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prof. dr hab. zdzisław staroniewicz

Urodzony w 1944 r. ukończył Wydział Medycyny
Weterynaryjnej we Wrocławiu, uzyskując dyplom
|ekarza wet. w 1969 r. Pracownik naukowy Katedry
Mikrobi ol o gi i swe go macierzyste go wydziałll, Czło-
nek PTNW od 1978 r. i od pierwszych lat swej
pracy naukowej czynnie działający w Oddziale
Wrocławskim PTNW, początkowo jako skarbnik a
od 1992 r, jako przewodniczący. W ocenie Zarządu
Głównego jeden z najbardziej czynnych i zastużo-
nych członków Polskiego Towarzystwa Nauk Wete-
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rynaryjnych. Niemałe za-
sługi polozył w organiza-
cję X Kongresu PTNW we
Wrocławiu, wykazując peł-
ne poświęcenta zaangńo-
wanie, nie szczędząc swego
osobistego trudu. Dobrze
zasłlsżył się dla PTNW.

artykuł przeglądor,uy

swoją rozpta:wą doktorską, gdy zjawił się u niego
zzapytaniem o mozliwość pracy 22letni, wyjątkowo
pewny siebie Amerykanin, James Watson. Było to
genialne dziecko z Chicago, które w wieku 15 lat
rozpoczęło studia uniwersyteckie a 5 |at później
było juz doktorem genetyki. Niecałe dwa lata potem
- 1 kwietnia 1953 r. tych dwóch obdarzonych wspa-
niałą intuicją ludzi złożyło w czasopiśmie ,,Nature"
pracę przedstawiającą strukturalny model kwasu
dezoksyrybonukleinowego (DNA). W pracy tej
wskazali, ze liniowa sekwencja zasad purynowych
i pirymidynowych musi być biologicznym kodem
dla sekrvencji aminokwasów białek, których synteza
jest w ten sposób kontrolowana (Iż).

Wręcz trudny jest dziś do uwierzenia fakt, że już
w 1953 r. Watson i Crick lważali, że synteza białek
jest kontrolowana nie przez DNA \ecz przez kopie
RNA, odwzorowujące części cząsteczki DNA. Zna-
ne było juz wtedy powiedzenie Watsona, ze ,,DNA
tworząc RNA tworzy blałko" (DNA making RNA
makes protein). Analizując dostępne wyniki badań
wiedzieli oni, że zasady pulynowe - adenina (A) i
tymina (T) oraz pirymidynowe - guanina (G) i cy-
tozyna (C) są wobec siebie komplementarne, co
oznaczało równocześnte, że ltczba zasad A jest w
DNA równa liczbię T a ltczba G równa się liczbie
C (13).

Potrzeba było tylko 13 lat do ustalenia w 1966 r.
uniwersalnego kodu genetycznego i aż 30 lat, by

Biolo§ia molekularna i jej zastosowanie
w medycynie weterynaryjnej *)

Definicja biologii rnolekularnej

Najkrótszą definicję biologii molekularnej ptzed-
stawił F. Crick, twierdząc, że ta gałąź nauki jest
,,mieszaniną genetyki, biochemii i krystalografii".
Mozna równiez przyjąć, że biologia molekularna
jest dyscypliną naukową zajmljącą się badaniem i
definiowaniem zjawisk biologicznych na poziomie
molekularnym.

Techniki stosowane w biologii molekularnej, m.in.
amplifikacja i rekombinacja DNA, klonowanie mo-
lekularne, sekwencjonowanie czy hybrydyzacja są
nieztlędnymi elementami warsztatu badawczego ja-
kim posługuje się między innymi współczesna bio-
technologia.

Etapy rozwoju biologii molekularnej

Dość często prezentowany jest pogląd, że znacze-
nie przełomowe dla rozwoju biologii molekularnej
miało spotkanie dwóch genialnych umysłów - od-
krywców podwójnej helisy - Francisa Cricka i Jima
Watsona" Doszło do niego we wrześniu 1951 r. w
Cambridge, w z]okalizowanym tuż obok Wydziału
Weterynaryjnego, Cavendish Laboratory., W labo-
ratorium tym 34 letni F. Crick, kierując kilkuoso-
bową grupą biologów molekularnych, pracował nad
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hipotetyczny model podwójnej helisy DNA został
przyjęty bez wątpliwości na podstawie badań do-
świadczalnych prowadzonych na niciach DNA.

