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Biologia molekularna: genetyczne poprawki
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Uproszczenie technik uczynilo pole
modyfikacji genoéw bardziej przystepnym dla niespecjalistow. Tworzenie precyzyjnych zmian
w kodzie genetycznym zyjacych komorek stalo sie teraz tak latwe, ze wladza nad genomem
moze by¢ dana kazdemu posiadaczowi podstawowych umiejetnosci w zakresie biologii
molekularnej. (zob.'Learning the ropes').

Box 1: Edukacja

Techniczna wiedza konieczna do edycji genomu jest teraz relatywnie niewielka: potrzeba
podstawowych faktow z biologii molekularnej, bioinformatyki i mechanizméw naprawy DNA. ,Kazdy
z umiejetnosciami na poziomie magistra biologii czasteczkowej moze zrozumie¢ proces tworzenia
odczynnikow i rozpoczac wlasny projekt na polu inzynierii genetycznej”, méwi Daniel Voytas, badacz
roslin i dyrektor Center for Genome Engineering na Uniwersytecie Minnesota w Minneapolis.

Jednak opanowanie calego procesu i identyfikowanie probleméw wymagajacych zastosowania
odpowiednich technik moze wymaga¢ nowych umiejetnosci, potencjalnych wspétpracownikéw i
stanowisk. Obecnie dostepnych jest wiele zasobow dla badaczy, aby poméc im w takich wtasnie
sytuacjach, w tym tutoriale internetowe, krétkie kursy i konferencje na temat niektérych aspektéw
réznych technologii, zwlaszcza nowszych: CRISPR (clustered regularly interspaced short
palindromic repeats) oraz TALENSs (transcription activator-like effector nucleases).

Dla sumiennego ucznia:

Mtodzi naukowcy moga zdobywa¢ wlasne kwalifikacje w zakresie edycji genomu znajdujac istotne
zastosowania swojej pracy: narzedzia sa w zasiegu portfela i nietrudno ich uzywacé. ,Wiekszos¢
laboratoriéw przyklasnetoby kazdemu swojemu studentowi, ktory chciatby zajac sie eksperymentem
CRIPSR w ramach pracy magisterskiej. Tym samym zwieksza to ich szanse na zatrudnienie”, méwi
George Church, genetyk z Harvard Medical School w Bostonie, Massachusetts. Mozliwosci takich
praktycznych eksperymentéw daja na przyktad:

- Warsztaty poswiecone CRISPR-Cas, targetowaniu genéw u myszy, Bar Harbor (Maine) (5-7
listopada 2014)go.natur m

- Sympozjum RNA Institute na temat CRISPR-Cas w Albany (Nowy Jork) (17-20 marca 2015)
natur m/mzdr5h

- Kurs inzynierii genetycznej komorek macierzystych ssakéw Wellcome Trust w Hinxton (Wielka

Brytania) (16-28 lutego 2015) go.nature.com/ivpi5r
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Dla samoukow:
Oto niektore zasoby internetowe:

- Praktyczny przewodnik po CRISPR go.nature.com/xb3zgm

- Seminarium internetowe na temat edycji genomu CRISPR go.nature.com/n7gezu

- Przeglad systemow CRISPR-Cas go.nature.com/yve5vr

- Rozszerzenia CRISPR go.nature.com/cye5sr

- Video CRISPR-Cas9 go.nature.com/9zku7j

- Edytowanie genomu TALEN go.nature.com/pwfdcc

- Edytowanie genomu CRISPR go.nature.com/vhzlog

- Przeglad edytowania genéw go.nature.com/uulwlz

- Portal do projektowania CRISPRs go.nature.com/myqgyq

- Portal do projektowania TALENs go.nature.com/wxpdmv

- Materiaty do edytowania genomu go.nature.com/4vimv44

Dla networkera:

Konferencje sa dobra sposobnoscia do nawiazania kontaktéw z reprezentantami Srodowiska
akademickiego i przemystu, ktérzy sSwietnie znaja sie na modyfikowaniu genomu. ,Spotkanie
Federation of American Societies For Experimental Biology w czerwcu dostarczyto wielu takich
mozliwosci”, méwi biochemik Eric Hendrickson ze szkoty medycznej przy University of Minnesota
w Minneapolis. Inne tego typu konferencje to na przyktad:

- Sympozjum Keystone dotyczace precyzyjnej inzynierii genetycznej i biologii syntetycznej w Big

