Slepice by mohla snaset léky

Cervené svitici kufata

z laboratofi ¢eskych védct
oteviraji cestu k levné
produkci cennych lékii ve
vejcich geneticky
modifikovanych slepic.

JAROSLAV PETR

enové inZenyrstvi
umoznilo masovou
produkci mnoha di-
leZitych 1éki. Prv-
nim byl uZ v roce
1982 inzulin. Podle lidského
genu ho masové vyrabély bakte-
rie péstované v objemnych
bioreaktorech, tedy v podstaté na-
dobach, v nichZ lidé kultivuji po-
Zadované mikroorganismy.

Pred timto prilomovym poci-
nem byli diabetici odkdzani na in-
zulin izolovany ze slinivek pora-
Zenych hospodaiskych zvifat.

Zivé bioreaktory

Lék zvifeciho pivodu vyvolaval
u mnohych pacientli zdravotni po-
tize. Na problémy vSak narazi
i péstovani bunék v bioreakto-
rech. Pofizovaci i provozni nakla-
dy jsou vysoké, a takto vyrdbéné
1éky jsou proto drahé. Péstované
buriky také neuméji vyrobit neékte-
ré 1éky v potifebné kvalité.

Alternativu k bioreaktorim
z oceli, skla a plastd nabizeji
,,Zivé bioreaktory* — zvifata, do je-
jichz dédi¢né informace vnesli ge-
novi inZenyfi lidsky gen a ktera
podle tohoto genu vyrdbéji ve
vlastnim organismu 1é¢ebnou lid-
skou bilkovinu.

Léky ze zivych bioreaktori pie-
depisuji 1ékafi i u nas. Preparét
ATryn, schvaleny k 1é¢bé v roce
2006, zabranuje nadmérnému sra-
Zeni krve napfiklad u pacientii po
zavaznych operacich. Lék produ-
kuji v mléce geneticky modifiko-
vané kozy. Dfive se protisrazlivé
proteiny izolovaly z darované
krve. Jedina koza ted vyproduku-
je za rok stejné mnozstvi 1éku,
jaké by se ziskalo izolaci z krve
90 000 darca.

Vyrobci lIéki upiraji velké na-
déje i ke slepici, tedy kurovi do-
mdcimu, protoZe kazdé vejce ge-
neticky modifikovanych ptiaka
muiZe obsahovat az jeden gram 1¢-
¢ivé lidské bilkoviny. Pfi soucas-
nych cendch lidskych bilkovin
pouzitelnych pro 1écbu by tako-
vé slepice snasely ,,zlata vejce.
Vyuziti kura jako Zivého bioreak-
toru ale vazne, protoZe vnaseni
ciziho genu do ptaci dédi¢né in-

Vznik geneticky upravené slepice,
ktera muZe snaset lIéky ve vejcich
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Z kureciho embrya
jsou odebrany buiiky,

z nichZ se mohou vyvinout
vajicka nebo spermie
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Do bunék je vlozen
nCviény“ gen,
ktery zplsobuje
Cervené svétélkovani

Metoda ukazuje postup, jakym Ize do slepic
vnést poZadovany gen - a timto genem by

v budoucnu mohl byt takovy, ktery ridi
vytvareni lidskych lécivych bilkovin, jez by se
tvorily ve vajicku a daly by se pouzit

ve farmaceutickém primyslu.
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Pramen: Scientific Reports

formace predstavuje zapeklity
ukol.

Zhésilé tempo zarodku
Vpravit cizi gen do dédi¢né infor-
mace savci je relativné snadné.
Genovi inZenyfi pracuji s Cerstvé
oplozenymi vajicky nebo s em-
bryi tvofenymi nejvyse nékolika
maélo buiikami. Maji pfitom cel-
kem slu$né vyhlidky, Ze kdyZ gen
vpravi do buriky embrya, pone-
sou tuto genetickou instrukei i tka-
né a organy dospélého zvifete.
Sav¢i zarodky se vyvijeji poma-
lu, a davaji tak védcim k zasahu
do dédi¢né informace dost ¢asu.
Ptaci zarodek se v porovnéni se
savéim embryem Zene doslova
zbésilym tempem. Zatimco oplo-
zené vajicko mysi, potkana, prase-
te ¢i kozy se za den rozdéli na dvé
buriky, ve slepi¢im vejci se zaro-
dek za stejnou dobu rozroste na
60 000 bunék. Tady prichazi geno-
vy inZenyr pozdé. V kufecim em-
bryu by dokédzal zménit dédi¢nou
informaci jen u zlomku bunék
a slepice by ,,zlata vejce* s vyso-
kou pravdépodobnosti nesnasela.
Tym ceskych védct vedeny
Pavlem Trefilem ze spole¢nosti
BIOPHARM, Vyzkumny ustav
biofarmacie a veterinarnich 1é¢iv,
a Jitim Hejnarem z Ustavu mole-