Analogiczna u wszystkich zywych organizmów
natura DNA i RNA, a w szczególności specyficzne
układy par zasad, umożliwiły dynamiczny rozwój
ńżnych kierunków badań molekularnych. Wyniki
tych badań potwierdziły fakt jedności świata oży-
wionego. Ponadto, ustalenie zasad kodowania in-
formacji genetycznej doprowadziło do uznania nad-
rzędności genotypu w procesie ewolucji (4, l8).

Z punktu widzenia biologii, nauk lekarskich oraz
rolniczych , szczególntę ważne praktyczne znaczenię
wydają się mieć badania związane z biologią mo-
lekularną i genetyką z zakresu:

- diagnostyki i epizootiologii molekularnej (poli-
meryzacja łańcuchowa - PCR, przeciwciała mono-
klonalne, sekwencjonowanie fragmentów kwasu nu-
kleinowego pato genó w b akteryj n ych i wirusowych) ;

- profilaktykl: szczepionki delecyjne, markerowe
i podjednostkowe; produkcji zw terząt tran sgenicz-
nych; otaz przyszłościowo - terapii genowej.

Wydaje się, ze najbardziej interesujące zpraktycz-
nego punktu widzenia, zastosowanie znajduje bio-
logia moleku]arna w zakresie:

- di agno styki, p optzez p olimeryzacj ę łańcuchow ą
kwasów nukleinowych,

- immunoprofilaktyki: szczepionki delecyjne, pod-
jednostkowe i znakowane,

- biotechnologii - rośliny ,:, zwieruęta transgeniczne.

Reakcja polimeryzacji łańcuchowej

Prawdopodobnie żadna z technik badawczych
zwtązanych z biologią molekularną nie znalazłatak
wielu zastosowań praktycznych jak opracowana
przęz Mullisa i Faloona enzymatyczna amplifikacja
(powielanie) DNA w warunkach in vitro. W ciągu
kilkunastu lat, które minęły od
przedstawienia tej metody,
opublikowano tysiące prac nt.
jej zastosowania w badaniach
naukowych, w tym: w mapo-
waniu genomu, analizie me-
tabolizmu leków, archeologii,
patologii, diagnostyce prena-
talnej i co najwazniejsze diag-
nostyce chorób zakaźny ch (I I).
Powszechne wykorzystanie
PCR wynika z ogromnej czu-
łości tej metody - teoretycznie
możliwe jest wykrycie jednej
kopii kwasu nukleinowego, jej
specyficzności oraz szybkości
di agno styk l - ptzepr ow adzenie
reakcji PCR od etapu ekstrak-
cji kwasu nukleinowego do eta-
pu elektroforezy, wymaga nie

Ryc 1. Zasada reakcji polimeryzacji łańcuchowej DNĄ

więcej niż 5 godzin. Rozpoczynając od określonego
fragmentu pojedynczej nici DNA możnaprzy pomocy
PCR w ciągu kilku godzin uzyskać miliony jego
wiernych kopii (17).

Mechanizm PCR polega na enzymatycznym po-
wielaniu fragmentu DNA ograniczonego przez dwa
oligonukleotydowe startery. Komplementarnie wtążą
się one (hybrydyzują) z odpowiednimi fragmentami
pojedynczej nici DNA co umożliwia wydłuzenie
(elongacja) startera, przy tldziale enzymu, komple-
mentarnie do sekwencji matrycy. CykJiczna, termiczna
denaturacja podwójnej nici DNA, ponowna hybry-
dyzacla starterów do matrycy oraz ich wydłuzenie
daje w rezultacie amplifikację określonego segmentu
DNA. Poniewaz produkt wydłuzenia kazdego star-

tera słuzy jako matryca w kolejnym cyklu, każdy
kolejny cykl podwaj a|iczbę fragmentów DNA zsyn-
tetyzowanych w poprzednim.

