Smieciowe DNA - dlaczego uwaza sie, ze istnieje?
Autor tekstu: Marek Glazer

PRAWDA: Genom wiekszosci eukariotycznych organizméw jest zbudowany
w przyttaczajacej wiekszosci z fragmentédw nie petnigcych funkcji istotnych dla
komorki, okreslanych potocznie jako "$mieciowe DNA".

ROZWINIECIE: W ostatnich dekadach wiedza naukowcéw o budowie naszego
genomu gwattownie sie rozwineta. Odkryto, ze kazda nasza komérka ma to samo DNA
sktadajace sie z okoto 3 miliardow liter (A,T,C,G). Okazato sie jednak, ze tylko 1-2%
ludzkiego DNA stanowig geny faktycznie kodujace biatka. Odkryto rowniez liczne
fragmenty ktdre nie kodujg biatek (tzw. ncDNA [non-coding DNA]), ale petnigce inne
istotne funkcje, takie jak regulacja aktywnosci gendw. Mimo to, zdecydowana
wiekszo$¢ naszego genomu nie wydaje sie posiada¢ zadnej biochemicznej funkcji
i przyjeto sie nazywac jg "$émieciowym DNA". Aktualne szacunki wskazujg, ze ok.
8,7% ludzkiego genomu petni jakas funkcje, a 65% to sSmieciowe DNA. Jego istnienie
nie stanowi zaskoczenia dla wiekszosci ewolucjonistow i genetykow dla ktorych jest
ono czyms spodziewanym — konsekwencjq dziatania ewolucji i mutacji.

MIT: Niemniej jednak zaskakujaco wiele osdb twierdzi, ze $mieciowe DNA nie
istnieje, lub mdéwigc doktadniej — fragmenty ktore nie wydajq sie petni¢ zadnej funkcji
W rzeczywistosci petnig wazng role ktora jest ignorowana. Czes¢ z takich oséb uwaza,
ze KAZDY fragment DNA jest wazny, a do pozostatej cze$¢ osdb nalezg optymisci
uwazajacy, ze ogromna wiekszos¢ DNA okaze sie wczesniej czy pdzniej funkcjonalna
w badaniach naukowych. Zdecydowanymi przeciwnikami $mieciowego DNA sg
kreacjonisci oraz anty-ewolucjonisci dla ktorych istnienie fragmentédw nie petnigcych
zadnych funkcji nie godzi sie z gtoszong przez nich ideologiq. Wine za sianie
dezinformacji wsérdd spoteczenstwa ponoszg takze media, ktore nie oddajg rzetelnie
catosci wiedzy naukowej na dany temat, ale bardzo lubig krzykliwe hasta. Ostatecznie
wine ponoszg takze ignoranci — czyli osoby ktére majg wiasne zdanie na kazdy temat
na ktéry nie posiadaja zadnej wiedzy lub nie potrafig podac racjonalnego uzasadnienia
dlaczego uwazajq tak a nie inaczej. Powyzej wymienieni denialisci nie odnoszg sie do
fundamentalnych kwestii ktére sprawity, ze koncept "$mieciowego DNA" w ogdle
powstat wsrdod naukowcow.

WSTEP: Diatego wiasdnie chciatbym przedstawi¢ zaledwie TRZY takie powody dla
ktérego $Smieciowe DNA powinno istnie¢ — wybratem je ze wzgledu na klarownosé
i dosadnos¢. Jeden z nich jest nawet argumentem filozoficznym. Jestem przekonany,
ze nawet osoba nie bedgca naukowcem zrozumie i doceni ich logike. Jesli jednak
jestes naukowcem lub poszukujesz doktadniejszych informacji, na koncu tego tekstu
znajdziesz liste ARTYKULOW NAUKOWYCH z ktorych korzystatem piszac te prace
i ktére zawierajg bardziej skomplikowane analizy. Dodatkowo, pod koniec odnosze sie
do najmocniejszego argumentu przeciwnikédw smieciowego DNA — wynikdéw badan
ENCODE — tlumaczac pobieznie dlaczego nie przekonujga one zwolennikdéw
Smieciowego DNA.