Sky, Montana (11-16 stycznia 2015) go.nature.com/ij5xeh

- Spotkanie Cold Spring Harbor na temat rewolucji CRISPR/CAS w Nowym Jorku (24-27 wrzesnia
2015) go.nature.com/rbpkeb

Latwos¢, o ktorej mowa na poczatku artykutu jest efektem rozwoju dwdch technologii, ktére moga
zosta¢ przystosowane do pracy w konkretnych obszarach DNA. Technologie te, zwane TALENSs
i CRISPR-Cas, sa znacznie prostsze w uzyciu niz poprzednie metody, a takze znacznie tansze.

To wszystko sprawia, ze pole inzynierii genetycznej jest bardziej przystepne niz jeszcze kilka lat
temu, kiedy wymagalo zaawansowanej ekspertyzy w zakresie inzynierii biatkowej, naprawy DNA
i sposobdéw na wprowadzanie kwasow nukleinowych do komoérek. Rozwdj ten otworzyt nowe
mozliwosci zatrudnienia w trzech obszarach: rozwiazywania prostych probleméw biologicznych,
tworzenia ulepszonych technologii oraz szukania potencjalnych metod leczenia chordb.

Eric Hendrickson, méwi, ze wynalezienie metody CRISPR-Cas bylo dla nauk przyrodniczych niczym
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trzesienie ziemi. Sam spedzit lata na prébach udoskonalenia bardziej ztozonego systemu edycji, ale
przenidst niemal cata swoja prace badawcza na pole CRISPR-Cas w przeciagu kilku lat od jego
powstania. Dziatajac w branzy od 30-35 lat przyznaje, ze nie nigdy nie widzial, aby cokolwiek miato
rownie gwattowny wplyw na nauke, co CRISPR-Cas.

Medal ten moze mie¢ jednak i druga strone, poniewaz to, co kiedys byto rzadka i poszukiwana
umiejetnoscia staje sie dos¢ powszechne i popularne. ,W ciagu ostatniej dekady, powiedzenie na
rozmowie kwalifikacyjnej ‘zajmuje sie targetowaniem gendéw’ byto naprawde dobra karta
przetargowa. Obecnie jest tak juz w znaczniej mniejszym stopniu”, méwi Erickson.

Prawda jest tez jednak, ze wspomniane przemiany pobudzity ten obszar nauki. Huimin Zhao, inzynier
chemiczny i biomolekularny z University of Illinois w Urbana-Champaign twierdzi, ze inzynieria
genetyczna jest teraz jednym z najbardziej aktywnych dzialéw biologii syntetycznej- jego pola
zainteresowan badawczych.

Z kolei Daniel Voytas méwi, ze przegladajac aplikacje na staz podoktorski zwraca uwage nie tylko na
zaawansowane umiejetnosci edycji, lecz takze cos, co nazywa “genetycznym zielonym kciukiem”,
czyli umiejetnos¢ modyfikacji komorek roslinnych i uprawy funkcjonalnych roslin.

Skok techniczny

Niektore techniki wcigz wymagaja zaawansowanej ekspertyzy. Farjana Fattah, badacz na University
of Texas Southwestern Medical School w Dallas, méwi, ze modyfikacje, ktére zastepuja jedna
sekwencje inna, wymagaja wiekszego zaplecza wiedzy niz te, ktére na przyktad po prostu wyrzucaja
pewne geny.

Fattah zdobyta takie umiejetnosci podczas robienia doktoratu z Hendricksonem i ma nadzieje
znalez¢ dzieki nim posade w biotechnologii.

Umiejetnosci wykraczajace poza edycje genomu, na przyktad inzynieria biatkowa, sa takze niezbedne
dla tych, ktérzy pragna tworzy¢ nastepna generacje narzedzi do edycji. Przy zatrudnianiu
naukowcow na staz po doktoracie, George Church lubi widzie¢ doswiadczenie na polu edycji gendéw
lub w powiagzanej branzy. Nie jest to jednak warunek konieczny. Jest nim natomiast kreatywnos¢. , W
miare jak staramy sie tworzy¢ transformatywne technologie, stawiamy troche wiekszy nacisk na
osoby, ktore potrafia mysle¢ nieszablonowo i nie zrazaja sie porazkami”, méwi.