ffiF
denafuracja

,/?
E l_F-

synteza DNA

Ryc 2. Cykliczne powielanie wykrywanego materiału genetycznego
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Jak wynika z powyższego komponentami reakcji
PCR są: matryca DNA - którą stanowi fragment
kwasu nukleinowego wyosobnionego z matertałl
biologicznego (tkanka, płyn, próbki kału); primery
(startery) - krótkie, sztlcznie syntetyzowane oli-
gonukleotydy ograniczające amplifikowaną sekwen-
cję DNA; enzym - polimeraza DNA oraz nukleo-
tydy. Podstawowymi etapami PCR są: denaturacja
podwójnej nici DNA, hybrydyzacja jednoniciowego
DNA ze starterem oraz elongacja - wydłużentelań-
cucha DNA. Najprostszym sposobem identyfikacji
produktu PCR jest jego elektroforęza w zelu aga-
Iozowym i barwienie bromkiem etydyny,

Najnowsza odmiana metody PCR a mianowicie
PCR in silu, stanowipołączenie in situ hybrydyzacji
z metodą PCR i umozliwia wykorzystanie polime-
ryzacji łańcuchowej m.in. w badaniach patologicz-
nych i histopatologicznych. Pozwala ona na wykry-
cie komórek zakńonych pojedynczyml cząstkami
wirusa np. w bardzo wczesnych fazach zakażenta,
co uzyskuje się drogą amplifikacji DNA w zainfe-
kowanych komórkach. W konwencjonalnej meto-
dzie PCR, przedewentualną amplifikacją, DNA musi
być ekstrahowany z badanego materiału, natomiast
w przypadkl in silil PCR mozliwe jest amplifiko-
wanie DNA w zakażonej komórce. Ma to ogromne
znaczenie w badaniach nad patogenezą zakażeń wi-
rusem HIV u |udzi czy w pracach nad patogenezą
zakażeń latentnych zwierząt np. herpeswirusami
(19). Do badań wykorzystuje się utrwalone skrawki
parafinowe, które umieszcza się na szkiełku pod-
stawowym, w środku którego jest maleńki basenik
do którego poza skrawkiem wprowadza się wymie-
nione uprzednio komponenty PCR, z tym, ze wyko-
rzystywane primery są znakowane np. digoksygeniną.
Szkiełko umleszcza się w odpowiednim amplifika-
torze. Rezultaty amplifikacji obserwuje się mikro-
skopowo (14).

Szczepionki delecyjne,
podjednostkowe i znakowane

Biologia molekularna umożliwiła dokonanie głę-
bokiego przełomu w zakresie badań związanych z
uzyskiwaniem i produkcją szczepionek. Lekarze (w
tym takze lekarze weterynarii) niejednokrotnie nie
zdają sobie sprawy z faktu, że ntektóte ze szcze-
pionek, które aktualnie stosują są produktem wspól-
nej pracy biologów molekularnych, inzynierów ge-
netyków i biotechnologów, a w laboratoriach coraz
częściej mówi się o konstruowaniu szczepionek.

Dzięki osiągnięciom w zakresie uzyskiwania no-
wych generacji tzw, szczepionek znakowanych,
zmtenia się strategia i podejście epizootiologów do
zw al czanta w i e lu gr o źny ch c h o ró b zakaźny ch zw le -
rząt taktch jak: wścieklizna, choroba Aujeszkyego,
pomór klasyczny śwtń czy otręt bydła.

Momentem przełomowym w zakresie wakcyno-
logii było poznanie techniki sekwencjonowania i
rekombinacji genomu wirusów lub bakterii. Umozli-
wiło to określenie roli poszczególnych białek mikro-
organizmów, w tym ustalenie, które geny determinują
ekspresję protein decydujących o immunogenności lub
zj adliw ości chorob otw ór czy ch wirusó w lub b akteri i.

Znajomość powyzszego umożliwia usunięcie - wy-
cięcie (deletion) z genomu mikroorganizmu, wy-
branych, ściśle określonych zwykle determinujących
zjadliwość, fragmentów DNA. Wycięcia (delecji)
odcinka DNA dokonuje się na drodze enzymatycz-
nego trawienia genomu odpowiednimi enzymami
restrykcyjnymi. Precyzyjna delecja odpowiedzial-
nych za zjadliwość fragmentów genomu prowadzi
do istotnego ogtanlczenia, lub zupełnej eliminacji
zjadliwości wirusa lub bakterii. Jest zrozumtałe, że
usunięcie z genomu, genów kodujących zjadliwość
(wirulencję) lub odgrywających rolę w procesach
regulacyjnych, zapobiega równocześnie rewersji
drobnoustroju do zjadliwego typu dzikiego. Nie na-
ruszenie genów determinujących immunogenność
szczepu gwaran tuj e j ednocze śnie normaln ą w arto ść
ochronną szczepionki zawierającej w swoim skła-
dzie szczep delecyjny (15).

