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MACIEJ ZYLICZ

Sukces i niepowodzenie w biologii

Kiedy biolog osiagnatl sukces? Wtedy gdy jego praca, ktéra usilnie i bezskutecznie
starano sie sfalsyfikowac, ma rzeczywiscie znaczenie dla zrozumienia ogélnych prawd
rzadzacych przyroda ozywiona. Przy takiej definicji niewielu z nas odniosto sukces:
Karol Darwin, Grzegorz Mendel, James Watson, Francis Crick i jeszcze paru innych
wspomnianych w tym wystapieniu. Moze dobrze, ze poprzeczka wyznaczona przez te
definicje jest az tak wysoko postawiona — wiekszos¢ z nas dazy do osiagniecia sukcesu,
ale nigdy w zyciu go nie osiaga. Definicja ta nie zawiera takze ,,watku socjologicznego”,
uwazam bowiem, Ze niezaleznie od tego, czy nasze osiagniecie zostalo dostrzezone i od-
powiednio nagrodzone przez politykéw naukowych (czy przez system awansu w nauce),
to préba czasu i spolecznosé naukowa decyduje o tym, czy odniesliémy sukces i czy rzeczy-
wiscie nasze osiggniecie ma znaczenie dla zrozumienia ogdlnych praw rzadzacych przy-
roda.

Czy jest recepta na osiagniecie sukcesu w naukach biologicznych? Mysle, ze nie.
Sledzenie zycioryséw tych, ktérzy osiagneli sukces, nie daje gotowej recepty. Specyfika
uprawiania nauk biologicznych polega na tym, ze bada sie uklad zalezny od dziesiatkéw,
a czasami setek parametréw, z ktérych potrafimy kontrolowac tylko nieliczne. Czysty
redukcjonizm uprawiany przez niektérych fizykéw czy biologéw molekularnych wielo-
krotnie nie wystarcza, aby opisac tak skomplikowane zagadnienia wspélczesnej biologii,
jak na przyktad: zjawisko pamieci, wplyw warunkéw zewnetrznych oraz osobniczych na
rozwdj naszej inteligencji czy chociazby udziat czynnikéw zewnetrznych i genetycznych
na rozwdj choréb wielogenowych, w tym takich jak nowotwory, choroby neurodegene-
racyjne itp.

Co wiec mialo wplyw na to, ze niektdrzy z nas osiagneli sukces? Mysle, ze:

1) pasja poznawania prawdy polaczona z intuicja,
2) szczescie polaczone z darem kojarzenia faktéw logicznie oddalonych od siebie,
3) przypadek.

Taka pasje poznawania prawdy i niebywala intuicje posiadal na pewno Grzegorz
Mendel [9, 16] . Urodzony w biednej rodzinie chlopskiej na terenie dzisiejszej Republiki
Czeskiej, wstapit bardzo wezeénie (21 lat) do klasztoru augustianéw w Brnie. Poniewaz,
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jak sam stwierdzil, nie nadawat sie na parafialnego kaptana, postanowit zosta¢ nauczy-
cielem. W tym przypadku takze spotkata go porazka — dwukrotnie oblat egzamin na nau-
czyciela. Po pierwszym oblanym egzaminie Mendel wyjechal do Wiednia, aby uczy¢ sie
miedzy innymi fizyki. Moze wlasnie dzieki tym niepowodzeniom Mendel z taka pasja
i oddaniem rozpoczal prace naukowa. Pod wplywem opata klasztoru, w roku 1856
Mendel zajal sie eksperymentami z zakresu dziedziczenia pewnych cech groszku. Po
dziesieciu latach ciezkiej pracy, szczegétowo przemyslanych doswiadczen prowadzo-
nych tak, aby mozna bylo wyciagna¢ wnioski nie tylko jako$ciowe, ale i ilo§ciowe oraz
dzieki niespotykanej intuicji, Grzegorz Mendel opublikowat w podrzednym, lokalnym
pisemku zaskakujace wyniki: istnieja specyficzne czynniki, péZniej nazwane genami,
ktore s przekazywane z rodzic6w na dzieci. Mendel wydedukowal nawet, ze istnieja
dwie kopie przekazywanych czynnikéw (genéw). Przez nastepne 40 lat wyniki te byly
caltkowicie niezrozumiale dla biologéw. Dopiero prace na muszkach owocowych Tho-
masa Morgana z Uniwersytetu Columbia (1907) potwierdzily do§wiadczenia Mendla
i rozszerzyly je o nowe fakty: przekazywanie niektérych cech jest sprzezone z picia,
a takze im blizej siebie sa zlokalizowane geny, tym wieksze jest prawdopodobieristwo
ich wspdlnego przekazania nastepnemu pokoleniu.