"Stawiamy troche wiekszy nacisk na osoby, ktore potrafia mysle¢ nieszablonowo"

Te cechy sa takze wymagane w firmach, ktére tworza narzedzia do edycji gendw na skale
komercyjna, na przyktad Sigma-Aldrich w St. Louis, Missouri. Firma ta szuka kandydatéw
z umiejetnosciami w zakresie bioinformatyki oraz genotypowania rekombinantowych komodrek
i zwierzat, méwi Greg Davis, manager firmy do spraw rozwoju i badan biotechnologii molekularne;j.
Mimo to, doswiadczenie w wykorzystywaniu réznych systemow edycji takze dziata na plus
kandydatow, dodaje Davis. ,Wiesz wtedy ze rozumieja podstawy technologii, ktéra beda sie
zajmowac i beda te podstawy stosowac i rozwija¢ w pracy w naszej firmie.”

Deweloperzy

Technologia modyfikacji genetycznych staje sie tez coraz bardziej popularna w sektorze
terapeutycznym dzieki potencjalnym mozliwosciom odwrdcenia chorob genetycznych

i tworzenia lekow. Koncern AstraZeneca zaczal ostatnio szukac¢ chetnych na stanowiska
podoktoranckie w zakresie precyzyjnej edycji genéw w Szwecji i Wielkiej Brytanii. Mohammad
Bohlooly, zastepca dyrektora badan i rozwoju, mowi, ze firma wykorzystuje technologie edycji



genomu w celu tworzenia modeli identyfikujacych i weryfikujacych potencjalne cele terapii
i zwiekszyta ostatnio nabdr pracownikow zaréwno na stanowiska podoktoranckie jak i badawcze.

Zaktad Sangamo BioSciences w Richmond (Kalifornia), rozwija i wykorzystuje do tworzenia lekow
starsza technologie palca cynkowego (ZFP). Firma rozrosta sie od 80 do okoto 100 pracownikow na
przestrzeni kilku lat w miare wkroczenia w faze testow klinicznych, mowi Philip Gregory, gtéwny
przedstawiciel naukowy i vice-dyrektor do spraw badan.

Pula ta obejmuje spora grupe ludzi, ktérzy zajmuja sie projektowaniem protein, méwi Gregory, co
dobrze odzwierciedla fakt, ze metoda ZFP jest bardziej skomplikowana od metod TALEN czy CRISPR.
Jednak firma zainteresowana jest takze zatrudnieniem osob, ktére rozumieja procesy naprawy DNA
i regulacji genéw i potrafia zastosowac je w terapiach.

Mniejsze firmy biotechnologiczne takze sie rozrastaja. Editas Medicine z Cambridge (Massachusetts)
bedzie znacznie powiekszac liczbe swoich naukowcow w kolejnych dwoch latach, méwi dyrektor
operacyjny Alexandra Glucksmann.

CRISPR Therapeutics w Bazylei (Szwajcaria) planuje dwukrotnie poszerzy¢ grono konsultantow
zewnetrznych i pracownikdéw na stanowiskach naukowych, méwi prezes Rodger Novak. Pod koniec
nastepnego roku planuje ponowne takie podwojenie.

Wciaz jest zbyt wczesnie by stwierdzi¢, czy edytowanie genomu stanie sie umiejetnoscia taka jak
reakcja tancuchowa polimerazy, ktora wiekszos¢ biologéw molekularnych musi opanowaé, czy tez
odrebna dziedzina. Jednak biorac pod uwage niski prég startowy, jest to umiejetnos¢ ktorej
opanowanie rzetelni naukowcy z pewnoscia powinni rozwazy¢, jesli chca zdoby¢ przewage nad
konkurencja.

Jeffrey M. Perkel

Zrodtlo: http://www.nature.com/naturejobs/science/articles/10.1038/nj7522-395a

https://laboratoria.net/naturecom/22461.html

Informacje dnia: Ruszyta IV edycja konkursu Pomosty Przysztosci Kleszcz to tylko posrednik Jak
rower zmienit Swia Polacy opracowuja aparature dla teleskopéw europejskiej misji kosmicznej
Badanie: portale spotecznosciowe nie chronig przed samotnoscia Norowirusy - biegunka brudnych
rak Ruszyta IV edycja konkursu Pomosty Przysztosci Kleszcz to tylko posrednik Jak rower zmienit
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spotecznosciowe nie chronig przed samotnoscia Norowirusy - biegunka brudnych rak
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