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Sintezna biologija — novodobni
izZziv

V preteklosti je clovek z raziskavami narave
postopoma odkrival potek dogajanj v Zivem
svetu, ugotavljal je, kateri so gradniki Zivljenja
in kaj se dogaja v zivih bitjih od zacetkov Ziv-
ljenja do smrti. Sodobne naravoslovne vede,
ki so del sodobne kulture, so spremenile vpo-
gled v novodobni svet in ¢loveku odprle nove
tehnoloske moznosti. V zadnjih desetletjih je
prislo do bistvenega, prelomnega napredka in
znanstvenih dosezkov, ko je postalo mogoce
manipuliranje z Zivimi organizmi. Leta 2001
so objavili zaporedje gradnikov v ¢lovekovem
dednem zapisu, kasneje tudi pri nekaterih zi-
valih, rastlinah in mikroorganizmih. Dedni
zapis, dednina ali genom predstavlja celotno
dedno zasnovo z vsemi podatki za sinteze vseh
beljakovin in vsebuje pri ¢cloveku priblizno tri
milijarde parov, ki jih sestavljajo stirje temeljni
nukleotidi. Znani so primeri umetne oploditve
s kloniranjem (primer ovce Dolly), gensko
spremenjene rastline ter drugi posegi v Zivljenj-
ske procese, kot je t. i. onko-mi3, ki so ji vgra-
dili gen za raka, onkogen. Gensko spremenje-
na mis je postala poskusna Zzival za raziskave
raka, postala je prva patentirana zival, njene
potomce prodajajo po vsem svetu.

V osemdesetih letih preteklega stoletja
so rekombinantne tehnike DNK (sestavlja-
nje s pomoc¢jo genskega inZeniringa) omo-
gocile poljubno spreminjanje molekulskih
struktur in za te namene so postale avtoma-
tizirane sinteze dostopne 3irSemu krogu ra-
ziskovalcev. Sintezna biologija je zacela us-
tvarjati umetne sisteme in s tem zacela 3i-
riti znanje in razumevanje molekularnih te-
meljev genetike.

V zadnjem casu je prislo do velikega na-
predka na podro¢ju uporabe molekularne
biologije za sinteze naravnih velemolekul, kot
so kromosomi ali geni. Razvili so nove me-
tode, ki temeljijo na umetnem ustvarjanju
delov ali celotnih organizmov. Pojavila se je
veda, ki je dobila ime sintezna biologija (tudi
sistemska biologija, sintezna genomika). Po-
jem sintezna biologija je prvi uporabil poljski
genetik Waclaw Szybalski leta 1974. Sintezna
biologija ne predstavlja enotne vede, ampak
je sestavljena iz razli¢nih ved, je aplikacija sin-
tezne kemije na biologijo ob uporabi racu-
nalnikov, gre za t. i. holisti¢ni pristop. Sin-
tezna biologija se ne razlikuje bistveno od ge-
netskega inZeniringa. Seveda pa poznavanje
celotnega dednega zapisa nekega Zivega bitja
ne daje odgovora na vprasanje, kako progra-
mirati njegovo Zivljenje, ki mora biti sposob-
no poustvarjanja, samoorganizacije in sa-
movzdrzevanja. Prislo naj bi do ustvarjanja
novih bioloskih sistemov (programirani Zivi
stroji?), ki jih ni v naravi, iz nezivih gradnikov
ali do spreminjanj obstojecih naravnih bio-
loskih sistemov za uporabne namene. Teh-
noloske manipulacije genov so znane Ze nekaj
¢asa, najbolj znan je primer izdelovanja ¢lo-
veskega inzulina.

Posledi¢no so se Ze pojavila spoznanja o
nevarnih vidikih dolo¢enih raziskav in do-
sezkov. Nekaj novejsih rezultatov s podrogja
sintezne biologije prikazuje razvoj raziskav
v zadnjih letih.