Co bylo wiec motorem dzialania Grzegorza Mendla, ze przez dziesiatki lat krzyzowat
groszki o nasionach zielonych i z6ltych? Pasja poznawania prawdy czy monotonia klasz-
tornego zycia? Moze, gdyby Mendel miat zone i dzieci, na ktére musiatby zarabiad, nig-
dy nie zajalby sie krzyzowaniem groszku? Spotecznos$¢ naukowa biologéw miata wiec
szczescie, ze Grzegorz Mendel znalazl sie w §rodowisku, w ktérym mdgt dokonad tak
znaczacego odkrycia.

Naukowcom potrzebne jest szczescie nawet szerzej rozumiane. To nie jest przypa-
dek, ze do$¢ czesto w tygodniku np. ,Nature” ukazuja sie dwie, a czasami trzy, réwno-
legle publikowane prace donoszace o tym samym znaczacym odkryciu. Po pierwsze,
wszyscy czytamy te same oryginalne publikacje i prace przegladowe, mamy wiec
podobne skojarzenia i przemyslenia. Znaczace odkrycie naukowe w biologii do$¢ czesto
poprzedzone jest ,,przygotowaniem artyleryjskim”, tzn. ukazaniem sie znaczacych prac,
ktére wprawdzie nie stawiaja przystowiowej kropki nad ,i”, ale przygotowuja teren dla
przyszlego odkrycia, chociazby poprzez zdewaluowanie uznawanych kanonéw. Grzegorz
Mendel, 150 lat temu, byl naturalnie w zupelnie innej sytuacji, nie mial §rodowiska
z ktérym mogl sie podzielic swoimi uwagami czy tez przedyskutowac wyniki — pozostata
mu samotna 1 mozolna praca dochodzenia do prawdy. Obecnie w duzej mierze zalezy
to od tego, w jakim jestesmy $rodowisku naukowym, czy dostrzeze ono, ze dany kanon
zostal obalony, czy potrafi dyskutowad, a przede wszystkim zdefiniowaé problem, czy
potrafi postawié wlasciwe pytanie. Jesli tak jest, to wtedy wiasnie jest czas 1 miejsce na
dokonanie znaczacych odkry¢.
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Tak sie stalo w przypadku Jamesa D. Watsona [17, 19], ktory jako 25-letni biolog
wraz z fizykiem Francisem Crickiem zaproponowat, ze DNA jest podwdjna helisa. James
D. Watson po doktoracie i rocznym nieudanym stazu w Kopenhadze znalaz! sie, majac
23 lata (w polskich warunkach korczylby dopiero studia!), w Laboratorium im. Caven-
disha na Uniwersytecie w Cambridge, w miejscu gdzie przed laty Ernest Rutherford,
jako pierwszy opisat strukture atomu. Laboratorium prowadzone bylo przez sir Lawren-
ce Bragga, wynalazce krystalografii rentgenowskiej i laureata Nagrody Nobla z fizyki
w roku 1915. Tutaj Watson poznat fizyka, 35 letniego Francisa Cricka. W tym czasie
Linus Pauling z Caltechu zaproponowat strukture alfa helisy w biatku, wystepowanie jej
do$wiadczalnie potwierdzil, stosujac krystalografie rentgenowska, chemik Max Perutz
- takze pracujacy w Laboratorium im. Cavendisha na Uniwersytecie w Cambridge.
W tym czasie, w sasiednim King’s College w Londynie, w laboratorium Maurice’a
Wilkinsa, Rosalinda Franklin uzyskiwala pierwsze zdjecia rentgenowskie DNA i spierata
sie z Wilkinsem, czy nie posiada ono przypadkiem struktury helikalnej. Taka wlasnie
atmosfera i stymulujace srodowisko doprowadzito J. Watsona i F. Cricka do zapropono-
wania struktury przestrzennej DNA (Nagroda Nobla, 1963). Ich praca opublikowana
w ,Nature”, w 1953 roku [18], nie opierata sie na zadnym doswiadczeniu, byla czysta
spekulacja, a mimo to zyskala fundamentalne znaczenie w rozwoju wspélczesnej biolo-
gii. Zaproponowana struktura przestrzenna DNA implikowala sposéb powielania sie tej
czasteczki (syntezy DNA) oraz kodowania informacji genetycznej. Przy okazji, znajac
rady redakcyjne miedzynarodowych czasopism, taka praca w obecnym czasie nigdy nie
ukazalaby sie ani w ,Nature” ani w ,,Science”.