#1 — WYJATKI

Istnieje bardzo prosty sposdb wykazania, ze Smieciowe DNA nie petni istotnych funkcji
u organizmow eukariotycznych...wystarczy znalez¢ organizm ktéry go nie ma! Ptywacz
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kartowaty (Utricularia gibba) to miesozerna roslina rosngca na wszystkich
kontynentach. Poniewaz rosnie ona na glebach ubogich w fosfor, zjadanie innych
organizmdéw pomaga w uzupetnieniu tego pierwiastka. Fosfor jest takze niezbednym
sktadnikiem DNA i jego braki ograniczajg rozwdj rosliny. Naukowcy podejrzewaja, ze
w wyniku tego powstata ewolucyjna presja do zmniejszenia DNA do
minimum...roélina pozbyla sie wszystkich niepotrzebnych fragmentéw iw
konsekwencji ma tylko 3% $mieciowego DNA! Gdyby istotnie petnito ono jakas
wazng funkcje, roslina nie pozbyta by sie tych fragmentéw. Bakterie ogdlnie sg jeszcze
wiekszymi przeciwnikami $mieciowego DNA, gdyz od zawsze byty, sg ibedag
poddawane podobnej presji selekcyjnej i w konsekwencji pozbywaja sie go kiedy tylko
moga (pozbyty sie nawet fragmentéw DNA zwanych ,intronami"). Nie jest wiec
zaskakujace, ze najliczniejszy organizm na Ziemi to bakteria, zwana Pelagibacter
ubique. Stanowi 1/3 bakterii na Ziemi (jej tgczna biomasa odpowiada biomasie ryb!),
zyje sobie swobodnie w wodzie oceandw i...nie ma zadnego Smieciowego DNA.
Przyktad z rosling i bakterig daleko odbiega od domu, wiec czas na przyktad zwierzecia
ktére byto zmuszone pozby¢ sie ,$mieci" — Fugu. To bardzo charakterystyczna ryba
ktéra rozdyma sie gdy poczuje sie zagrozona i posiada zabdjczg toksyne, przez ktérg
paradoksalnie stata sie przysmakiem kuchni azjatyckiej. Chociaz Fugu posiada mniej
wiecej tyle samo gendw co cztowiek, pozbyta sie ona Smieciowego DNA, przez co stata
sie ona interesujgcym obiektem badan — dzieki niej odkryto w genomie cztowieka
~1000 nowych genéw! Podane trzy przyktady Swiadczg, ze $mieciowe DNA nie moze
petni¢ waznych i nieodkrytych funkcji jakich sie im przypisuje, skoro w procesie
ewolucji (jesli zajdzie selekcja w kierunku ograniczenia genomu) Smieciowe DNA jest
pierwszg rzeczg jaka zostaje usunieta! Istnieje jednak jeszcze jeden przykiad
w ktérym nie brata udziat ewolucja, lecz cztowiek — mysz. Jest to organizm modelowy
na ktérym pracujg naukowcy na catym Swiecie. Jeden z zespotéw wpadt na pomyst
aby usuwac¢ krok po kroku z genomu myszy smieciowe DNA. Po wielu latach udato im
sie usuna¢ az 3% i...nic! Nie zauwazono u nich zadnej zmiany. Co warto zauwazy¢ —
usuniete fragmenty nie byly brane losowo, ale wybrano odcinki DNA ktore
wystepowaty zarowno u myszy jak i u cztowieka.

Zdjecie zdrowej myszy ktora przesiaduje na sekwencji DNA ktérg naukowcy usuneli z jej
genomu. Usunieta sekwencja byta hiper-konserwowana (czyli identyczna) z sekwencjg DNA
cztowieka i nie znano zadnej petnionej przez nig funkcji. Te i podobne eksperymenty z delecjq
fragmentéw Smieciowego DNA pokazujg, ze sekwencje te zwykle nie sa niezbedne do zycia.
ZRODLO] (http://www?2.lbl.gov/Science-Articles/Archive/Ge nomics-ultraconserved.html)

Wszystkie te przyktady mozna by zamies$¢ pod dywan i nazwaé wyjatkami, ale tak sie
sktada, ze to wiasnie ,,0gdlniki" przedstawiajq bardziej przemawiajgcy argument za
istnieniem $mieciowego DNA. Ma on nawet swojg naukowg nazwe: "Paradoks
wartosci C".

Ciekawostka: poniewaz twdrca artykuty naukowego w ktdrym pierwszy raz uzyto tego
terminu nigdy nie zdefiniowat czym jest owo ,C", nikt de facto nie wie czym ono
faktycznie jest, cho¢ podejrzewa sie, ze chodzito o "Constant".

Czym jest paradoks wartosci C? Mozna sie spodziewac, ze bardziej ztozone organizmy
bedg miec¢ wieksze genomy, jednakze u eukariontéw wielkos¢ genoméw nie jest
skorelowana z ich ztozonosciq. Eukariotyczne genomy moga sie rézni¢ miedzy
soba nawet o0 100.000 razy! Przecietha ameba ma 100x wiekszy genom od
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cztowieka. Przyktadowo: dwa gatunki tosi (ktore sq ze sobg blisko spokrewnione
ewolucyjnie) mogaq sie miedzy sobg rézni¢ tylko nieznacznie fragmentami kodujgcymi
biatka i ncDNA, ale mogq diametralnie rézni¢ sie zawartoscig $Smieciowego DNA —
oznacza to, ze albo jeden z nich utracit duzy fragment, albo drugi zyskat duzy
fragment DNA. Powyzsze obserwacje wskazujg, ze oprocz istotnych fragmentow,
organizmy réznig sie bagazem $mieci, ktdre mogq arbitralnie zyskiwac lub tracic.