Ze względów diagnostycznych a także komercyj-
nych za pomocą tych samych metod usuwa się z
genomu tównteż inne, nie zwlązarre ze zjadltwośctą,
fragmenty DNA odpowiedzialne np, za kodowanie
białek otoczkowy ch. Zwterzęta uodporniane tego
rodzaj u b iopreparatami nie w ytw ar zaj ą przec iwc i ał
ptzeciw brakującym w antygenie szczepionkowym
białkom otoczkowym, co umozliwia szybkie i pewne
odróznieni e zw ierząt szczepionych od zakażony ch
wirusem zjadliwym np. przy pomocy testu ELISA.

Twórcami pierwszego, wykorzystywanego pow-
szechnie szczepu delecyjnego byli naukoWcy z In-
stytutu Weterynaryjnego w Lelystad (Holandia). Ba-
dacze ci pod koniec lat osiemdziesiątych, pozbawili
zjadliwy, wysoce immunogenny szczep wirusa cho-
roby Aujeszkyego (chA) genu kodującego białko
otoczkowe gE (marker umozliwiający odróznienie
tego szczepu od szczepów terenowych) i genów
kodujących kinazę tymidynową - TK (geny deter-
minujące zjadliwość), Tak skonstruowany szczęp
,,Begonia" jest wykorzystywany do produkcj i szczę-
pionki delecyjnej ptzeclw chA (15).

Wprowadzenie szczepionek delecyjnych zrewo-
lucjonizowało podejście do diagnostyki serologicznej
niektórych chorób zaraźltwych. Szczepionki znako-
wane mogą być stosowane w ogniskach chorobowych,
nte zamazując sytuacji eptzootycznej zwtązanej z krą-
zeniem czynnika patogennego w środowisku i chro-
niąc jednocześnie zwierzęta jeszcze nte zakażone.
Metoda taka umozliwia m.in., uwalnianie stad od
choroby Aujeszkyego. Aktualnie, w ramach zwal-
czania tej choroby, w krajach Unii Europejskiej czy
Ameryki Płn., nie bada się już zwierząt w kierunku
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obecności ptzęc|wclał dla wirusa chA. Bada się je
natomiast wyłącznie w kierunku obecności przeclw-
ciał dlabiałka gE. Obecność tego rodzaju przeciwciał
wskazuje, że zwterzę miało kontakt ze zjadltwym
szczepem w iru sa ; świni a szczepiona bioprep aratem
delecyjnym, pozbawionym genu kodującego eks-
presję białka gE, nie wytwarza przeciwciał swoistych
dla tej proteiny,

Jest prawdopodobne, ze skonstruowanie, w 1995 r.
szczepionki delecyjnej, przeciw pomorowi świń moze
wpłynąć na zmianę strategii zwalczanta tej choroby
w Europie. Mozna przypuszczać, że w niedalekiej
przyszłości większość stosowanych szczepionek bę-
dzie znakowana.

Rekombinowane szczepionki podjednostkowe.
Biopreparaty te różnią się od stosowanych przęz
wiele 7at szczepionek konwecjonalnych tym, ze te
ostatn ie były zazw y cza1, inaktyw ow anymi na drodze
chemicznej lub fizycznej bardziej lub mniej immu-
nogennymi białkami. Zawieraly one w swoim skła-
dzie fragmenty determinujące immunogenność, ale
takze wiele zbędnego balastu białkowego ograni-
czającego niejednokrotnie wartość ochronną szcze-
pionki. Zbędne białko zawatte w szczepionce wpły-
wało równleż niekorzystnie na jej nieszkodliwość
dla uodpornianego zw|ęrzęcl4 będąc m.in. przyczy-
ną anafilaktycznych wstrząsów poszczepiennych (6).

Rekombinowane szczepionki podjednostkowe za-
wierają w swoim składzie swoiste białka immuno-
genne, produkowane w oparciu o techniki rekom-
binacji DNA.

