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Streszczenie: W dniu 08.10.2007 r. Komisja Noblowska przyznata nagrode Nobla w dziedzinie medycyny trzem naukowcom, sg to: Mario R.
Capecchi, Oliver Smithies i Martin J. Evans. Otrzymli ja za przetomowe odkrycia.

Summary: Mario R. Capecchi, Oliver Smithies and Sir Martin J. Evans won the 2007 Nobel Prize in medicine on Monday for groundbreaking

discoveries.
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pazdziernika 2007 r. Komisja Noblowska

oglosita decyzje o przyznaniu nagrody Nobla

w dziedzinie medycyny i fizjologii za rok 2007.
Nagroda (10 mln koron szwedzkich, co odpowiada
1,54 mln dolaréw) podzieli si¢ trzech naukowcow:
Mario R. Capecchi (USA), Martin J. Evans (Wielka
Brytania) i Oliver Smithies (USA). Komisja docenita
ich przetomowe odkrycia dotyczace komorek macie-
rzystych oraz zjawiska rekombinacji DNA w komor-
kach ssakéw. W uzasadnieniu napisano, ze ,,nagrode
przyznano za wykorzystanie zarodkowych komorek
macierzystych do modyfikacji genetycznych myszy,
co pomogto zrozumie¢ udzial genéw w rozwoju
zarodkow, rozwoju organizmoéw dorostych oraz
w procesie starzenia si¢”. Chodzi o odkryta przez na-
ukowcow metode ,,znokautowania” genow. Badania
noblistow pozwolity tez wyjasni¢ podstawy rozwoju
niektérych chorob o podtozu genetycznym, a takze
pozna¢ wrodzone sktonnosci do zapadania m.in. na
choroby nowotworowe, choroby uktadu krazenia
i cukrzyce.

Efektem badan przeprowadzonych przez te-
gorocznych noblistdow bylo opracowanie technolo-

gii umozliwiajacej zmiany w genach zarodkowych
komorek macierzystych i prowadzacej do wytaczenia
lub zmiany dziatania okreslonego genu.

Sylwetki noblistow

Mario R. Capecchi (USA) — (1. 70) Ameryka-
nin wloskiego pochodzenia. Urodzit si¢ w Weronie we
Wioszech. Wedtug Komisji Noblowskiej jego badania
pozwolily zrozumie¢ przyczyny wielu wrodzonych
wad u ludzi.

Martin J. Evans (Wiclka Brytania) — (1. 66)
Jego prace polegaly na wykorzystaniu tzw. celowa-
nia genowego, czyli wylaczania specyficznych genow
u myszy, co pozwolito uzyskiwa¢ mysie modele wielu
ludzkich choréb, w tym chorob uktadu krazenia,
choréb neurodegeneracyjnych (choroba Alzheimera,
choroba Parkinsona), nowotworow i cukrzycy.

Oliver Smithies (USA) — (1. 82) Amerykanin
urodzony w Wielkiej Brytanii rowniez uzyt celowania
genowego do opracowania modeli schorzen dziedzicz-
nych, czyli uwarunkowanych genetycznie, jak np. mu-
kowiscydoza, choroba krwi — talasemia, oraz schorzen,
takich jak nadci$nienie i miazdzyca.
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Juz 6 lat temu trojka tegorocznych noblistow
otrzymata najwyzsze w USA wyrdznienie medyczne
— nagrod¢ Fundacji Laskera za prace nad rekombina-
Cja genow.

Technika ,,nokautowania” genu

Modyfikacja zapisu genetycznego zawartego
w DNA polegajaca na wylaczeniu danego genu okre-
$lana jest mianem ,nokautu”, a myszy posiadajace
taki gen okreslane sa mianem ,,znokautowanych”.
Aby stworzy¢ ,,znokautowana” mysz, potrzebny jest
wektor, czyli specjalnie przygotowany fragment DNA
odpowiadajacy genowi, jaki chcemy wytaczy¢. Oprocz
typowego (homologicznego) DNA zawiera on wsta-
wiony fragment z modyfikacja. Dzigki obecnosci cha-
rakterystycznego, niezmienionego, homologicznego
DNA wektor jest uznawany przez pobrang z zarodka
komorke macierzysta za fragment wtasnego DNA (ce-
lowanie genowe) i wlaczany zamiast wezesniej posia-
danej kopii genu (rekombinacja).

Z komorek macierzystych, w obrgbie ktorych
wprowadzono zmiany, mogg powstawaé wszelkie inne
typy komorek. Dlatego tez, po modyfikacji wektorem,
komorke macierzysta wprowadza si¢ do zarodka znaj-
dujacego si¢ w stadium blastocysty. Nastgpnie blasto-
cyste wszczepia si¢ innej myszy — matce zastgpcze;j.
Zmieniona komorka, dzielac sig, tworzy czes$¢ tkanek
organizmu — ,,mozaikowa” mysz sktada si¢ czgsciowo
ze zmienionych komorek, a czg¢§ciowo z niezmienio-
nych komorek blastocysty. Krzyzujac taka mysz z nor-
malna mysza, otrzymujemy potomstwo, ktorego czes¢
ma wszystkie komorki zmienione genetyczne. Tak
wiasnie powstaja ,,znokautowane” myszy — mozna je
obserwowaé, badac¢ i testowac¢ na nich nowe metody
leczenia

Badania tegorocznych noblistdéw stanowia
przelomowy moment dla rozwoju medycyny, rowniez
ze wzgledu na stworzenie mozliwos$ci sztucznego wy-
hodowania zwierzat doswiadczalnych posiadajacych
zmutowany gen, co umozliwia obserwacj¢ funkcji
gendw. Bazujac na doswiadczeniach nagrodzonych na-
ukowcow, inni badacze moga testowaé nowe metody
terapii na specjalnie wyhodowanych zwierzgtach obar-
czonych w laboratorium chorobami genetycznymi.

Zwierzece modele umozliwiaja zbadanie wielu
ludzkich chordb oraz badania nad procesami zacho-
dzacymi w zdrowym organizmie i wptywem konkret-
nych gendw, na przyklad na rozwéj uktadu nerwowe-
g0 czy proces starzenia.

Opracowana przez tegorocznych noblistow
technika genowego ,knock-outu” zostata obecnie na
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tyle udoskonalona, ze mozna wprowadza¢ mutacje
uaktywniajace si¢ w okreSlonym czasie albo tylko
w okres§lonych komoérkach lub narzadach. Aktualnie
istnieje ponad 500 mysich modeli ludzkich chorob (np.
mukowiscydozy, miazdzycy, nadcis$nienia, réznych
rodzajow nowotwordéw), a ogotem ,,znokautowano”
ponad 10 000 genéw. Juz teraz podejmowane sa proby
leczenia za pomoca komodrek macierzystych, np. po
zawale serca.
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