"Genom ssakow [...] zawiera okoto 3,0 x 10”9 par zasad. To przynajmniej
750 razy wiecej niz liczy sobie genom E.coli. Jesli przyjmiemy proste
zatozenie, ze liczba zawartych w nim genow jest proporcjonalna do wielkosci
genomu, musielibysmy dojs¢ do wniosku, ze okoto 3 milionéw genow
znajduje sie w naszym genomie. Blad takiego rozumowania staje sie
oczywisty, gdy zdamy sobie sprawe, ze proste ryby dwudyszne i salamandry

moga mieé 36 razy wiekszy genom od naszego." [ZROD}O:] Susumo Ohno: So
Much 'Junk DNA' in our Genome (http://www.junkdna.com/ohno.html)
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Porownanie (haploidalnych) wielkosci genomoéw réznych grup eukariontow. Wykres powstat na
podstawie analizy 10000 gatunkow, ktére zostaty ukazane w skali logarytmicznej dla lepszej
wizualizacji. Wida¢, ze nawet pomiedzy gatunkami tej samej grupy istnieje ogromna
rozbieznos¢ wielkosci genomadw i nie istnieje korelacja pomiedzy Wle|kOSCIa_ genomu a 0golng
ztozonoscig budowy organizmu. Ludzi zaznaczono gwiazdka. [ZRODLO
(http://www.ncbi.nlm.nih. gov/pmc/artlcles/PMC4014423/f|g ure/pgen-1004351-g001/)
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Gdyby wielkos$¢ ciata byta skorelowana z wielkoscig genomu...

Ciekawostka: osobom ktore uwazajq, ze znajq role $mieciowego DNA poleca sie
przeprowadzi¢ eksperyment myslowy zwany "Testem cebuli" w ktérym poréwnuje
sie dwa organizmy. Cztowiek i cebula majg przyktadowo tyle samo funkcjonalnego
DNA, ale cebula ma 5x wiecej smieciowego DNA. Jakg funkcje petni zatem wedtug
ciebie to smieciowe DNA, Zze cebula potrzebuje go 5 razy wiecej od cztowieka? Test
cebuli powstat na blogu internetowym i stat sie tak popularny w tego typu dyskusjach,
ze trafit do jezyka naukowego.

£ L

A co jesli cebula w rzeczywistosci jest bardziej ztozona od cztowieka tylko nikt o tym nie wie?!
(sic!)

#2 — EWOLUCIJA I GENETYKA

Chociaz istniaty juz wczesniejsze dyskusje na tym polu, powszechnie uwaza sie, ze
pierwsze argumenty za istnieniem $mieciowego DNA pochodzg od Dr Susumo Ohno
i jego artykutu/listu z 1972 roku o nazwie: ,So Much 'Junk DNA' in our Genome"

(http://www.junkdna.com/ohno.html). Pan Susumo Ohno argumentowat, ze istnieje
gorna granica liczby funkcjonalnych gendéw jaka dany organizm moze utrzymac,
a reszte stanowi "$mieciowe DNA". I chociaz dzisiaj wiemy juz, ze taka granica raczej
nie istnieje, argumenty ttumaczace dlaczego smieciowe DNA sie pojawia i dlaczego
czasami warto je mie¢ sg nadal aktualne. Wyobrazmy sobie, ze jaki$s gen zostat
omytkowo zduplikowany. Majac dwie (lub wiecej) jego kopii, tylko jedna z nich musi
by¢ funkcjonalna. Pozostata kopia moze zmutowac isie wylgczy¢é — stanie sie
pseudogenem zaliczanym do $mieciowego DNA. Zduplikowany gen moze jednak
chroni¢ funkcjonalne geny biorac na siebie mutacje (jesli mamy przyktadowo 99
pseudogenow i 1 wazny funkcjonujacy gen to szansa, ze dojdzie do mutacji w tym
genie wynosi 1:100, a bez $Smieci bytoby to 100%). Taki Smieciowy pseudogen moze
takze rozdziela¢ funkcjonalne geny (funkcjonowac jako szkielet). Co wiecej — przy
odrobinie szczescia zmutowany gen moze nawet ,wréci¢ do zycia" jako nowy gen
o innowacyjnych funkcjach! W tym kontelgs’cie Smieciowe DNA jest piaskownicq
w ktérej ewolucja testuje nowe pomysty. Smieciowe DNA tworzg jednak nie tylko
pseudogeny (ewolucyjne pozostatosci po naszych przodkach), ale takze na przykfad
fragmenty wiruséw ktére wbudowaty sie do naszego genomu na state, samolubne
geny takie jak transpozony i introny ktérych jedynym celem jest powielenie sie,
czy tez nawet ogromne fragmenty zbudowane z powielenia 2,3,4 liter kodu
genetycznego, albo nawet zduplikowanych catych fragmentow chromosomu.
Nasz genom nie jest ,ciemng materig" o ktérej nic nie wiemy. Wprost przeciwnie —
umiemy wskazac¢ jakie elementy w jakich ilosciach w nich wystepujg i zgodnie
z naukowg wiedza elementy takie nie powinny pefni¢ roli w funkcjonowaniu komorki.
Oczywiscie sq tutaj wyjatki, jednak sg one wtasnie...wyjatkami.