Mysle, ze niebagatelne znaczenie w powstaniu tej pracy mial takze artykut Paulinga,
ktory ukazal sie pare miesiecy wcze$niej i w ktérym zaproponowano catkowicie btedng
strukture DNA [12]. Czesto calkowicie bledne prace bardziej stymuluja naukowcéw od
tych poprawnych, ale niewiele wnoszacych, prac badawczych. Ponadto w pogoni za suk-
cesem, poziomem cytowania oraz prestizem, czasopisma naukowe bardzo rzadko do-
puszczaja publikowanie negatywnych wynikéw. Tymczasem wlagnie te niepowodzenia
sa czasami najciekawsze. W wielu przypadkach moga one $wiadczy¢ o rozbieznosci
obowigzujacych dogmatéw z rzeczywistoscia.

Dla dobra naszego rozwoju naukowego jest jednak bardzo wazne, aby za dlugo nie
przebywad w tym samym srodowisku naukowym, gdyz, jak mawia mdj przyjaciel Prof.
Costa Georgopoulos, w ciagu ok. 8-10 lat uczysz sie od srodowiska wszystkiego, co mo-
zesz, dajac im réwnocze$nie nowe, wieze spojrzenie. Po 10 latach wspdlnych dyskus;ji
1 morzu wypitego wspdlnie piwa znasz juz poglady wszystkich czlonkéw twojego
najblizszego naukowego otoczenia, nawet gdy nic nie méwia, znasz ich reakcje i pogla-
dy. Gdy tak sie juz stanie, wtedy aby nasze zycie naukowe nie bylo wegetacja lub rozwia-
zywaniem problemoéw, ktére sami sobie stworzymy — nalezy to srodowisko opuscié
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i przenie$c sie gdzie indziej — stuchad innych ludzi, czytaé inne publikacje i ksiazki, pi¢
inne piwo.

»Szczescie” to nie tylko znalezienie sie we wlasciwym miejscu i momencie, to takze
dar, ktéry niektdrzy z nas po prostu posiadaja. Brzmi to troche mistycznie, ale w na-
szych spotecznos$ciach obserwujemy osoby, ktérym udaje sie wszystko, czego sie dotk-
na, potocznie méwimy o kims takim ,dziecko szczescia”. W obecnym stanie wiedzy nie
potrafimy wyjasnic takiego zachowania i by¢ moze w ogéle nigdy nie bedziemy potrafili
tego wyja$nié. Moze zalezy to jedynie od naszej psychiki, ze wierzymy, iz nam sie uda,
w przeciwienistwie do tych, ktérzy zawsze znajdg wiele przeciwwskazan aby w ogéle
podjac sie rozwiazania danego tematu. Pamietajmy, ze w spoleczno$ci naukowej po-
trzebne sg jedne i drugie postawy. Rozmowy z naukowcami ,malkontentami”, ktérzy
zawsze Uwazaja, ze im sie nie udaje, sg niezwykle wazne. Miatem kiedys przyjaciela, kté-
ry juz niestety nie zyje, z ktérym przed kazdym waznym do$wiadczeniem spedzatem
godziny na dyskusjach. On zawsze wskazywal mi dziesigtki réznych przyczyn, dla kté-
rych doswiadczenie sie nie uda albo wyniki nie beda mogly by¢ zinterpretowane.
Bogatszy o te dyskusje modyfikowalem procedury do$wiadczalne tak, aby uchronic sie
przynajmniej od czesci zarzutéw.

Niezaleznie od tego czy nalezymy do waskiej grupy ,,szczesliwcow” czy ,,malkonten-
téw”, to szczesciu nalezy pomagac poprzez doglebne poznawanie tajnikéw przyrody,
ciezka prace oraz gimnastyke umystowga przy kojarzeniu logicznie oddalonych od siebie
faktéw. Tylko wtedy bedziemy w stanie odréznic¢ znaczace obserwacje od monotonii
otaczajacego nas $wiata. Na to, aby odkry¢ co$ przez ,,przypadek”, trzeba by¢ obserwa-
torem niezwykle bacznym i krytycznym. Te cechy nie przychodza same, trzeba nad nimi
pracowac przez cale zycie.

