Programowalny antybiotyk
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Naukowcy z Rockefeller University zaprezentowali programowalny
antybiotyk, ktéry selektywnie obiera na cel szkodliwe
mikroorganizmy, zwtaszcza te z genami lekooporno$ci, nie
szkodzgc przy okazji *agodnym bakteriom.

,Podczas eksperymentéw udato nam sie poinstruowaé¢ enzym
bakteryjny [nukleaze DNA] Cas9, by znajdowat okreslong
sekwencje DNA i jag wycinat. Wybidrcze podejs$cie pozostawia
nietkniety zdrowy mikrobiom. Badania wykazaty, ze dzieki temu
da sie kontrolowa¢ 1lekoopornos¢ 1i zapobiegad¢ wtornym
infekcjom, eliminujgc 2 powazne problemy, zwigzane z terapia
klasycznymi antybiotykami” — wyjasnia Luciano Marraffini.

Enzym Cas9 to czes$s¢ szlaku zgrupowanych, regularnie
rozmieszczonych krétkich sekwencji palindromowych CRISPR (ang.
clustered regularly interspaced short palindromic repeats),
czyli systemu obrony bakterii przed egzogennymi elementami
genetycznymi, np. bakteriofagami. CRISPR sktada sie z prostych
powtdrzen (ang. direct repeats), rozdzielonych unikatowymi
sekwencjami tagcznikowymi (ang. spacer). Sekwencje tgcznikowe
zawierajg fragmenty DNA fagow Llub plazmidéow; w 2007 r.
wykazano dosSwiadczalnie, ze kawatki DNA fagdéw, ktdére podczas
infekcji fagami zostaty witgczone do CRISPR jako nowe sekwencje
Xgcznikowe, zapewniajg komorkom trwatg odpornos¢ na zakazenia
konkretnym bakteriofagiem. Enzymy zwigzane =z CRISPR
wykorzystujg sekwencje *gcznikowe do identyfikowania 1
niszczenia najezdzZcow.

Majgc to wszystko na uwadze, Amerykanie przygotowali sekwencje
tgcznikowe odpowiadajgce genom konkretnych bakterii i razem z
genem Cas9 wprowadzili je do komoérek. Reszte pracy wykonywata
sama komorka. W zaleznosci od lokalizacji celu, Cas9 moze albo
usmierci¢ catag komérke, albo tylko wyeliminowad wybrany przez
naukowcdw gen.


https://wolnemedia.net/programowalny-antybiotyk/

2Wczesniej wykazalismy, ze jesli Cas9 jest zaprogramowany, by
atakowa¢ cel z bakteryjnego genomu, zabije bakterie. Bazujac
na tych pracach, wybralismy celowane sekwencje, ktére
pozwolity nam wybidrczo usmiercié¢ szczep bakterii z mieszanej
populacji” — wyjasnia David Bikard.

W poczatkowych eksperymentach zespdét Bikarda wybrat* gronkowca
ztocistego (Staphylococcus aureus) opornego nha kanamycyne.
Terapia z wykorzystaniem Cas9 programowanego na fragment genu
opornosci zabita wiekszos¢ lekoopornego szczepu, nie wptywajac
na gronkowce wrazliwe na antybiotyk.

Zabijanie bakterii to tylko jedna z opcji. W drugiej serii
eksperymentéw akademicy skierowali bowiem Cas9 na kodujace
oporno$¢ na tetracykline plazmidy wielolekoopornego gronkowca
ztocistego. W wyniku takiego zabiegu oporne komérki staty sie
wrazliwe na tetracykline. Zaobserwowano tez ciekawe zjawisko u
wrazliwych komérek, ktore wydawaty sie ,zaszczepione” i nie
wychwytywaty plazmidéw kodujacych opornosc.

W ostatniej serii eksperymentéw Chad Euler potwierdzit na
myszach wczesniejsze wyniki z badan laboratoryjnych. Gryzoniom
ogolono grzbiety i zakazono skére opornymi na kanamycyne
gronkowcami ztocistymi.

Cho¢ wyniki sg obiecujgce, nalezy ulepszy¢ system dostawy. Do
dostarczania zaprogramowanego Cas9 wykorzystywano fagi, ale
wirusy te atakuja tylko okreslone rodzaje komérek. Trzeba wiec
wynalez¢ mniej wybidrcza platforme transportu.

Marraffini sgdzi, ze dzieki programowalnym enzymom Cas9 bedzie
mozna badac¢ spotecznos$ci bakteryjne ludzkiego organizmu.
»Mozna by analizowa¢ te populacje, eliminujgc po kolei
poszczegdlne grupy i badajac skutki.”

Autor: Anna Btonska
Na podstawie: Rockefeller University
Zrédto: Kopalnia Wiedzy



http://kopalniawiedzy.pl

