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Nasze i wirusowe czapeczki

Swiat biologii molekularnej byt tak rozczulajaco prosty, kiedy Wat-
son i Crick opisali strukture kwaséw nukleinowych, a Khorana i Ni-
renberg odkryli chemiczng nature kodu genetycznego. Te prosto-
te uosabia centralny dogmat biologii molekularnej sformutowany
przez Cricka w koncu lat 60. XX wieku, opisujgcy kierunek prze-
plywu informacji genetycznej. Kolejno$¢ utozenia elementéw skia-
dowych DNA w nici determinuje jednoznacznie kolejno$¢ utozenia
bardzo podobnych (chemicznie) elementéw drugiego kwasu nukle-
inowego — RNA. RNA jest chemicznym odwzorowaniem DNA, to
odwzorowywanie nazwano transkrypcja. Podejrzewano, ze dtugosé
nici DNA, mierzona liczbg elementéow sktadowych, jest w przybli-
zeniu rowna dtugoéci RNA. Transkrypcji ulega cata informacja ge-
netyczna komorki.

Kolejnym etapem przekazywania informacji, glosit dogmat, jest
translacja — przerobienie jednostek nukleinowych na kolejno uto-
zone w tancuchu jednostki proteinowe tworzace duzg czasteczke —
biatko. Biatka petnig i nadzoruja wszystkie funkcje zyciowe w ko-
morce. Dzieki transkrypcji i translacji realizuje sie program dzie-
dziczenia cech komorki.

Kierunek przekazu informacji jest jeden — glosit dogmat.

To stowo, dogmat, na szczeScie nie zamkneto dociekan ludzi
watpigcych w dogmaty. Znaleziono przyktady odwrdcenia kierun-
ku (synteza DNA na matrycy RNA, zwana potocznie odwrotng
transkrypcja). Zadano cios powiedzeniu francuskiego noblisty, Ja-
cquesa Monoda: mechanizmy dziedziczenia bakterii sq takie same
u niej, u stonia i u czlowieka. Caly proces (procesy) realizacji infor-
macji genetycznej u organizmow wyzej zorganizowanych niz bakte-
rie ma cechy szczegodlne. Zrozumieli to szybko genetycy zajmujacy
sie przenoszeniem genéw z bakterii do komérek wyzszych (eukario-
tycznych); wiekszosé takich préb konczyla sie niepowodzeniem.

Chyba najwieksze ,rewolucje” molekularne rozegraly sie na
polu transkrypcji. Eukariotyczny RNA ulega wielokrotnym i roz-
norodnym modyfikacjom. Nauczyciele akademiccy poswieccaja
na przekazanie tej wiedzy roczne wyklady — my postgpimy
brutalnie, skrétowo, zajmujac si¢ tylko jedng z nich: dotaczaniem
na jednym koncu RNA czasteczki nazwanej cap (po polsku czu-
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le czapeczkq). Dla kazdego biochemika jest oczywiste, ze wszyst-
kie (liczne) reakcje ,dojrzewania” RNA prowadza specyficzne en-
zymy, biatka.

Czapeczka jest mala czasteczka réwniez podlegajaca réznym
modyfikacjom, sumarycznie polegajacym na przylaczaniu grupy
metylowej (CHs). Czapeczka decyduje o okreslonej aktywnosci cate-
go RNA, o wielu jego oddziatywaniach z biatkami komérki, wzmac-
nia stabilnosé catego RNA, uczestniczy w usuwaniu nadmiarowych
fragmentow RNA, w jego komérkowym transporcie i w inicjacji
translacji. Bez czapeczki ,nie ma zycia”. Ale, co najciekawsze, mo-
dyfikacje (metylacje) czapeczki RNA wiruséw atakujacych komorki
eukariotyczne sg dla nich charakterystyczne, sa znacznikiem infor-
macji wirusowej. Tak, stusznie myslicie: moglyby by¢ takze celem
dzialania lekéw antywirusowych.

W aktualng wiedze o czapeczkach polscy naukowcy maja swoj
znaczacy wklad. Od wielu lat w Zaktadzie Biofizyki UW konstru-
uje sie czapeczki o réznorodnych modyfikacjach, a potem obserwu-
je, jak to zmienia ,zycie” calego RNA. A calkiem niedawno duza
grupa polskich uczonych, tez z Zaktadu Biofizyki i z Miedzyna-
rodowego Instytutu Biologii Molekularnej i Komérkowej, opisata
szczegotowo strukture krystaliczna jednego z enzymow czlowieka
metylujacego czapeczke, a takze jego kompleksu z czapeczka. 7 opi-
su tych struktur mozna wnioskowac¢ o zasadniczych réznicach mie-
dzy systemami wirusowymi i komérkowymi, co otwiera droge po-
szukiwan zwigzkoéw hamujacych wybiérczo aktywnosé wirusowych
metylaz czapeczki.

Skomplikowane, prawda? A wyzej wspomniane odkrycia zapew-
niaja polskim placowkom naukowym znaczaca pozycje w tej dzie-
dzinie na $wiecie. Taka mala czapeczka, a taka wazna!
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