Doglebnie studiowaé tajniki przyrody, to znaczy swobodnie przeskakiwac przez
bariery utworzone przez rozwéj wsobny poszczegdlnych dziedzin naukowych. Kazda
dziedzina nauki posiada swdj wlasny jezyk, swoje dogmaty, przyzwyczajenia i mody.
Przelamywania tych barier nie utatwia nam system studiéw oferowany przez wiekszos$¢
polskich uczelni. Jak mamy by¢ fizykiem, to studiujemy prawie wylacznie fizyke i troche
matematyki, ale tylko w zakresie narzedzia stosowanego we wspélczesnej fizyce. Jak
mamy byc biologami - to fizyke i chemie poznajemy w zakresie tak limitowanym, ze nie
jeste$my w stanie w naszej przyszlej pracy naukowej korzystac z dobrodziejstw tych
nauk. W zakresie nauk przyrodniczych, najogdlniejsze wyksztalcenie powinni§my zdo-
by¢é, studiujac medycyne, jednakze sposéb jej studiowania utrudnia pézniejsze samo-
dzielne myslenie. Poznajac fizyke, biologie czy chemie w czasie studiéw medycznych,
doznajemy mylnego przeswiadczenia, ze wszystko jest jasne, zdefiniowane i wlasciwie
juz wszystko jest wiadome. Nie potrafimy odpowiadaé na podstawowe pytania, bo nie
potrafimy i nie widzimy potrzeby zadawania takich pytar.
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Aby mied $wiezos¢ w zadawaniu wlasciwych pytan, nalezy ten dar w sobie wyksztalcié.
Jedna z legend wspdlczesnej fizyki, autor wspanialego podrecznika fizyki prof. Richard
Feynman, wspomina, ze co ranka myjac zeby, trenowal kojarzenie faktéw czasami po-
zornie ze sobg niesprzegnietych.

Jak uczy nas historia, czesto najwiekszych odkry¢ z zakresu nauk biologicznych do-
konywali nie klasycznie wyksztalceni biolodzy, a wlasnie fizycy lub chemicy. Ich swie-
20$¢ podejscia do skomplikowanych zagadnieni z biologii podyktowana byla czasami
ignorancja lub niedouczeniem. Czasami ignorowali kanony nauk biologicznych, bo ich
po prostu nie znali.

Najbardziej inspirujacym dla rozwoju biologii molekularnej byl na przyklad artykul,
fizyka, ktéry byt jednym z twércéw mechaniki kwantowej, Austriaka Erwina Schrédin-
geraz 1944 r., zatytulowany ,What Is Life”[14]. Schrédinger sugerowal, ze zycie mozna
ujmowac w kategoriach przechowywania i przekazywania informacji biologicznej, infor-
macja ta zawarta jest w chromosomach, gdzie w nieznany sposéb ,zakodowane jest
dziedziczenie” - trzeba wiec wg Schrodingera zidentyfikowac substancje kodujaca (dzi-
siaj juz wiemy, ze jest to DNA i RNA) oraz ztamac kod, ktéry wg Schrédingera moze
przypomina¢ alfabet Morse’a. Schrédinger sugerowatl ponadto, ze poznanie tajnikéw
zycia moze nas doprowadzi¢ do przestrzeni, w ktérej nie obowiazuja dotychczas opisane
prawa fizyki. Bylo to wiec wyzwanie dla mlodych fizykéw. Szczegdlnie po moralnych
dylematach projektu ,Manhattan” wielu fizykéw zafascynowato sie biologia.

Wedlug J. Watsona, po opublikowaniu z F. Crickiem pracy dotyczacej struktury
przestrzennej DNA, zglosit sie do nich fizyk teoretyk, emigrant, ktéry uciekt przed
stalinowskim terrorem z ZSRR, Georg Gamow [19]. Zaproponowal on, ze informacje
genetyczng o sekwencji aminokwaséw w biatku mozna zapisac jako szereg zawierajacy
liczby 1, 2, 3, 4. Dzisiaj wiemy, ze takie liczby moga odpowiadaé nukleotydom w DNA:
A, T, GiC. W celu zlamania kodu genetycznego, to znaczy przypisania sekwencji
nukleotydowej w DNA odpowiedniej sekwencji aminokwasowej w biatkach, Gamow
i Watson zalozyli ekskluzywny 20-osobowy klub ,,RNA”, do ktérego nalezeli nie tylko
biolodzy - obecni lub przyszli laureaci Nagréd Nobla, jak J. Watson, Sydney Brenner,
Alexander Rich czy Francis Crick, ale takze znakomici fizycy: Edward Teller, George
Gamow, M. Calvin czy wspomniany juz poprzednio Richard Feynman [19]. Dyskusje
prowadzone w tym gronie doprowadzily do zlamania kodu: Brenner i Crick wykazali, ze
kod oparty jest na systemie tréjkowym (1961). Khoran i Nirenberg (1968) uzyskali
Nagrode Nobla za przyporzadkowanie danemu aminokwasowi tréjki kodujacych go
nukleotydow.