Gdy bowiem sobie zdamy sprawe, ze ewolucja jest procesem niewydajnym,
niekompletnym i Smieciowym, istnienie DNA ktdre nic nie robi staje sie oczywiste.
Ewolucja nie ma zadnego celu do ktérego dgzy — nie powinna usuwac zbednych
fragmentéw o ile nie przyniesie jej to jaki$ realnych korzysci. BA! Liczba mutacji
zachodzgca w naszych chromosomach znaczgco przewaza nad zdolnoscig ich
usuwania z populacji! By¢ moze jednak naukowcy sie myla i ewolucja skutecznie
usuwa geny bez funkcji, pozostawiajac tylko te ktérych funkcja jest bardzo
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utajona...tak, ze dany fragment DNA jest wykorzystany tylko raz w zyciu komérki. Jak
naukowcy sprawdzajg czy jakas sekwencja DNA moze by¢ bardzo wazna? Poréwnujg
oni genomy wielu organizméw i jesli dana sekwencja wystepuje w wielu gatunkach
(tzw. "sekwencja konserwowana'), oznacza to najprawdopodobniej, ze petni ona
jaka$ wazng dla organizmu funkcje. Przyktadowo sekwencja kodujaca rybosomy jest
skrajnie konserwowana pomiedzy gatunkami, poniewaz rybosomy petnig kluczowg
funkcje w kazdym organizmie.

Histone H1 [residues 120-180)

HUMAN KKASKPKKAASKAPTKKPKATPVEKAKKKLAATPKKAKKPK TVEKAKPYEASKPEKAKPVE
MOUSE KKAAKPKKAASKAPSKKPKATPVEKAKKKPAAT PEKAKKPEVVEVKPYEASKPKEAKTVE
RAT KKAAKPKKAASKAPSKKPKATPVKKAKKKPAATPKKAKKPKIVEKVEPVEASKPKKAKPVE
COW KKAAKPKKAASKAPSKKPKATPVKKAKKKPAATPKKTKKPKTVEAKPVKASK PKKTEPVE
CHIMP ki ASKPKKAASKAPTKKPEATPVKKAKKK LAATPEKKAKKPE TVEAKPVEASK PEKAKPVE
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Przyktad konserwowanej sekwencji aminokwasowej histondw, czyli biatek wokdt ktérych DNA
nawija sie jak na szpule. Zaznaczone na szaro aminokwasy sq takie same u kazdego

z powyzszych gatunkdéw, gdyz mutacja w tym miejscu uposledzita by funkcjonowanie histonéw.
Pozostate sekwencje nie petnig kluczowej roli, wiec istnieje tutaj wieksza swoboda sekwencji.
Gdyby $Smieciowe DNA petnito jakgs waznga role, ewolucja starataby sie jq zaghoyvac’
konserwujac dang sekwencje miedzy gatunkami tak jak w tym przypadku. [ZRODLO]
(http://www.racjonalista.pl/https://en.wikipedia.org/wiki/Conserved_sequence)

Natomiast wiekszos¢ Smieciowego DNA nie jest konserwowana, co sugeruje, ze nie
petni ono waznej funkcji. Niektére jego fragmenty sg nawet tak bardzo zmienne, ze sq
inne u kazdego cztowieka (co wykorzystuje sie w testach na ojcostwo i w
kryminalistyce). Trzeba réwniez nadmienié, ze nie kazda konserwowana sekwencja
musi by¢ wazna (PATRZ: eksperyment z delecjg sekwencji konserwowanej u myszy
wyzej). Z catego genomu cztowieka, tylko 5% jest ewidentnie konserwowane,

a co do dodatkowych 4% toczg sie dyskusje. Sugeruje to zatem, ze w najlepszym
wypadku 9% ludzkiego DNA petni jakas funkcje a reszta to Smiecie.

#3 — HIPOTEZA ZEROWA

Miejmy ten argument filozoficzny szybko z gtowy: =z metodologicznego punktu
widzenia nie ma nic ztego w sceptycznym podejsciu do zagadnienia. Niezbadany
fragment DNA prawidlowo powinno uznaé sie za nie petnigcy funkcji...do czasu az
takowa funkcja nie zostanie udowodniona! Na tym opiera sie nauka i tym wilasnie jest
tutaj hipoteza zerowa! Gdy naukowcy wykaza, ze dany fragment genomu nie jest
Smieciowy i rzeczywiscie petni jakas funkcje, wtedy witasnie wiedza ta nas wzbogaci —
ale nie wczesniej. Cze$¢ argumentujacych zapomina o tym, ze funkcja niekodujacej
czesci DNA jest nadal dyskusyjna w $wiecie naukowym i argument ,Przeciez nie moze
by¢ tak, ze ten ogrom DNA nic nie robi...jego funkcja na pewno zostanie wczesniej czy
pdzniej wyjasnional!" jest niczym wiecej jak jego/jej osobistg opinig. BA! Domaganie
sie dowoddw nieistnienia funkcji Smieciowego DNA, jest analogicznym z domaganiem
sie dowodu na nieistnienie Czajniczka Russela. Mimo to przeciwnicy $mieciowego
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DNA czesto zarzucajg arogancje zwolennikom smieciowego DNA moéwiac, ze zaktadajq
oni z géry brak takowej funkcji. To nieprawda — praktycznie kazdy naukowiec
zajmujacy sie tym zagadnieniem zaznacza, ze spodziewal sie mozna jeszcze wielu
przetomowych odkry¢ wsrdd fragmentédw o nieznanej funkcji. Zaznaczajq oni jednak,
ze biorgc pod uwage dziatanie ewolucji, paradoks wartosci C, organizmy pozbawione
Smieciowego DNA, oraz nasza wiedze o pochodzeniach i funkcji komponentéw
genetycznych, nie podejrzewajq oni aby cate nasze DNA posiadato funkcje...tylko
dlatego, ze ono tam jest. Z drugiej strony przeciwnicy $Smieciowego DNA nagminnie
ogtaszajq jego koniec, tylko dlatego, ze poznano nowg funkcje kilku wybranych
fragmentow stanowigcych marginalng cze$¢ genomu, lub tez podaje sie funkcjonalne
nc-DNA jako przyktad s$mieciowego DNA, co wydaje sie by¢ jeszcze bardziej
aroganckim podejsciem.