Geneticky

upravené buiiky

jsou vneseny do
varlat kohouta,
jehoz vlastni spermie
byly odstranény

Z bunék se vyvinuly
spermie a kohout
jimi oplodni slepici

kularni genetiky Akademie véd
CR vyvinul ve spolupréci s né-
meckymi kolegy z mnichovské
Technické univerzity novou meto-
du pro ,,paSovéani* genu do dédic-
né informace kura domaciho.
Vyuzili skutecnosti, Ze krev-
nim obéhem raného kuteciho za-
rodku putuji v urcité fazi vyvoje
buriky predurcené v téle dospélé-
ho ptdka k proméné v pohlavni
buriky ve vajecnicich nebo varla-
tech. Na téchto burikdch neni patr-
né, zda se z nich jednou vyvinou
vajicka, nebo spermie. Je to zatim
jakasi ,,univerzalni surovina“.
Tyto zarode¢né burky tvori
v kufecim zdrodku pouhy zlomek
celkové bunécné populace. Pavel
Trefil a jeho spolupracovnici je
ale uméji z embrya izolovat a udr-
Zet pii Zivoté v laboratornich pod-
minkéch. Pfitom je podrobi cilené-
mu z4sahu do dédi¢né informace.

Hra s ,,Cervenymi* bulikami

Pro své prilomové experimenty
zvefejnéné ve védeckém Casopise
Scientific Reports si vybrali ,,cvi¢-
ny* gen vypujceny od korali Dis-
cosoma. Bilkovina syntetizovana
podle tohoto genu Cervené fluo-
reskuje a diky tomu je vysledek
uspésného prenosu genu na Zivo-
¢ichovi k neprehlédnuti. Od cer-

Kohouti s genem pro cervené
svétélkovani, které se projevuje
na zobaku a na kiZi bez pefi.

Kurata, k

Cervené svétélkujici embryo
kufete obsahuje ,cvicny“ gen

a se narodila s vnesenym genem pro cervené svétélkovani

(a mezi nimi uprostied jedno bez tohoto genu)

vené sviticich zarode¢nych bunék
vsak vede k ¢ervené sviticimu ku-
feti jeSt€ dlouha a sloZitd cesta.

Trefil a jeho kolegové vnesli
buiiky s genem pro ¢erveny pro-
tein do varlat kohoutt v nadéji, Ze
zérode¢né butiky vyuZiji sviij po-
tencidl a proméni se tu ve sper-
mie. Nejprve kohouti varlata ,,vy-
prazdnili®, protoZe v konkurenci
béZzici tvorby spermii by se
transplantované svitici buiky ne-
prosadily. Kohouty vystavili ra-
diaci a tim jim znicili buiky zod-
povédné za produkei spermii.

V ,,prazdném* varleti nasly svi-
tici zérode¢né buriky piihodné
podminky. Usidlily se tam a pro-
vadély presné to, k ¢emu jsou
predurcené — mnoZily se a ménily
se ve spermie. Usp&$nost celé pro-
cedury byla vysoka a vzniklé sper-
mie nesly v dédi¢né informaci
gen pro Cervené svitici protein
z koralovcu. To bylo dobré zname-
ni. Tym ted stal pred klicovou
otazkou: Pfenesou spermie pii
oplozeni vajic¢ek tento gen na po-
tomstvo?

I tady védci slavili dspéch.
KdyzZ odebrali kohoutim spermie
auméle jimi oplodnili nékolik sle-
pic, lihla se z vajec kufata, ktera
nesla v dédi¢né informaci gen pro
cervené svitici bilkovinu. Na ku-

fatech i dospélych kurech to bylo
jasné patrné.

Prislib novych Iékii z vajec
Nové metoda pro genetickou mo-
difikaci kura domaciho muZe pro
nezasvécené vypadat jako velmi
komplikovana a naro¢na. Ve srov-
nani s doposud pouZivanymi po-
stupy vSak predstavuje vyznam-
ny pokrok, protoZe je piekvapivé
efektivni. Zpfistuptiuje genetické
modifikace pro rizné druhy pta-
ka. Otevira nové moznosti pro vy-
zkum a v neposledni fad¢ je vel-
kym piislibem pro proménu sle-
pic na Zivé bioreaktory.

Takovymi uZ jsou slepice ame-
rické biologické spolecnosti Sy-
nageva, které maji do dédi¢né in-
formace vpraveny lidsky gen pro
enzym lipazu. Slepice vylucuji
tento enzym do vajecného bilku,
odkud se ziskdva v Cisté podobé
k vyrobé léku Kanuma pro lidi po-
stizené vzacnym dédicnym one-
mocnénim narusujicim metabolis-
mus tuki v t€le. Diky ¢eskym véd-
cum a jejich metodé pienosu
genti do dédi¢né informace driibe-
Ze se mizeme v dohledné dobé se-
tkavat s 1éky z opefenych Zivych
bioreaktori Castéji.
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