Wsréd oséb, ktére przyczynily sie do rozszyfrowania kodu genetycznego, znowu na-
lezy wspomnie¢ F. Cricka [5] (zmart w roku 2004). Byl to niewatpliwie geniusz, kté-
remu wspélczesna biologia molekularna zawdziecza pewnie najwiecej: zaproponowanie
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- wraz z J. Watsonem, ze DNA posiada strukture podwdjnej spirali, zaproponowanie
kierunku przeplywu informacji genetycznej z DNA do RNA, z RNA do bialek (tak zwany
centralny dogmat biologii molekularnej), wspéludzial w rozszyfrowaniu kodu gene-
tycznego, zaproponowanie, ze ewolucyjnie RNA jest starsze od DNA. Kazde z tych
osiagniec zastugiwalo, moim zdaniem, na Nagrode Nobla. Niewielu pracownikéw nauko-
wych minionego stulecia moze poszczycié sie takimi osiagnieciami. Podwéjna Nagrode
Nobla uzyskali jedynie: Maria Sklodowska-Curie z dziedziny chemii (1903) oraz fizyki
(1911), John Bardeen za wynalezienie tranzystora (1956) i odkrycie nadprzewodnictwa
(1972), wspomniany juz uprzednio Linus Pauling z dziedziny chemii (1954) i Pokojowa
Nagrode Nobla (1962) oraz Fred Sanger za opracowanie metody sekwencjonowania
biatek (1958) i DNA (1980). Biolog molekularny, Fred Sanger, niezwykle skromny
czlowiek, ktéry odméwit przyjecia tytulu szlacheckiego przyznanego przez Krélowa
Elzbiete II [19], nalezy takze do grupy pasjonatéw typu Grzegorza Mendla i Thomasa
Morgana, dla ktérych zaszczyty i pieniadze nie stanowily motoru dziatania, pracowali
naukowo dla czystej checi poznawania prawdy.

Na zakoriczenie chciatbym rozwing¢ watek wspomniany juz powyzej: tamania kano-
néw w nauce, posuwania sie pod prad - elementéw pracy naukowej, ktére sa podsta-
wowe dla osiagniecia sukcesu.

Zastanéwmy sie wspdlnie [2]: Czy jesteSmy w przededniu rewolucji w biologii? Czy
dogmaty uznawane obecnie przez biologéw sg zagrozone?

Naukowe rewolucje w biologii nie nastepowaly tak czesto, jak na przyklad w astro-
nomii czy fizyce. Nauki biologiczne s3 raczej mtodymi naukami. Az do potowy XVIII wie-
ku biolodzy opisywali otaczajacg przyrode bez zadawania sobie zasadniczych pytari o me-
chanizmy dzialania, przyczyny niektérych zjawisk. W XIX wieku biolodzy zaczeli zada-
wac sobie pytania jak moga wyjasni¢ glebokie zréznicowanie organizmdéw i ich adap-
towanie sie do otaczajacych warunkéw. Biolodzy tacy jak, Jean-Baptiste Lamarck, Erazm
Darwin czy Georges Louis Leclerc de Bufon podejrzewali, ze otoczenie zewnetrzne,
w perspektywie dluzszego czasu, indukuje fizjologiczne zmiany w organizmach, co ulat-
wia dostosowanie sie organizmu do warunkéw zewnetrznych [11]. Lamarck uwazal, iz
zmienno$¢ jest ukierunkowana, przystosowawcza, a korzystne zmiany nabyte w czasie
zycia osobnika sg przekazywane dziedzicznie potomstwu. Poglad taki uznawal takze
Darwin, pomimo ze zakladal, iz bezkierunkowa nieprzystosowawcza zmiennos¢ jest
gléwnym tworzywem ewolucji, a jej kierunek dopiero nadaje dobér naturalny [11].