Wymienione uprzednio techniki sekwencjonowa-
nia pozwalają na określenie: genu, jego fragmentu
Iub kilku genów determinujących ekspresję okre-
ślonych protein np. determinujących powstawanie
odpo rn o ś ci przeciw zakaźnej. Us taleniu zatem, który
gen koduje ekspresję białka indukującego odporność
na zakażenie danym drobnoustrojem i sklonowanie
tego genu w jednym z kilku mozliwych systemów
ekspresyj nych (wirusy, komórki gramuj emn ych bak-
terii, drozdze, komórki owadzie etc.) umożliwia uzy-
skanie produktu białkowego, który możebyć llżyty
jako szczepionka (8).

Jak zobrazowano to w uproszczeniu na ryc. 3

proces produkcji białka,,szczepionkowego" meto-
dami inzynierii genetycznej możnapodzieltć na sze-
reg zasadniczy ch etapów.

Pierwszym jest lokalizacja t identyfikacja genu
kodującego białko będące przedmiotem zaintereso-
wania. Niejednokrotnie korzystniejsze jest ustalenie
lokalizacji nie całego genu, ale jego fragmentu, który
koduj e naj bardzi ej immuno ge nną część białka. Dru-
gim, jest wycięcie tego genu przy lżyciu enzymów
restrykcyjnych. Do genu tego dołączyć mozna se-
kwencje DNA kodujące ekspresję dodatkowego biał-
ka (marker), które może indukować powstawanie
swoistych przeciwciał, umozliwiających odróznie-
nie zwterząt naturalnie zakażonych od immunizo-

System produkcji białka "szczepionkowego"
na bazie rekombinacji DNA

plazmidowy W€ktor ekspr€sy.iny

pl4mid E coli

wprowgdFni€ źr€kombi no l
plBzmidu do końórkl l

5,-l,
5, g,

o

iytli.za .yntarr żtd!ńĘo
mRNA bhłk

Ryc 3 Proces produkcji białka ,,szczepionkowego"
mctodami inżynierii genetyczne

wanych znakowaną szczepionką podjednostkową.
Wprowadzenie markera możę być równiez istotne
ze wzg|ędów komercyjnych, stanowiąc zabezpte-
czenie przed uzyciem szczepu rekombinowanego
przez inne firmy produkujące szczepionki. Kolejnym
etapem, jest umieszczenle genu lub genu z sekwencją
kodującą ekspresję białka w wektorze, któr,ym możę
być np. plazmid (pozajądrowe DNA) pałeczki okręz-
nicy. Zabieg ten polega na przecięciu (trawieniu)
plazmidu enzymami restrykcyjnymi i wprowadzeniu
(,,wklejeniu") genu w plazmid, Czwartym etapem
jest umieszczenię wektora w komórce pro- lub euka-
riotycznej, w której będzie miała miejsce synteza
ządanego białka. Dobór systemu do ekspresjizależy
od cech białka, które chcemy produkować (wielkość,
glikozylacja). Nalezy zdawać sobie sprawę, że nie
każdy system zapewnia oczekiwaną immunogen-
ność białka rekombinowanego w porównaniu z jego
naturalnym odpowiednikiem. Ekstrakcja i oczysz-
czanie otrzymanej proteiny jest ostatnim, zasadni-
czym etapem produkcji białka, które stanie się pod-
stawową składową szczepionki podjednostkowej.

Omawiając zagadnienia rekombinowanych szcze-
pionek podjednostkowych warto zasygnalizowaó
najnowsze osiągnięcia naukowców amerykańskich
związanę z zastosowaniem roślinnych systemów
ekspresyjnych do produkcji immunogennych białek
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wirusowych. W trakcie mającego miejsce w ubie-
głym roku kongresu zwlązanego ze 100-1etnią ro-
cznlcą śmierci L. Pasteura, przedstawiono m.in. fakt
uzyskania transgenicznych pomidorów, w których
genom, wbudowano fragment DNA wirusa wście-
klizny, kodujący immunogenne białko tego drobno-
ustroju. Stwierdzono ekspresję tej proteiny zarówno
w liściach jak i owocach pomidora. Interesującym
jest, ze uzyskane białko roślinne reagowało z prze-
ci wciałami monoklonalnymi dla wirusa wścieklizny.
W okresie ostatnich kilkunastu miesięcy wykazano
równiez, ze istnieje mozliwość wbudowania genów
wirusowych w genom ziemniaka czy tytoniu l uzy-
skania ekspresji białek w tego typu systemach. Tak
wyprodukowane immunogenne białka mogą być sto-
sowane jako zasadnicze składowe szczepionek pod-
jednostkowych (5, 9).