Z metodologicznego punktu widzenia, domaganie sie dowodu, ze wiekszo$¢ DNA nie peini
istotnej funkcji przypomina¢ moze sytuacje z Kosmicznym Czajniczkiem. Taki hipotetyczny
czajniczek wymyslit Bertrand Russell twierdzac, ze lata on sobie w kosmosie i od sceptykdw
domaga sie dowodu, Ze jest inaczej. Oczywiscie nie mozna definitywnie udowodnic¢, ze taki
czajniczek nie istnieje. Stad wniosek, ze to osoba przekonywujgca o jego istnieniu powinna
przedstawi¢ odpowiednie na to dowody a nie odwrotnie. Analogicznie: nie mozna definitywnie
udowodni¢, ze Smieciowe DNA nie petni jednak jakiej$ funkcji nieznanej nauce...jednakze to
osoby ktére twierdza, ze jednak takg role petni, powinny przedstawic¢ na takg role odpowiednie
dowody.

KRYTYKA "ENCODE": Oprécz wymienionych powyzej argumentéw, w dyskusji
o Smieciowym DNA zawsze pojawia sie temat "ENCODE". Wedle przeciwnikéw idei
Smieciowego DNA, ten gigantyczny projekt badawczy wskazuje, ze takowe nie
istnieje. Niniejszy artykut nie ma na celu ukazania wszystkich argumentéw obu stron,
jednakze niezwykle wazne wyniki badan ENCODE zastugujg na wyjatek. W rzeczy
samej, ENCODE wywofato zamieszanie nawet wsrdod naukowcoéw zajmujacych sie tym
zagadnieniem, co stato sie podstawg jego krytyki. Zatem czym jest projekt ENCODE
i dlaczego wcale nie obalit idei Smieciowego DNA?

TROCHE HISTORII: W latach 70" wiedza o naszym DNA zaczynata sie
gwattownie rozwijac¢. Naukowcy zaczeli rozumiec¢ czym sg geny i jak funkcjonuja.
Nauczyli sie oni rowniez nimi manipulowaé, rozwijajgc nowe narzedzia inzynierii
genetycznej. Byt to réwniez okres w ktdrym zostat ukuty termin "$Smieciowe DNA".
Mimo wszystko nasza wiedza o genomie byta nikta i nie wiedzieliSmy nawet ile genéw
ma cztowiek. Dlatego tez w 1990 roku powstat kosztujacy 3 miliardy dolaréw
"Projekt poznania ludzkiego genomu" majacy na celu poznanie kompletnej
sekwencji DNA cztowieka. Ten gigantyczny projekt wymagat powstania catkowicie
nowych technologii i metod badawczych. Dzieki niemu nastgpit znaczny postep

w technice automatycznego sekwencjonowania DNA.

Ciekawostka: prywatna firma ,,Celera Genomics" postanowita jako pierwsza odczytac
ludzki genom dzieki czemu mogtaby go...opatentowad. Naukowcy obu grup umowili
sie jednak, ze opublikujq sekwencje ludzkiego genomu jednoczesnie, w réznych



czasopismach.

W efekcie sekwencja i opis genomu cztowieka opublikowano w 2001 roku (chociaz
wstepne wyniki opublikowano w 2000 roku, a sekwencje ponad 99% genomu poznano
i opublikowano w 2003 roku). Rozpoczeta sie nowa era badan naukowych! Prezydent
USA Bill Clinton oraz premier Wielkiej Brytanii Tony Blair ogtosili ten fakt na wspdlnej
konferencji prasowej, stwierdzajac:

Bez watpienia, jest to najwazniejsza, najbardziej cudowna mapa, ktérg rodzajowi
ludzkiemu udato sie stworzy¢ (...). Uczymy sie dzi$ jezyka, poprzez ktéory Bég stworzyt
Swiat. Zostajemy przeniknieci gtebszym niz kiedykolwiek podziwem wobec ztozonosci,
piekna, i niezwyklosci najéwietszego daru Bozego. [ZRODLO]
(http://www.racjonalista.pl/https://pl.wikipedia.org/wiki/Projekt_poznania_ludzk
iego_genomu)