Teoria ewolucji Karola Darwina [7] postulowala, ze wszystkie komérki pochodza od
pierwszej prakomdrki, powstalej przeszilo 3 mld lat temu. Paradygmat ten nie posiada
wlasnosci heurystycznych, jak na przyklad paradygmaty w fizyce, np. slynne réwnanie
Einsteina E = mc?, jednak waga teorii ewolucji Darwina polega na zaproponowaniu me-
chanizmu, zgodnie z ktérym poprzez mutacje i reprodukcje tworza sie zréznicowane
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organizmy, ktére poddawane sa selekcji dokonywanej przez otoczenie. Prace naukowe
Grzegorza Mendla i Francisa Galtona oraz odkrycie mutacji pod koniec XIX wieku
ugruntowaly teorie ewolucji Darwina.

W duzym uproszczeniu prawie wszystko to, co sie stalo po ogloszeniu teorii ewo-
lucji przez Darwina, byto dziataniem zgodnym z jej duchem: mendlowski binarny zapis
informacji dziedziczonej z pokolenia na pokolenie, wprowadzenie terminu ,genu” przez
dunskiego botanika Wilhelma Johansena w 1909 r., odkrycie Oswalda Avery w 1944 r.,
ze informacja genetyczna zapisana jest w kwasie nukleinowym, i wreszcie zaproponowa-
nie przez Watsona i Cricka w 1953 r. struktury kwasu nukleinowego w postaci podwdj-
nej spirali DNA. Teoria ewolucji Darwina jako pewnie jedyna przetrwala prébe czasu.
Grzegorz Mendel nie przewidzial na przyklad, ze niektére cechy nie dziedzicza sie cal-
kowicie niezaleznie (np. cechy sprzezone z plcia).

Jak sie okazuje, takze centralny dogmat biologii molekularnej, méwiacy o tym, ze
cala informacja genetyczna (dziedziczona) jest zakodowana w kwasach nukleinowych
oraz ze przeplyw informacji zachodzi od DNA do RNA i od RNA do biatek, musi ulec
pewnym uzupelnieniom. Ten dogmat spowodowal rzeczywista rewolucje w biologii.
Posrednio spowodowal tez niestety wiele niebezpiecznych uogdlnieni i postawy re-
dukcjonistyczne. Sam J. Watson stwierdzil, ze odkrycie DNA wyjasnia ,,tajemnice zycia”.
Inny laureat Nagrody Nobla, Jacques Monod, stwierdzil: ,,co jest stuszne dla bakterii
Escherichia coli, jest takze prawdziwe dla stonia”[19].

Czy jednak nic nie zaburza tego klarownego, obecnie podrecznikowego obrazu
przeplywu informacji z DNA poprzez RNA do bialek? Nie chodzi mi tutaj o detale, ze
w przypadku niektérych wiruséw informacja genetyczna jest przekazywana w kierunku
od RNA do DNA, a nie jak Francis Crick zaproponowal od DNA do RNA (Nagroda
Nobla - H. Temin i D. Baltimore, 1970 r.). Nie chodzi mi takze o odkrycie nieciaglosci
informacji genetycznej czy faktu, ze jeden gen nie musi kodowac tylko jednego biatka
(Nagroda Nobla w 1993 r., Phillip Allan Sharp, Richard J. Roberts), ale o do§wiadczenia
zainicjowane przez D.C. Gajduseka [8], proponujace, ze biatka moga by¢ czynnikiem
infekcyjnym — choroba kuru rozprzestrzeniajaca sie wsréd plemion pierwotnych Nowej
Gwinei (przedstawiciele tych plemion w czasie rytualu pogrzebowego zjadali mézg
zmarlego czlonka rodziny, narazajac sie w ten sposéb na zakazenie choroba neuro-
degeneracyjna zwana kuru). Zagadnienie to bylo kontynuowane przez Stanleya Prusi-
nera (Nagroda Nobla w 1997 r.), ktéry zaproponowat teze, w ktérej biatka prionowe,
w nieobecnosci kwaséw nukleinowych, sa czynnikiem infekcyjnym warunkujacym cho-
robe szalonych kréw, choroby scrapie u owiec czy w koricu choroby kuru i Creutzfeldta-
Jakoba u ludzi. Oznacza to, ze bialko moze by¢, podobnie jak RNA czy DNA, nosnikiem
informacji. Kluczowymi do§wiadczeniami z tego zakresu sa prace wykonane w zespole
Susan Lindquist, wskazujace na to, ze pewne bialka sa w stanie, podobnie jak elementy
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genetyczne, przekazywaé informacje do innych komdrek [10], czyli ze naleza do ele-
mentéw dziedziczenia niepodlegajacego prawom Mendla [3,15]. Przekazywanie infor-
macji miedzy bialkami nastepuje za pomoca indukowania odpowiedniej zmiany ich
struktury przestrzennej. Podobnie jak w przypadku domina, jedno biatko prionowe
moze wplynad na inne biatko prionowe i wyindukowa¢ w nim zmiane konformacji, ktéra
moze by¢ przekazywana nastepnie innym biatkom. Jak sugeruja autorzy tych prac, ten
nowy mechanizm moze miec znaczenie przy selektywnym uruchamianiu lub hamowaniu
aktywno$ci enzymatycznej niektérych bialek oraz w tworzeniu sie dlugozyciowej pamie-
ci [10].