Leta 2002 so raziskovalci na univerzi
Stony Brook v New Yorku po dveh letih us-

peli sintetizirati iz 7741 nukleotidov genom
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poliovirusa (povzrocitelja bolezni poliome-
litis) na temelju njegovega predhodno ugo-
tovljenega kemic¢nega zapisa. To je bil prvi
primer sintetiziranega organizma.’ Sintezni
poliovirus je imel vse biokemijske in pato-
gene znacilnosti naravnega in spada med naj-
bolj raziskane viruse. Ob tem se seveda ta-
koj zastavlja vprasanje, ali lahko na temelju
podatkov o kemi¢nem dednem zapisu pato-
genih organizmov, tj. iz zaporedja nukleo-
tidov, sintetiziramo umetne viruse (virus koz
je vegji z 185.000 nukleotidi) ali patogene or-
ganizme, ker se s tem pojavlja moznost zlo-
rabe. Po drugi strani pa nameravajo z ana-
lizami zaporedja baz za ¢loveka patogenih or-
ganizmov ugotoviti bistvene gene, ki naj bi
bili tar¢a antibiotikov.

Virus §panske gripe, ki je v ¢asu prve sve-
tovne vojne povzrocil smrt ve¢ deset milijo-
nov ljudi in ki ni ve¢ obstajal na svetu, so re-
konstruirali. Iz pljucnega tkiva umrlega za po-
sledicami te gripe in pokopanega v permafro-
stu na Aljaski leta 1918 so pridobili dele virusne
RNK in leta 2005 so objavili uspelo ponovno
vzpostavitev smrtonosnega virusa.” Sestavili
so osem genov in beljakovino, sintezni virus
gripe je povzrocil smrt pri zZivalih.

Leta 2003 so v dveh tednih sestavili 5386
parov nukleotidov bakteriofaga ®X174.} Sin-
tezni bakteriofag je imel iste lastnosti kot na-
ravni, povzrocal je infekcije.

Leta 2006 so iz kromosoma Mycobaterium
genitalium odstranili petino genov, ki naj ne
bi bili nujno potrebni in tako priredili kro-
mosom ter patentirali minimalne gene, po-
trebne za Zivljenje nove enocelicne bakterije.*
Dve leti kasneje so uspeli v celoti sintetizi-
rati in sestaviti dedni zapis bakterije Myco-
plasma genitalium. Enocelicna bakterija ima
med Zivimi organizmi, ki jih lahko gojimo
v kulturah, najmanjso DNK s priblizno
582.970 parov nukleotidov.

Leta 2007 so eno vrsto bakterij spreme-
nili v drugo s prenosom dednega zapisa.® Po-

stopek je v bistvu presaditev dednega zapi-
sa ene vrste v celico druge vrste bakeerije, pris-
lo je do prenosa genetskih informacij. Posto-
pek naj bi omogocal gradnjo sinteti¢nih celic
mikroorganizmov, ki bi jih uporabili za raz-
li¢ne namene. Sam, umetno sintetiziran ded-
ni zapis nekega Zivega bitja je brez vredno-
sti. Sele ko je vkljucen v Zivo celico, lahko
svoje informacije prenese v ustrezne kemicne
procese, ki so del Zivljenja.

Zaradi omenjenih dosezkov so se price-
li zavedati nevarnosti, ki jih taki posegi lahko
predstavljajo, ¢e pridejo s sintezo pridobljeni
dedni zapisi nevarnih mikroorganizmov v ne-
prave roke (npr. ¢rne koze), po drugi stra-
ni pric¢akujejo rezultate za boljse zdravljenje
(npr. malarija).

Dandanes so gradniki DNK, nukleotidi
ali oligonukleotidi (slednji so sestavljeni iz
do 20 nukleotidov) zlahka dostopni, hitro
jih sestavljajo z veliko natanénostjo, sintezni
postopki so postali poceni.” V laboratorijih
Genearta v ZDA izdelajo mese¢no pribliz-
no 3000 umetnih dednih zapisov. Sintetizirali
so vseh 21 genov, ki kodirajo beljakovine v
mali ribosomski podenoti bakterije Escheric-
hia coli, in jih pravilno sestavili v majhno ri-
bosomsko enoto. Kje so meje? Trenutno po-
skugajo sestaviti od 95.000 do 382.000 oli-
gonukleotidov, da bi dobili “minigenome”,
manjse dedne zapise z 2 do 18 milijonov pa-
rov nukleotidov.”

Vedno bolj se soocamo s hitrim porastom
Stevila podatkov o sestavnih delih dednih za-
pisov zivih bitij, ki lahko sluzijo kot infoma-
cija za njihove sinteze iz nezivih gradnikov.
Sama sintezna biologija kot taka ni skodljiva
kot vec¢ina ¢lovekovih aktivnosti, a rizi¢ne in
eti¢no sporne raziskave ter uporaba novih do-
sezkov so lahko neprimerni, vprasljivi s teo-
loskega, moralnega, socialnega ali ekoloskega
vidika, zaradi varnosti in moznih zlorab.