Przedstawione, najnowsze kierunki badań w za-
kresie szczepionek nowej generacji wskazują nie-
znane dotychczas niezmiernie atrakcyjne ekonomicz-
nie perspektywy produkcji i stosow aniaszczepionek.
Pragnę wspomnieć, że7ękarze weterynarii, nie zawsze
zdając sobie z tego sprawę, stosują juz szczepionki
podj edno stkowe np. immun izując świn ie niektórymi
biopreparatami przeciw: kolibakteriozie, pleuropneu-
monii czy zakaźnemu zanikowemu zapaleniu nosa.

Zwier zęta transgeniczne

Zw lerzętami trans genic znymi nazy w a się osobniki,
którym przy zastosowaniu metod inzynierii gene-
tycznej wprowadzono świadomie - bezpośrednio
do genomu, geny - transgeny - wnoszące nowe
jakościowo informacje genetyczne (7).

Połączenie wymienionych metod pozwala na
wprowadzenie do genomu zwietząt, genów z form
filogenetycznie od nich odległych, takich jak rośliny,
bakterie czy wirusy. Przenosząc geny do materiału
dziedziczne go zarodk ów zw ieruąt udokumentowa-
no, że mogą być one przekazywane kolejnym po-
koleniom i to zgodnię z zasadami segregacji mend-
lowskiej. Powstała szansa uzyskiwania u zwierząt
nowych cech, w stosunkowo krótkim czasie, które
po zastosowaniu metod krzyzowania i selekcji były
dotąd niemozliwe.

Jednym z prctwszych spektakularnych osiągnięć
w tym zakresie było uzyskanie, drogą mikroiniekcji,
transgenicznych myszy, u których stwierdzono eks-
presję szc^rzego genu hormonu wzrostu. Transge-
niczne myszy były dwukrotnie większe i cięższe
od osobników kontro]nych.

Przy pomocy tej samej techniki, przeszczepiono
gen (3) odpowiedzialny za syntezę hormonu wzrostu
u człowieka m.in, do genomu świni. Pierwsze po-
kolenie transgenicznych świń cechowało się więk-
szym wzrostem. Zauwazono równocześnie mniej sze
otłuszczenia tylnych części tuszy (1),

S chem at prze dstawi aj ący etapy uzy skiw an ia zw ie-
rząt transgenicznych przedstawia ryc. 4.

TRANSGENICZNA MY§Z

W części rygot konstrulć
genowy uległ integracji
z matecznym mateńałem
genetycznym

Ryc. 4. Etapy uzyskiwania zwieftąt transgenicznych

Pierwszym etapem transgenezy jest wprowadzenie
obcego DNA do przedjądrza zapłodnionej komórki
jajowej (zygoty), Istotne jest przy tym ustalenie
objętości oraz ilości kopii DNA jaką mozna bez-
piecznie wprowadzić do przedj ądrza. Efektywność
transgenezy zależy od stopnia inkorporacji egzo-
gennego DNA z materiałem genetycznym przedją-
drza. IJzyskanie znamiennego efektu, czyli dopro-
wadzenie do ujawnienia się pożądanej cechy -
ekspresja cechy - zależy nie tylko od efektywności
inkorporacji ale także od precyzyjności ,,wmonto-
wania" obcego DNA w odpowiednie miejsce chro-
mosomu (7).

Drugim etapem jest implantacja potencjalnie trans-
geniczych zarodków w drogach rodnych - najczęściej
w jajowodach - blorczyń.

Trzeci etap, umożIiwiający ocenę skuteczności
działań mających miejsce uprzednio rozpoczyna się
po przyjściu na świat potencjalnie transgenicznych
zwierząL Polega on na wykazaniu inkorporacji i
ocenie ekspresji wprowadzonego materiafu genetycz-
nego. Inkorporację potwierdza się na DNA komórek
somatycznych potencjalnie transgenicznych zwle-
rzątprzy uzyciu PCR, dokonując amplifikacji i oceny
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- na podstawie jego wielkoŚci - uzyskanego pro-
duktu. Z kolei za pomocą metod biochemicznych i
oceny fenotypu ustala się stopień jego ekspresji (7).