Prace nad prionami naruszaja takze inny element dogmatu biologii molekularnej,
o0 jednoznacznosci przeplywu informacji od DNA poprzez RNA do bialek. Dogmat ten
zaklada, ze na podstawie informacji zawartej] w kwasie nukleinowym mozna jedno-
znacznie przewidzieé strukture bialka. Jak sie okazalo w przypadku bialek prionowych
zdanie to nie jest prawdziwe: ta sama informacja w DNA indukuje taka sama kolejno$é
aminokwas6éw w bialkach, ale te same biatka moga przyjac r6zna strukture przestrzenna
w zalezno$ci od otaczajacego ich srodowiska.

Czyzby$my zataczajac kolo, zblizali sie do dyskusji, ktéra prawie 150 lat temu pro-
wadzili Lamarck i Darwin, na ile zmiany otoczenia indukuja adaptacyjne zmiany struktu-
ralne i fizjologiczne w organizmach zywych i czy te zmiany moga by¢ dziedziczone [4]?

Pamietajmy o tym, ze mozliwo$¢ dziedziczenia cech nabytych zostala odrzucona
przez Augusta Weismanna (1834-1914). Ponadto w 1982 roku Richard Dawkins sformu-
lowal ,dogmat embriologii”, ktéry zaklada, ze fenotyp powstaje w wyniku skom-
plikowanych wspéldziatari miedzy czynnikami genetycznymi a Srodowiskowymi i dlatego
uformowanej juz postaci i zachowania sie osobnika nie mozna z powrotem przetozyé na
kod genetyczny. Tymczasem Susan Lindquist z Salk Institute wykazata niedawno, ze
w normalnych bezstresowych warunkach niektérych fenotypéw mutacji w ogéle nie
widzimy [13]. Dzieje sie to dzieki istnieniu biatek opiekuriczych w komdrkach, ktére tak
dobrze ,,opiekuja” sie zmienionym ,zmutowanym” biatkiem, ze pomimo zmienionej
punktowo sekwencji aminokwasowej zachowuje ono swoja aktywnosé. W tym przypadku
biatka opiekurnicze zachowuja sie jak bufor, niwelujac efekty drobnych zmian w sek-
wencji aminokwasowej wywolanej mutacjami w DNA. Jednakze w wyniku zmian warun-
kéw zewnetrznych, takich jak np. podwyzszenie temperatury, obecnos¢ (np. etanoluy,
inhibitoréw biatek opiekuriczych) czy nieobecnosé (np. brak tlenu) pewnych skladnikéw
otoczenia, inne bialka w komdrce wymagaja takze dla swojej funkcji obecno$ci bialek
opiekuriczych. W tych warunkach zaczynamy widzie¢ fenotyp mutacji nagromadzonych
przez caly okres zycia danej komdrki, poniewaz biatka opiekuricze nie sa juz w stanie
buforowac punktowo zmienionych bialek, gdyz sa zaangazowane w innych reakcjach.
Jak okazuje sie, skrzyzowanie dwéch organizmdéw zmutowanych (w przypadku do$wiad-
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czeri S. Lindquist chodzi tutaj o muszki owocowe Drosophila melanogaster) moze
utrwali¢ w populacji fenotyp tej mutacji mimo powrotu do warunkéw bezstresowych.
Czy to jest powrét do Lamarckowskiej hipotezy wplywu otoczenia na zmiany adapta-
cyjne w populacji zwierzat i ich zdolno$é do dziedziczenia? Mysle, ze nie. Lamarck za-
kladal, ze zmienno$¢ jest kierunkowa i przystosowawcza. W do$wiadczeniach Susan
Lindquist mamy do czynienia ze stochastycznym, nieukierunkowanym nagromadzaniem
sie mutacji w czasie zycia osobnika, tylko w wyniku zmiany warunkéw zewnetrznych
i niedoboru wolnych biatek opiekuriczych widzimy fenotyp tych mutacji lub nie.

