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Naukowcy tworza zaprogramowane
genetycznie bakterie

»~Przyjazne” bakterie w naszym ukladzie trawiennym moga stac¢ sie jeszcze wazniejsze niz
dotychczas, maja bowiem zosta¢ zaprogramowane do wykrywania, a nawet i leczenia choréb
takich jak nowotwor jelita grubego czy zaburzenia odpornosci.

W artykule opublikowanym w Cell Systems, badacze z MIT prezentuja serie sensoréw, baz pamieci
i obwodow, ktére moga zosta¢ zakodowane w DNA powszechnych bakterii jelitowych cztowieka, czyli
Bacteroides thetaiotaomicron.
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Te podstawowe elementy obliczeniowe pozwola bakteriom na wykrywanie, zapamietywanie
i reagowanie na sygnaty w jelitach. W przysztosci moga okazaé sie pomocne w wykrywaniu i leczeniu
nowotworu jelita grubego czy nieswoistych zapalen jelit.

Naukowcy budowali juz wczesniej obwody genetyczne wewnatrz modelowych organizmow jak na
przyktad bakterie E. coli. Te szczepy sa jednak obecne na nizszych poziomach uktadu trawiennego,
jak twierdzi Timothy Lu, profesor inzynierii biologicznej, elektrycznej oraz informatyki, ktéry
prowadzit badania wspélnie z Christopherem Voigtem, profesorem inzynierii biologicznej z MIT.

Ilustracja przedstawia Bacteroides thetaiotaomicron (biate) Zyjace na komdrkach w jelitach (duze
rozowe komorki pokryte mikrokosmkami) aktywowane przez sygnaty chemiczne (mate zielone kropki)
w celu ekspresji konkretnych genow. (Obraz: Janet Iwasa)

,ChcieliSmy pracowaé ze szczepami typu B. thetaiotaomicron, ktore sa obecne u wiekszosci ludzi
i moga kolonizowac jelita przez dtugi czas”, méwi Lu.

Zespol stworzyt serie genetycznych elementow, ktére moga by¢ wykorzystane do precyzyjnego
programowania ekspresji gendéw u bakterii. ,Z wykorzystaniem tych elementéw zbudowaliSmy cztery
sensory, ktére moga zosta¢ zakodowane w bakteryjnym DNA i reaguja na sygnaty aktywujace
i deaktywujace geny u B. thetaiotaomicron”, mowi Voigt. Dodatki zywieniowe, na przyktad cukry,
pozwola na kontrolowanie bakterii poprzez jedzenie spozywane przez cztowieka.

Bakteryjna ,,pamiec”

Aby wykrywac¢ patologie jelitowe, w tym oznaki krwawienia czy stanu zapalnego, bakterie musza
“zapamietac¢” informacje, aby przekazac ja na zewnatrz. Aby im to umozliwi¢, naukowcy wyposazyli
B. thetaiotaomicron w forme pamieci genetycznej. Uzyli klasy protein zwanych rekombinazami ,
ktére potrafia ,nagrywac” informacje na bakteryjne DNA poprzez rozpoznawanie konkretnych
adreso6w DNA i zmienianiu ich kierunku.
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Badacze wykorzystali takze technologie zwana interferencja CRISPR, ktéra moze stuzyé
kontrolowaniu tego, ktore geny sa aktywne u bakterii. Naukowcy uzyli tej techniki do modyfikowania
zdolnosci B. thetaiotaomicron do konsumpcji konkretnego sktadnika odzywczego oraz po to, by
zapobiec ich zabiciu przez antymikrobowe molekuty.

Naukowcy zademonstrowali jak dziala ich zestaw narzedzi genetycznych przy koloniach B.
thetaiotaomicron zyjacych w jelitach myszy. Kiedy myszy karmiono jedzeniem zawierajacym
odpowiednie sktadniki, okazalto sie, ze bakterie zapamietaly, co jadly myszy.

Rozszerzony pakiet

Naukowcy planuja teraz rozszerzy¢ zastosowania ich narzedzi na inne szczepy bakterii. Jest to wazne
dlatego, ze flora bakteryjna rézni sie z czlowieka na czlowieka, a to oznacza, ze niektore szczepy
moga by¢ dominujace u jednych pacjentéw, a u innych nie.

»,Chcemy rozszerzy¢ nasz genetyczny pakiet narzedzi na szersza game szczepéw bakteryjnych, ktore
zamieszkuja ludzkie jelita”, méowi Lu.

Pomyst uzywania mikrob6w do wykrywania i przekazywania oznak choroby moze zostac takze
wykorzystany w innych obszarach ludzkiego ciata, dodaje Lu. Co wiecej, bardziej zaawansowane
narzedzia genetyczne moga zosta¢ zbudowane na bazie tych bakteryjnych aby ulepszy¢ ich dziatanie
jako narzedzi bezinwazyjnej diagnostyki i terapii.

»,Chcemy na przyktad uzyska¢ wysoka wrazliwos¢ i precyzje przy diagnozowaniu choréb z uzyciem
inzynierii bakterii”, mowi Lu. ,Aby to osiagnaé, moglibySmy zaprojektowa¢ bakterie tak, aby
wykrywaty liczne biomarkery, lecz odpowiadaty tylko wtedy, kiedy wszystkie z nich beda obecne”.

Tom Ellis, lider Center for Synthetic Biology przy Imperial College London, ktory nie byt
zaangazowany w badania, méwi, ze korzystaja one z wielu najlepszych narzedzi, ktére zostaly
stworzone dla zastosowan biologii syntetycznej z bakteriami E. coli i przenosi je na zastosowania
przy innej klasie powszechnych bakterii jelitowych.

»Wczesniej inni rozwijali narzedzia genetyczne czy biosensory u bakterii, ktére potem dopiero byty
umieszczane w organizmie, lecz ten artykut wyrdznia sie na ich tle, gdyz wykorzystuje szczep
bakterii Bacteroides, najczesciej obecny w ludzkich jelitach”, méwi Ellis. Dodaje tez, ze badania
pokazaly dotychczas efektywnos¢ tego podejscia u myszy, a teraz czeka nas dluga droga zanim
bedzie ono stosowane u ludzi.

LArtykul otwiera drzwi na mozliwo$¢ inzynierii komorek, ktore beda zamieszkiwac¢ nasze jelita przez
diugi czas”, méwi. ,Moglyby one wykonywac¢ zadania jak detekcja czy nawet synteza molekut
terapeutycznych w sytuacjach, gdy beda one potrzebne”.

Zrédto:http://www.nanowerk.com/nanotechnology-news/newsid=40726.ph
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