Po podatkih iz leta 2007 je na svetu 66
komercialnih ustanov, ki se ukvarjajo s sin-
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tezami jedrskih kislin, DNK in RNK.*S po-
modjo racunalnikov vodeni postopki sintez
omogocajo hitro sestavljanje, zato napove-
dujejo, da bo v bliznji prihodnosti mogoce
sintetizirati razlicne viruse in dedne zapise
bakterij. Nastale naj bi Zive, samopodvoje-
valne bakterije, tudi take, ki trenutno ne ob-
stajajo. Ali to pomeni bodoce ustvarjanje zi-
vih bitij iz nezivih gradnikov in trZenje, ali
bo Zivljenje postalo trzno blago?

V preteklih desetletjih so se pojavile in
uveljavile Stevilne nove tehnologije: bioteh-
nologije, informacijske in digitalne tehno-
logije, dobili smo “kognitivne stroje”, nano-
tehnologije, in vse so bile medijsko podpr-
te kot dobickonosne. Danes pricakujejo od
sintezne biologije, da bo uspela pridobiva-
li poceni t. i. biogoriva, da bo koristila v
zdravstvu, agrotehniki itd. Ob tem izstopajo
tudi 3tevilna vprasanja o potencialnih nevar-
nostih, temna, rizi¢na stran bi lahko bila bio-
loska orozja, razsirjanje smrtonosnih pato-
genih organizmov, strupenih beljakovin,
kagjih ali rastlinskih strupov, povzrociteljev
antraksa, kolere, tetanusa, vplivi na okolje
ipd. Nekateri poimenujejo tovrstne aktivnosti
in biotehnoloske manipulacije z zlozenko
“biokapitalizem” zaradi posledic iz preteklo-
sti, ko je industrija pricela uporabljati umetni
kavéuk namesto naravnega, pridelanega v
Maleziji, in sintezno barvilo indigo name-
sto barvila iz surovine, ki so jo pridelovali v
Indiji, in ko je v obeh primerih izgubilo delo
na tisoce delavcev.

Obstaja dolo¢ena vzporednica z racunal-
niki, ko digitalne tehnologije sirijo clovekov
pogled na svet zaradi omejitev ki nam jih po-
stavlja bioloski spomin. Pri sintezni biolo-
giji, kjer raziskave niso mozne brez ra¢unal-
nikov, naj bi lo za tudi za castihlepnost na-
domestiti Zivo s stroji, ki naj bi izvajali iste
funkcije kot zZiva bitja.

Ljudje vedo malo ali ni¢ o sintezni bio-
logiji, ¢e pa se kje pojavi kaksen zapis, se v

njem hvalijo predvsem bodoci novi dosezki,
ki naj bi vplivali na blagostanje ¢lovestva, o
potencialnih nevarnostih pa ni nicesar.

Siritev genetskega zapisa

V zadnjih desetletjih potekajo raziskave z
namenom raz3iriti clovekov genetski informa-
cijski sistem. Ob koncu preteklega stoletja so
ugotovili, da lahko zgradbo naravne DNK,
ki je omejena samo na 3tiri temeljne nukleo-
tide, heterociklicne spojine iz vrste pirimidinov
in purinov, sintezno razsirimo z dodatnimi
umetnimi nukleotidi, npr. na 12 nukleotidov.
S tem nastane umetno razsirjeni genetski in-
formacijski sistem, t. 1. “ksenojedrska kislina”,
na ta nacin naj bi povecali kemicne in fizikalne
funkcije. Oligonukleotide z novim nenarav-
nim parom nukleotidov Ze uporabljajo za ugo-
tavljanje prisotnosti imunske pomanjkljivosti
in virusov hepatitisa C v krvi.?

Clovekov dedni zapis je samo niz kemic-
nih molekul, je informacijski sistem. Pri raz-
Sirjenem genetskem kodu gre za prevredno-
tenje in spreminjanje gradnikov Zivljenja, za
iskanje “naravnih meja” in “optimizacijo Ziv-
ljenja”. Zakaj spreminjati clovekov dedni za-
pis? Ali je morda med drugim namen tega,
da bi spremenili naravne bioloske procese,
kot sta staranje in smrt? Nekateri raziskovalci
celo izjavljajo, da je prisel ¢as za nov clovekov
dedni zapis, ker je “stari” (naravni) star nekaj
milijard let!