Wedlug Petera Csermely podobny efekt niedoboru wolnych bialek opiekuriczych
obserwujemy takze w przypadku starzenia sie komérek [6]. W tych warunkach biatka
opiekuricze zaangazowane sa w wiekszym stopniu w zwijanie sie wielu bialek, w zwiazku
z tym nie moga wydajnie spelniac roli buforu dla biatek punktowo zmienionych. Peter
Csermely proponuje, ze w wyniku ciaglego stresu, na jaki jeste$my, narazeni oraz sta-
rzenia sie populacji ludzkiej zwieksza sie czestos¢ zachorowar na tak zwane choroby
cywilizacyjne, w tym nowotwory czy choroby neurodegeneracyjne.

Biologia uczy nas pokory. Im bardziej poznajemy przyrode ozywiona, tym bardziej
mamy wrazenie, ze sytuacja jest duzo bardziej skomplikowana [1]. Jest tu pelna analogia
do fizyki: w skali makro obowiazuja prawa dynamiki Newtona, gdy chcemy opisaé zacho-
wanie sie czastek elementarnych, musimy zastosowac juz jednak mechanike kwantowa,
gdy obiekty poruszajg sie z predko$cia poréwnywalng z predkoscia Swiatla — stosujemy
teorie wzgledno$ci. Podobnie jest z biologia. W skali makro teoria ewolucji Darwina
nadal obowiazuje, gdy schodzimy na poziom molekularny, okazuje sie, ze odkryte przez
Mendla ,zalazki” dziedziczenia to nie tylko, jak nam sie dotychczas wydawalo, kwasy
nukleinowe, dziedziczone informacje zawarte sa takze w biatkach. My€le, ze gdy bio-
logia zejdzie na poziom submolekularny, dojdzie do prawdziwej rewolucji. Bedziemy
musieli postugiwac sie innym jezykiem i zblizymy sie bardziej do odpowiedzi na pytanie
zadane przez Erwina Schrédingera w 1944 roku: co to jest zycie?
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Success and failure in the biological sciences

Tracing the biographies of great scientists, it seems that achieving success requires not only
a passion for discovering the truth, coupled with intuition and a gift for associating logically
distant facts, but also the good fortune to be in the right scientific community at the right time.
Sometimes, chance can be the decisive factor behind a great discovery. To benefit from a lucky
accident, though, one has to know how to recognize it among the thousand other pieces of
information that modern science provides us with, which requires intelligence and an in-depth
knowledge of many fields of science. Sometimes completely misguided research stimulates
scientists more strongly than correctly conducted studies that contribute little to science. Let
us not publish mediocre papers, then, because they only litter science and obstruct genuine
scientific discoveries. Success in the biological sciences is achieved by scientists whose
research contributes substantially to the understanding of general laws governing animate
nature and has never been proved false despite all attempts. It is the test of time and the
scientific community that decides who is successful. Unquestionably the group of people who
have achieved success in biology includes Charles Darwin, Gregor Mendel, James Watson, and
Francis Crick. To put it simply, almost everything that happened after Darwin published his
theory of evolution in 1859 was done in conformity with that theory: Mendel's binary system of
information inherited generation after generation, the introduction of the terms "gene" and
"mutation”, the discovery that genetic information is recorded in nucleic acids, and finally
Watson and Cricks' proposed structure of nucleic acids and direction of information flow from
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DNA through RNA to proteins. Does nothing disturb this clear, textbook image? Are we on the
eve of a revolution in biology? Gajdusek and Prusiner's research on prions teaches us that
proteins can also transfer information. Susan Lindquist shows that not every mutation
phenotype is always visible, as molecular chaperones can buffer mutations, and only a change
of the environmental conditions allows the phenotype of mutations stochastically accumulated
over an individual's life to manifest itself. Peter Csermely suggests that as a result of ageing in
the human population (accumulation of mutations) and constant stress (molecular chaperones
involved in many reactions), we are unable to efficiently buffer the mutations accumulated in
the course of our long lives, which puts humanity in danger of increased frequency of civilization
diseases such as cancer or neurodegenerative diseases. Is this already the start of a revolution
in biology? I don't think so. But, biology teaches us humility; the more we learn about animate
nature, the more we realize that things are much more complicated. I think the real revolution
will come when our understanding of biology moves down to the submolecular level. We will
have to use a different language, and we will come closer to answering the question Erwin
Schrodinger asked in 1944: "What Is Life?"

Key words: success in biology, brilliant biologists, what is life?, origin of species - evolution,
molecular chaperones - capacitors for evolution, chaperone overload - civilization diseases,
prions — memory and inheritance, scientific revolution?
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