Nalezy mieć świadomość, ze efektywność inkor-

zdawać sobie spraw ę, że do uzyskania jednego trans-
genicznego osobnika konieczne jest przeprowadze-
nie zabiegu mikroiniekcji do kilkuset a nawet kilku
tysięcy zygot lub zarodków.

Przedstawioną transgenezę próbuje się wykorzy-
stać nie tylko w hodowli zwlerząt uzytkowych, ale
może nawet częściej w przemyśle farmaceutycznym
pracującym na rzecz medycyny ludzkiej i wetery-
naryj nej. Uzyskiw anie farmaceutyków produkow a-

nychprzez ,,zwierzęcebioreaktory" stało się w ostat-
nich latach jednym z najbardziej dynamtcznych
kierunków transgenezy.

Korzystając z takich gatunków jak świnia lub byd-
ło mozliwe było uzyskanie zwierząt transgenicz-
nych, u których obce geny - kodujące ekspresję
poządanych białek (somatotropina, insullna, czyn-
niki krzepliwości krwi VIII i IX, etc.) sąpod kontrolą
sekwencj i regulatorowych genoml zw terzęcia, decy-
dujących o syntezie normalnych białek np. mleka.
Mozliwość ta stwarza podstawy uzyskania in vivo

- w duzych ilościach - wyżej wymienionych -
biologicznie aktywnych substancji. Produkty,,zwie-
rzęcych bioreaktorów" są juz wykorzystywane w
diagnostyce i terapii. Gruczoł mlekowy stał się więc
dzięki będącej na usługach biotechnologii - biologii
molekularnej - najdoskonalszym bioreaktoreffi, w
którym synteza obcych białek nieprzerwanie pozo-
staje pod kontrolą naturalnych mechanizmów gene-
tycznych warunkujących bezkonkurencyjną biolo-
glczną aktywność produktu uzyskiwanego z tzw.
,,biofermentora" (2, 10).

Istotnym zagadnieniem jest produkcja zwierząt
uzytkowych odpornych na choroby, Poznano juz
niektóre geny odpowiedzialne za odporność na spe-
cyftczne zakażenia. Określa się je umownym sym-
bolem MX. Aktualnie prowadzone są doświadezenla
nad pozyskaniem transgenicznych świń mających
wprowadzony do genomu łańcuch nukleotydów od-
po wi edzi al ny ch za o dp orność na zakażenie w irusem
grypy. Podjęto równiez m.in. próby uzyskania trans-
genicznych świń odpornych na zakażenie wirusem
zakaźne go wirus owe g o zap alenia j elit i zołądka (TGE).

Wstępne badania wskazują, ze transgenezę można
będzie prawdopodobnie wykorzystać równiez do:

- ingerencji w szlaki metaboliczne, w celu uspraw-
nienia wykorzystania paszy,

- modyfikacji składu mleka (np. obnizęnia za-
wartości laktozy),

- wytw arzan la zw |erząttrans genicznych słuzących
jako modele do analizy mechanizmów powstawania
groźnych chorób dziedzicznych, czy ptzyczyn po-
wstawania raka u człowieka.

Omawiaj ąc zagadnienie wytwarzan ta zw tetząttrans-

matyka nierozerwalnie jest zwlązarra z nazwiskami
Cricka i Watsona - wybitnych jednostek w rozwoju
nauki. Aktualnie, 80-1etni Sir F. Crick pracuje w

niez inicjatorem) jednego z największych tematów
badawczych w historii nauk biologicznych, którego
tytuł brzmi ,,Human Genom Project" (16). Tylko

stwierdzić, ze uzyskanie odpowiedzi na wiele nie-
jasnych jeszcze dzisiaj spraw, w tym m.in. na prob-
lem ewolucji, było mozliwe dziękt dokonanemu w
1953 r. genialnemu odkryciu Cricka i Watsona i
zwtązanemu z tym dynamicznemu rozwojowi bio-
logii molekularnej.
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