Ali gre pri razsirjanju clovekovega infor-
macijskega sistema za ustvarjanje kiborga
(zlozenka iz kibernetski organizem, ang].
cyborg = cybernetic organism), ki predstavlja
utopi¢no mesano bitje, pol clovek, pol stroj?
Na podrogju robotike delajo na tem, da bi
“optimirali” ¢lovekov organizem s tehni¢nimi
nadomestki, povecali naj bi strojni (?) del!
Vprasanje je, kaksni naj bi bili ti tehni¢ni na-
domestki. Gre seveda za drugacne, kot jih da-
nes poznamo, tj. razne proteze, presaditve in
druga umetna pomagala v medicini.
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Danes obstaja vecinsko mnenje, da so so-
dobne biotehnoloske metode v primerih ne-
katerih posegov v ¢lovekovo Zivljenje in stvar-
jenje prestopile uveljavljeno temeljno mejo do-
pustnega in etike. Verjetno so posredi samov-
Secnost, neodgovornost, tveganje, megaloma-
nija nekaterih raziskovalcev. Ali so mnogi na-
vedeni primeri Ze eti¢no vprasljivi, nesprejem-
ljivi in ali se lahko tudi pri uporabi pojavijo
nevarnosti in skodljivi vplivi? Gre za kriti¢-
no zavzetost in s temi vprasanji se ukvarjajo

2,10, II

razli¢ne skupine raziskovalcev.

Ker poskusajo s sintezno biologijo ustvar-
jati oziroma spreminjati temelje Zivljenja iz
nezivih gradnikov, naj bi s taksnimi posegi
ustvarili moznosti za usmerjano evolucijo! Ob
tem ne gre prezreti, da nameravajo nove do-
sezke ponuditi tudi za komercialne namene,
za uporabo v medicini in farmaciji, v oko-
lju, za pripravo bioloskih goriv itd. Ali gre
za novo ustvarjanje (creatio a novo) ali pous-
tvarjanje Zivljenja s strani ¢loveka in se ne-
kateri postavljajo v vlogo Stvarnika? Ziva
bitja, clovek in Zivali, niso samo funkcionalno

Y
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sestavljen skupek biokemiénih procesov, kot
nekateri predpostavljajo, ampak predstavljajo
celovita organska bitja s svobodo delovanja,
niso stroji, ki delujejo vedno na enak nacin,
ampak Zivijo zelo diferencirano, razvijajo so-
cialne oblike vedenja, komuniciranja ipd.

Na nedopustno poseganje v Zivljenje je
opozoril tudi papez med krizevim potom leta
2006 na sedmi postaji: “Gotovo Boga zelo
boli napad na druzino. Videti je, da smo da-
nes price neke vrste anti-Geneze, nekega pro-
tinacrta, diaboli¢ne osabnosti, ki naj odpravi
druzino. Clovek bi rad na novo izumil ¢lo-
vestvo, da bi modificiral pravo slovnico Ziv-
ljenja, kot jo je zelel in nac¢rtoval Bog [Gen.
1:27; 2,24]. Vendar je postaviti se na mesto
Boga, ne da bi bili Bog, bolna aroganca, ri-
zi¢na in nevarna pustolovicina.””

Stevilne kritike znanstvenikov obsojajo
umetne posege v Ziva bitja, v cloveka in na-
ravo, vendar temu nekateri ne prisluhnejo,
ker stremijo za uveljavljanjem in dobickom.
Bo postal svet samo tehni¢na ureditev? Pu-
stimo Zivljenje na Zemlji spostljivo tako, kot
je, in ga poskusajmo izboljsati vrednostno,
ne pa z umetnim manipuliranjem njegovih
dednih zapisov. Ne dovolimo ogrozati sve-
tosti Zivljenja, ki je globoko zasidrana v nasi
civilizaciji. Vzpostaviti je treba nova eti¢na
pravila z mejami dopustnosti, da ne pride do
nevarnosti precenjevanja raziskovalnih spo-
sobnosti in zanikanja vrednot, upostevajoc,
da smo del realnega naravnega sveta.
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