Naukowcow czekat jednak szok, kiedy zdali sobie sprawe, ze rzeczywista liczba gendw jest znacznie
mniejsza niz_przypuszczali. Spodziewali sie, ze nasz genom moze byc¢ siedliskiem dla nawet
100.000 genéw kodujacych biatka, gdy tymczasem rzeczywista ich liczba to zaledwie
20.000-25.000. Oznaczato to, ze tylko ~1,5% genomu to geny rzeczywiscie kodujace biatka, a
"$mieciowego DNA" ktore przewidziano kilkadziesiat lat wczesniej jest zdecydowanie wiecej!
Jednoczesnie zaczeto odkrywac liczne sekwencje ktore nie kodowaty biatek, ale petnity istotne
funkcje takie jak: fragmenty transkrybowane do RNA (tRNA, rRNA, snRNA), regiony regulujace
ekspresje gendw (promotory, wzmacniacze, fragmenty wyciszajace), regiony zaznaczajgce poczatek
replikacji, czy tez fragmenty petnigce funkcje strukturalne (telomery, centromery). Imponujaca lista,
jednakze wszystkie te fragmenty ncDNA wraz z genami kodujacymi biatka nadal wydawaty sie
stanowi¢ marginalng_czes$¢ genomu! Niemniej jednak niekodujgce DNA stato sie temat przewodnim
badan biologii molekularnej minionej dekady. Bez wzgledu na poglady na kwestie $mieciowego DNA,
wszyscy naukowcy byli (i nadal sa!) zgodni, ze w naszym genomie pozostato jeszcze do odkrycia
wiele fragmentow ktdére cho¢ nie kodujg biatek, petnig istotng funkcje dla organizmu. Przyktadem
niech bedzie stosunkowo niedawne rewolucyjne odkrycie interferencyjnego DNA, ktére moze
~wycisza¢" geny kodujace biatka — odkrycie ktore otworzylo droge dla setek potencjalnych lekéw
i nowych metod inzynierii genetycznej.

ENCODE: Dlatego wtasnie w 2003 roku rozpoczeto kolejny wielki program badawczy: ENCODE
(czyli: Encyclopaedia of DNA Elements). Rolg ENCODE bylo ustalenie z czego dokfadnie skiada
sie nasz genom. To do$¢ karkotomne zadanie — nie ma tylu naukowcow na s$wicie aby zbadac¢ kazdy
fragment DNA z osobna! Dlatego tez, w badaniach ENCODE analizowano genom odgoérnie — jako
catos¢. Poszukiwano w nim fragmentdw o cechach $wiadczacych, Zze by¢ moze petnig jakas
uzyteczng funkcje dla organizmu. Analizowano piec takich cech:

1) Czy dany fragment DNA jest przepisywany na ni¢ RNA? (74,7% genomu wedle
ENCODE).

2) Czy dany fragment jest zwigzany z histonami podlegajacymi modyfikacji? (56,1%
genomu)

3) Czy dany fragment wystepuje w mniej skondensowanym regionie luznej/otwartej
czesci chromatyny? (15,2% genomu)

4) Czy dany fragment tgczy sie z biatkami regulujgcymi proces transkrypcji? (8,5%
genomu)

5) Czy dany fragment znajduje sie w zmetylowanym regionie bogatym w cytozyne
i guanine? (4,6% genomu)
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Oczywiscie fakt, Zze jaki$ region DNA miat jedng ztych cech nie $wiadczy
jednoznacznie o jego faktycznej pozytecznosci dla organizmu — to bardziej przestanka
niz Swiadectwo. Warto jednak przyjrzec sie przyjrze¢ 74,7% genomu przepisywanego
na ni¢ RNA ktéra brzmi przekonywajaco o duzej funkcjonalnosci naszego genomu...ale
tylko z poczatku. Do wyjasnienia tego zjawiska mozna przyjrze¢ sie genomowi
kukurydzy ktéry sktada sie az w 90% z tzw. "transpozonow" ktdére powszechnie
uwaza sie za przykiad "samolubnych gendéw". To dos¢ niezwykie elementy
genetyczne, ktére mozna by nazwac pasozytami wewnatrz DNA. Tak jak wirusy, ich
rola czesto ogranicza sie do replikacji. Potrafiag sie przemieszcza¢ po genomie,
wycinajac i wklejajac sie do DNA. Czasami niefortunne wklejenie sie transpozonu
moze uszkodzi¢ funkcjonalny gen kodujacy biatko i wywotaé chorobe — np. hemofilie,
porfirie, dystrofie miesniowg, raka... Genom czlowieka sktada sie w okoto 44%
z transpozonow! Z drobnymi wyjatkami prawie wszystkie transpozony klasyfikuje
sie do Smieciowego DNA. Tymczasem transpozony sg jak najbardziej aktywne
transkrypcyjne, czyli przepisywane na ni¢ RNA! Tak samo aktywne mogq byc¢
genomowe artefakty pozostawione przez wirusy ktére =zainfekowaty naszych
przodkéw. Niektére wirusy (np. HIV) potrafig wbudowac siebie w losowym miejscu
w DNA cziowieka. Taki wirus moze zy¢ w utajeniu przez wiele podziatéw komdrkowych
az uzna, ze czas rozsiac¢ sie dalej. Czasami jednak zainfekowana zostanie komérka
ptciowa, ktérej wirus ma zmutowane geny...przez co nie powrdci juz nigdy do ,zycia".
W takim przypadku wirusowe geny nadal mogg by¢ transkrybowane do RNA
w kazdym kolejnym pokoleniu, ale nie powstanie z tego zaden funkcjonalny wirus.
Z oczywistych wzgledow takie pozostatosci po wirusach naukowcy zaliczaja do
Smieciowego DNA i szacujg, ze stanowig one az 5-8% genomu. Jeszcze innym
przyktadem elementu genetycznego ktéry moze ulec przemianie w RNA, ale mimo to
jest zaliczany do $mieciowego DNA stanowig "pseudogeny". Sg to ewolucyjne
pozostatosci po naszych przodkach. Pseudogeny nadal maja ,wyglad" zwyktych
genow, ale doznaty mutacji ktdéra sprawita, ze nie petnig one juz swojej funkcji.
Przyktadem pseudoegu moze by¢ GULOP — pozostato$¢ po genie ktéry normalnie
produkuje witamine C u wiekszosci zwierzat. M.in. u ludzi iszympansow GULOP
znajduje sie w genomie, wykazuje on pewng szczatkowg aktywnosé, ale nie spetnia
swojej funkcji — nadal mozemy chorowac na szkorbut. Zasadniczo pseudogeny bardzo
czesto sq przepisywane na RNA, mimo iz nie spetniajg zadnej funkcji w organizmie.
Przyktadowo u bakterii Mycobacterium leprae, 43% z jej 1133 pseudogendow jest
nadal zamieniane w RNA.

