNA, ktore nie zaburzaja prawidlowej pra-
cy genu. Jednak dzigki ich obecnosci, w okreslonym
momencie, czy w konkretnej tkance mozemy wywo-
ta¢ uszkodzenie genu i badaé efekty jego braku.

Ale mysz pozwala modelowa¢ nie tylko efekt wyla-
czenia poszczegdlnych genéw. Opracowano technike
tworzenia zwierzat transgenicznych o wymuszonej




i podniesionej ekspresji genu. Podniesiona ekspre-
sja moze dotyczy¢ genu mysiego, ale tez gendw in-
nych gatunkéow, w tym ludzi. Dzigki temu mozna
bada¢ efekt podniesionej aktywnosci genu niosacego
interesujgcg nas mutacj¢. Badania tego typu rozpo-
wszechnily si¢ szczegolnie w analizie przyczyn cho-
rob neurodegeneracyjnych. Takiemu celowi stuzy
mysi model choroby Alzheimera. Rowniez w bada-
niach innych choréb wielogenowych, jak np. cukrzy-
cy, nadcisnienia czy nowotwordw, transgeniczne my-
szy okazaly si¢ doskonalym modelem zwierzgcym.

Zupehie innym rodzajem modyfikacji mysiego
genomu jest technika ,,pulapek na geny” (ang. gene-
-trap). Ma ona szerokie zastosowanie przy poszu-
kiwaniu nowych genéw zaangazowanych w okre-
slony proces. Konstrukt do tworzenia pulapek na
geny wprowadza si¢ do komorek embrionalnych,
w ktérych moze on integrowac si¢ w dowolne miejsce.
Nastgpnie badamy myszy powstate z takich komérek
w poszukiwaniu osobnikéw z zaburzeniami intere-
sujacego nas procesu. Jezeli znajdziemy takie linie,
mozemy bardzo tatwo zidentyfikowac gen, ktory
zostal uszkodzony u danego osobnika. Dzigki temu
mozna identyfikowa¢ geny, ktérych funkcja nigdy
wczesniej nie byla wigzana z analizowanym proce-
sem. Dzigki tej technice opisano m.in. funkcje kilku
czynnik6w regulujacych proces apoptozy.

Mysz jest doskonatym modelem w badaniach gene-
tycznych, gdyz mozna stosunkowo tatwo manipulo-
wac jej genomem. Jednak niektore efekty fenotypowe,
wywolane wprowadzona zmiang w genomie, moga
by¢ bardzo nieznaczne, nieprzekraczajgce zmienno-
$ci osobniczej, a tym samym trudne do zidentyfiko-
wania. W takich przypadkach najbardziej uzyteczny
jest materiat jednolity genetycznie, czyli linie, w kt6-
rych zmienno$¢ osobnicza praktycznie nie wystepuje.
Ze wzgledu na dhugoletnie zainteresowanie myszami,
naukowcy wyprowadzili ponad 400 réznych szcze-
pow wsobnych tego gatunku. Szczep wsobny charak-
teryzuje si¢ wysokim stopniem homozygotycznosci,
co prowadzi do tego, ze wszystkie osobniki dane-
go szczepu s3 praktycznie identyczne genetycznie.
Poszczegoblne szczepy wsobne myszy sa komercyjnie
dostgpne i bardzo dobrze scharakteryzowane, dzigki
czemu badacze moga dobrac sobie szczep najodpo-
wiedniejszy do konkretnych badan.

Niebagatelng kwestig decydujgcg o rozpowszech-
nieniu si¢ myszy jako zwierzecia modelowego jest
tatwos¢ ich hodowli. Te niewielkie gryzonie mozna
przetrzymywac w klatkach, zajmujacych stosunkowo
niewielkg powierzchni¢ hodowlang. Wiele osrod-
kow naukowych specjalizuje si¢ w hodowli my-
szy 1 udostgpnia je innym instytucjom badawczym.
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Najwigkszy tego typu osrodek — Laboratorium Jack-
son — dysponuje ponad 7500 szczepami myszy ze
zdefiniowanymi zmianami genetycznymi. Ponadto,
popularnos¢ tego gryzonia przyczynila si¢ do roz-
woju konsorcjéw tworzacych i kolekcjonujacych
linie myszy, badz linie komérek embrionalnych
z okreslonymi zmianami genetycznymi, ktore sg do-
stepne dla zainteresowanych osrodkéw naukowych.
Najwigksze tego typu przedsigwzigcie — KOMP
(ang. knockout mouse project) zawiera katalog ponad
8500 linii z nokautem. Czgsto wigc nie musimy sami
generowac linii myszy z nokautem okreslonego genu,
tylko zamoéwi¢ gotowa mysz w jednej z tego typu
placowek, co znacznie przyspiesza prace badawcze.
Ponadto najnowoczesniejsze techniki modyfikacji
mysiego genomu, wykorzystujagce wewngtrzkomor-
kowe mechanizmy naprawy DNA i odpowiednio
przygotowane konstrukty, rozbudzaja nowe nadzieje
nad przyspieszeniem rozwoju mysich modeli. Choé
nie sg one jeszcze zoptymalizowane, dotychczasowe
wyniki pokazaly, ze czas potrzeby do stworzenia
mysiego modelu, wynoszacy przy technice nokau-
tu ok. 24 miesigce, mozna skréci¢ dzigki technikom
wykorzystujacym specjalne sekwencje prokariotyczne
i aktywnos$¢ modyfikowanych endonukleaz (np. CRI-
SPR/Cas9) do nawet 4-5 miesigcy.
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