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The Nature: Im starszy ojciec tym wieksze
ryzyko choroby genetycznej u dziecka
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latach 30. XX wieku pionier genetyki J. B. S.
Haldane zauwazyl dziwna prawidlowos¢ w zakresie dziedziczenia u rodzin z dluga historia

hemofilii. Mutacja odpowiedzialna za te przypadlos¢ zwykla w wiekszosci przypadkow
pojawiac sie w chromosomach X przekazywanych corkom przez ojcow, a nie przez matki.
Haldane wywnioskowal wiec, ze dzieci dziedzicza wiecej mutacji genetycznych po ojcach niz
po matkach. Stwierdzil jednoczesnie, ze ,ciezko bedzie ta hipoteze udowodnic¢ lub obali¢
jeszcze przez wiele lat”.

Ten moment w koncu jednak nadszedil. Badania genomow dziesigtkéw Islandczykéw w koncu
dostarczyly dowod, ktéry sita rzeczy umknat Haldane’owi. Co wiecej, badania opublikowane
w Nature pokazuja, ze wiek, w ktédrym ojciec ptodzi swoje dzieci jest Scis§le powigzany z iloscia
mutacji genetycznych, ktore te dzieci odziedzicza. Powiekszanie rodziny przez mezczyzn po
trzydziestce, czterdziestce czy pdzniej zwieksza ryzyko wystapienia u dziecka autyzmu, schizofrenii
i innych chordb czesto utozsamianych z nowymi mutacjami. ,Im starsi jesteSmy, tym wieksze szanse
na to, ze przekazemy nasze mutacje dalej”, méwi Kari Steffansson, dyrektor deCODE Genetics
w Reykjaviku. ,Im wiecej mutacji przekazemy, tym wieksze szanse z kolei na to, ze ktéras z nich
okaze sie naprawde szkodliwa”.

Haldane, ktéry pracowat jeszcze wiele lat zanim odkryto cala strukture DNA miat racje co do tego,
dlaczego ojcowie przekazuja wiecej mutacji niz matki. U mezczyzn sperma jest tworzona przez ciagty
podzial komdrek blastycznych, ktére ulegaja nowym mutacjom w miare kolejnych podziatéw. Kobiety
z kolei rodza sie juz z zestawem komorek jajowych na cate zycie.

Steffansson, ktérego firma jest w posiadaniu informacji genetycznych dotyczacych wiekszosci
Islandczykéw porownata genomy siedemdziesieciu o$Smiu tréjek matka-ojciec-dziecko. Badacze
szukali u dziecka takich mutacji, ktére nie wystepowatly ani u matki, ani u ojca, czyli tych, ktore
musialy powsta¢ spontanicznie w komodrce jajowej, spermie lub embrionie. Jest to najwieksze tego
typu badanie, jakie do tej pory przeprowadzono.

Okazalo sie, ze ojcowie przekazywali prawie czterokrotnie wiecej mutacji niz matki: Srednio 55 do 14.
Liczba wszystkich nowych mutacji w genomie dziecka zgadzata sie takze z liczba mutacji, ktérych
ryzyko wystapienia zwieksza sie wraz z wiekiem ojca. ,36-latek przekaze swojemu dziecku dwa razy
wiecej mutacji niz 20-latek, z kolei 70-latek az o$miokrotnie wiecej”, estymuje ekipa Steffanssona.

Badacze szacuja ponadto, ze islandzkie dziecko urodzone w 2011 roku bedzie nosito okoto
siedemdziesieciu nowych mutacji, przy czym w 1980 bylo ich tylko sze$édziesiat. Sredni wiek ojca
zwiekszyl sie w tym czasie od 28 do 33 lat.

Wiekszos$¢ tych mutacji jest zupelie niegrozna, jednak Steffansson i jego ekipa zidentyfikowali tez
takie, ktore wedlug niektorych badan moga wywotywac choroby takie jak autyzm czy schizofrenia.
Badania nie dowodza, Ze starsi ojcowie czesciej przekazuja chorobotwoércze lub szkodliwe mutacje
swoim dzieciom, jednak jest to bardzo mozliwe, twierdza Steffansson i inni genetycy.

Wczesniejsze badania wykazaty juz, ze wiek ojca jest czynnikiem sprzyjajacym powstawaniu autyzmu



u dziecka. W publikowanych w Nature badaniach okazato sie ponadto, ze znajdowane wciaz nowe
mutacje uczestniczace w powstawaniu autyzmu wystepuja czterokrotnie czesciej wtasnie po stronie
ojca.

Wyniki te moga czesciowo wyjasni¢ zjawisko upowszechniania sie autyzmu. W tym roku autyzm
zdiagnozowano u jednego na osiemdziesigt osiem dzieci w USA, co stanowi wzrost o az 78%
w stosunku do roku 2007. Lepsza diagnostyka z pewnoscia wyjasnia taka tendencje, ale nowe
mutacje takze odgrywaja tu spora role, méwi Daniel Geschwind, neurobiolog z University of
California w Los Angeles. ,Mysle, ze okaze sie, ze dzieci starszych ojcow czesciej zapadaja na
autyzm”.

Nie mniej jednak Mark Daly, genetyk z Massachusetts General Hospital w Bostonie watpi, aby
zaawansowany wiek ojcdw mogt wyjasni¢ w pelni zjawisko rozpowszechniania sie autyzmu. Zauwaza,
ze autyzm jest choroba dziedziczna, ale w wiekszosci przypadkéw nie wywotana przez pojedyncza
mutacje. Musza wiec istnie¢ czynniki predysponujace do wystapienia tego schorzenia, dziedziczone
po rodzicach, inne niz tylko nowe mutacje pojawiajace sie w spermie.

Dowody historyczne wskazuja jednak, ze nie ma powoddéw do obaw, jakoby wzrastajacy wiek ojcow
mial skonczy¢ sie katastrofa genetyczna. W siedemnastym i osiemnastym wieku $redni wiek ojcow
w Islandii wahat sie w granicach 34-38 lat. Co wiecej, mutacje stanowia podstawe selekcji naturalnej,
zauwaza Steffansson. ,Mozna powiedziec, ze to, co zle dla nastepnego pokolenia moze okazac sie
zbawienne dla przysztosci naszego gatunku”, dodaje.

Opracowata: Katarzyna Chrzgszcz

Zrédto:_http://www.nature.com/
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