Transpozony, pozostato$ci po wirusach i pseudogeny...jak wida¢ ogromna czesc
naszego genomu jest przepisywana na RNA inie powinno to by¢ Zzadnym
zaskoczeniem. Okazuje sie jednak, ze to nie wszystko: nawet catkowicie losowo
wygenerowana przez naukowca sekwencja DNA...moze by¢ przemieniana w RNA!
Czasteczki odpowiedzialne za ,przettumaczenie" nici DNA na RNA mogg dziatac
spontanicznie — nie sg idealne. W zywym organizmie geny kodujace biatka
wyposazone sg w réznego rodzaju sekwencje ktére mogq jednak zwiekszy¢ takqy
produkcje o kilka tysiecy razy (i wiecej). Mowa o promotorach i wzmacniaczach
(enchancerach). Organizm potrafi tez skutecznie wyciszy¢ gen za pomocg réznego
rodzaju sekwencji zmniejszajgcych aktywnos$¢ genu. ENCODE w swych badaniach

zwiekszyt czutos¢ do takiego stopnia, ze powinien wykrywac¢ owy ,szum" — czyli RNA
pochodzacy z losowych sekwencji. W rzeczy samej orientacyjnie 90% genomu
powinno generowac taki szum!

Dlatego w 2012 roku kiedy ENCODE oficjalnie opublikowat swoje wyniki naukowcy
zajmujacy sie zagadnieniem S$mieciowego DNA doznali kolejnego szokul!
W opublikowanych tego samego dnia 30 artykutach naukowych ENCODE ogtosito, ze
80% ludzkiego genomu jest w ten czy inny sposob funkcjonalne co oznacza,



ze Smieciowe DNA jednak nie istnieje! Oto przyktady tego co ENCODE ogtosito swiatu:

L~

L~

Wypowiedzi tego tupu bardzo zasmucity wiele osdb zajmujacych sie tym zagadnieniem
od lat...do tego stopnia, ze nawet w artykutach naukowych krytykujacych wypowiedz
ENCODE da sie wyczu¢ owaq uszczypliwos¢! W korncu ENCODE odkryt co$ czego
proponenci idei $mieciowego DNA sie spodziewali! (m.in. wytlumaczona wczes$niej
aktywnos$¢ transkrypcyjna smieciowego DNA) ENCODE catkowicie zignorowato trzy
powody wymienione w tym tekscie dla ktérych tak wielu ewolucjonistow i genetykdéw
jest przekonanych, ze Smieciowe DNA musi istnie¢. ENCODE przyjeto tak bardzo luzng
definicje ,funkcjonalnego DNA", Ze prawie wszystko mozna do niej dopasowacé, a w
praktyce nie musi ona petni¢ zadnej funkcji dla organizmu. W rzeczy samej — gdy
"funkcjonalne" elementy DNA definiuje sie bardzo rygorystycznie, dane z ENCODE
pokrywajg sie zinnymi przewidywaniami biologdéw, takimi jak ze wspomnianymi
konserwowanymi sekwencjami. Dla naukowca osiggniete 80% funkcjonalnego genomu
jest czym$ arbitralnym...mylacym...bez znaczenia. Dla mediow natomiast jest to
krzykliwy temat na pierwszg strone gazet — co$ czego prawie nikt samemu nie
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zweryfikuje, a co z pewnoscig dostarczy licznych grantéw na dalsze badania.

W zaleznosci od przyjetej definicji ,funkcjonalnego" elementu, wyniki ENCODE wydaja sie
bardziej lub mniej imponujace. Przy przyjeciu bardziej rygorystycznych (i prawdopodobniej
realniejszych) definicji, wyniki ENCODE zaczynajq by¢ zbiezne z istniejgcymi szacunkami.
[ZRODLO: ENCODE] (http://www.pnas.org/content/111/17/6131.full)

Inaczej méwiac: badania ENCODE s przetomowe i z pewnoscig na ich podstawie wiele
zostanie odkryte, ale konsorcjum badawcze nie miato zadnych podstaw by wysungc
wniosek iz Smieciowe DNA nie istnieje. BA! W swoim artykule zbiorczym z 2014 sami
badacze z ENCODE zauwazajg racje co do istnienia $mieciowego DNA! I chod
przyznajq, ze trudno ustali¢ ile go rzeczywiscie jest, 80% funkcjonalnego uznajq za
przesadzone, a blizsze prawdy bedzie jakies 20%. [ZRODLO]
(http://www.pnas.org/content/111/17/6131.full)

[Dokitadniej o krytyce ENCODE mozesz przeczyta¢c w ogolnodostepnych
artykutach podanych w sekcji ponizej]

PODSUMOWANIE: Istnieja realne powody by myséleé, ze $mieciowe DNA
istnieje i stanowi wiekszo$¢ naszego genomu. Ws$rdod wymienionych argumentéw
znajduje sie: istnienie organizméw ktére pozbyty sie Smieciowego DNA catkowicie lub
blisko spokrewnionych gatunkéw diametralnie réznigcych sie wielkosci genomoéw co
wynika z obecnosci Smieciowego DNA, nagromadzanie sie artefaktéw ewolucyjnych
i mutacji ktére Swietnie ttumaczy teoria ewolucji oraz genetyka, brak konserwacji
sekwencji $mieciowych, a takze znajomos$¢ elementéw budujacych nasz genom,
przemawiajacy za tym, ze wiekszos¢ z nich nie powinna petni¢ zadnej funkcji.
Przytoczone argumenty nie wyczerpujgq catego tematu, ale stanowczo pokazujg, ze
jest to temat obszerny w ktérym wiele jeszcze zostato do powiedzenia, cho¢ dyskusja
ta bardziej powinna polega¢ na rozwazaniach jak wielki procent stanowig funkcjonalne
i niefunkcjonalne czesci naszego genomu, a nie czy takie $mieciowe DNA w ogodle
istnieje. W tego typu dyskusjach coraz czesciej biora nie tylko naukowcy, ale
takze przecietni ludzie zafascynowani postepami nauki, czy tez politycy
ttumaczacy dlaczego wydajaq miliardy dolarow na badanie ,,$mieci"”, a nawet
ludzie religijni dla ktorych poznanie ludzkiego genomu jest réwnoznaczne
z poznaniem intencji Boga. Dlatego wilasnie warto szerzej zaznajomic¢ sie z tym
zagadnieniem...bo zyjemy w haprawde przetomowych czasach!

ARTYKULY NAUKOWE:

The Case for Junk DNA (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4014423)

Non-coding RNA: what is functional and what is junk?
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4306305/)

Is junk DNA bunk? A critique of ENCODE

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3619371)

Three reasons why junk DNA makes evolutionary sense
(http://blogs.scientificamerican.com/the-curious-wavefunction/th ree-reasons-to-like-
junk-dna/)

So Much 'Junk DNA' in our Genome (http://www.junkdna.com/ohno.html)



http://www.junkdna.com/ohno.html
http://blogs.scientificamerican.com/the-curious-wavefunction/three-reasons-to-like-junk-dna/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3619371
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4306305/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4014423
http://www.pnas.org/content/111/17/6131.full
http://www.pnas.org/content/111/17/6131.full

The miniature genome of a carnivorous plant Genlisea aurea contains a low number of
genes and short non-coding sequences

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3728226/)

8.2% of the Human Genome Is Constrained: Variation in Rates of Turnover across

Functional Element Classes in the Human Lineage

(http://journals.plos.org/plosgenetics/article?
id=10.1371/journal.pgen.1004525#abstractl)

Megabase deletions of gene deserts result in viable mice.

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15496924)

On the Immortality of Television Sets: ,Function" in the Human Genome According to
the Evolution-Free Gospel of ENCODE

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3622293/)

ENCODE — Defining functional DNA elements in the human genome

(http://www.pnas.org/content/111/17/6131.full)

WARTO ZAJRZEC:

RationalWiki — Junk DNA (http://rationalwiki.org/wiki/Junk_DNA)

DNews — Junk DNA (http://www.racjonalista.pl/https://www.youtube.com/watch?
v=uX70kcqe8el)

DNews — Junk DNA #2 (http://www.racjonalista.pl/https://www.youtube.com/watch?
v=EwWRS2_UILVk)

Sandwalk — Strolling with a skeptical biochemist (http://sandwalk.blogspot.com)

Obrona Smieciowego DNA (http://wolnemedia.net/obrona-smieciowego-dna/)

Grzebanie w $mieciach czyli o niekodujgcym DNA (http://www.racjonalista.pl/https://
migg.wordpress.com/2007/11/15/grzebanie-w-smie ciach-czyli-o-niekodujacym-dna/)

Fighting about ENCODE and junk (http://blogs.nature.com/news/2012/09/fighting-
about -encode-and-junk.html)

Wikipedia (ANG) — ENCODE:Controversy

(http://www.racjonalista.pl/https://en.wikipedia.org/wiki/ENCODE# Controversy)

STRONA AUTORA TEKSTU: Ciekawostki o poranku (http://
www.racjonalista.pl/https:/ /www.facebook.com/Ciekawostki
OPoranku/)
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