
Ãåíîìû ìàìîíòà äàþò ðåöåïò äëÿ ñîçäàíèÿ àðêòè÷åñêèõ ñëîíîâ

Ñïèñîê ãåíåòè÷åñêèõ ðàçëè÷èé ìåæäó øåðñòèñòûìè ìàìîíòàìè è ñëîíàìè ïîêàçûâàåò, êàê ýòè ãèãàíòû ëåäíèêîâîãî ïåðèîäà âûäåðæèâàëè õîëîä. 

Â îòëè÷èå îò ñâîèõ äâîþðîäíûõ áðàòüåâ ñëîíîâ, øåðñòèñòûå ìàìîíòû áûëè òâîðåíèÿìè õîëîäà, ñ äëèííûìè ìîõíàòûìè øóáàìè, òîëñòûìè ñëîÿìè æèðà è ìàëåíüêèìè óøàìè, ÷òî äåëàëî ìèíèìàëüíîé ïîòåðþ òåïëà. Ñíà÷àëà ó÷åíûå ïîäðîáíî êàòàëîãèçèðîâàëè ñîòíè
ãåíåòè÷åñêèõ ìóòàöèé, ñòàâøèõ èñòî÷íèêîì ðàçëè÷èé

Èññëåäîâàíèå ïîêàçûâàåò, êàê øåðñòèñòûå ìàìîíòû (Mammuthus primigenius) ýâîëþöèîíèðîâàëè îò èõ îáùåãî ñ àçèàòñêèìè ñëîíàìè (Elephas maximus) ïðåäêà. Ýòî ìîæåò ïîñëóæèòü ðåöåïòîì äëÿ ñîçäàíèÿ
ñëîíîâ, ñïîñîáíûõ âûæèâàòü â Ñèáèðè. 

Â«Ýòè ãåíû ìîãëè áû ïîíàäîáèòñÿ â ñëîíîâüåì ãåíîìå äëÿ ñîçäàíèÿ æèâîòíîãî, êîòîðîå áûëî áû ãëàâíûì îáðàçîì ñëîíîì, íî â äåéñòâèòåëüíîñòè áûëî áû ñïîñîáíî âûæèâàòü â õîëîäåÂ», - ãîâîðèò Áýò Øàïèðî, ýâîëþöèîííûé ãåíåòèê èç Óíèâåðñèòåòà
Êàëèôîðíèè â Ñàíòà Êðóç, êîòîðûé íå ó÷àñòâîâàë â ïîñëåäíåì èññëåäîâàíèè. Êàê áû ïðè÷óäëèâî ýòî íè çâó÷àëî, íî òàêàÿ ïîïûòêà ðåàëèçóåòñÿ íà î÷åíü ðàííåé ñòàäèè â èññëåäîâàòåëüñêîé ëàáîðàòîðèè â Áîñòîíå, øòàò Ìàññà÷óññåòñ. 

Ïåðâûé ãåíîì øåðñòèñòîãî ìàìîíòà áûë îïóáëèêîâàí â 2008 ãîäó, íî îí ñîäåðæàë ñëèøêîì ìíîãî îøèáîê, ÷òîáû íàä¸æíî ðàñïîçíàòü, êàê ãåíîì ìàìîíòà îòëè÷àåòñÿ îò ãåíîìîâ ñëîíîâ. Äðóãèå èññëåäîâàíèÿ âûäåëèëè èíäèâèäóàëüíûå ãåíû ìàìîíòà äëÿ áîëåå ïðèñòàëüíîãî
èçó÷åíèÿ è èäåíòèôèöèðîâàëè ìóòàöèè, êîòîðûìè íàäåëåíû æèâîòíûå ñî ñâåòëûì ïîêðîâîì è ïåðåíîñÿùèì êèñëîðîä ãåìîãëîáèíîâûìè áåëêàìè, ðàáîòàþùèìè íà õîëîäå. 

Æèðîâûå ñåêðåòû 

Â ïîñëåäíåì èññëåäîâàíèè Âèíñåíò Ëèí÷, ýâîëþöèîííûé ãåíåòèê Óíèâåðñèòåòà ×èêàãî â Èëëèíîéñå, è åãî êîìàíäà îïèñûâàþò, êàê îíè ïîñëåäîâàòåëüíî ñîåäèíèëè ãåíîìû òð¸õ àçèàòñêèõ ñëîíîâ è äâóõ øåðñòèñòûõ ìàìîíòîâ (îäèí óìåð 20
òûñ. ëåò, à âòîðîé - 60 òûñ. ëåò íàçàä) â ñâåðõâûñîêîì ðàçðåøåíèè. Îíè îáíàðóæèëè ïðèìåðíî 1,4 ìëí íóêëåîòèäîâ, ðàçëè÷àþùèõñÿ ó ìàìîíòîâ è ñëîíîâ, ÷òî èçìåíèëî ïîñëåäîâàòåëüíîñòü áîëåå ÷åì 1600 ãåíîâ, êîäèðóþùèõ áåëîê. Èññëåäîâàíèå
áûëî ðàçìåùåíî íà ñåðâåðå ïðåïðèíòîâ ïî áèîëîãè÷åñêèì íàóêàì bioRxiv.org 23 àïðåëÿ. 

Ïðîâåðêà ëèòåðàòóðû â ïîèñêàõ èíôîðìàöèè î òîì, ÷òî ýòè áåëêè äåëàþò â äðóãèõ îðãàíèçìàõ, âûÿâèëà äåñÿòêè ãåíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðàçâèòèè êîæè è øåðñòè, çàïàñàíèè è ìåòàáîëèçìå æèðà, òåìïåðàòóðíîì îùóùåíèè è ïðî÷èõ àñïåêòàõ áèîëîãèè, ïîòåíöèàëüíî
èìåþùèõ îòíîøåíèå ê æèçíè â Àðêòèêå. 

Íàïðèìåð, íåñêîëüêî ãåíîâ ñ óíèêàëüíûìè äëÿ ìàìîíòîâ èçìåíåíèÿìè áûëè âîâëå÷åíû â íàñòðîéêó öèðêàäíûõ ðèòìîâ - ïîòåíöèàëüíîé àäàïòàöèè ê æèçíè â ìèðå ñ ò¸ìíûìè çèìàìè è 24-÷àñîâûì äíåâíûì ñâåòîì ëåòîì. Ó äðóãèõ àðêòè÷åñêèõ æèâîòíûõ, òàêèõ,
êàê ñåâåðíûõ îëåíåé, èìåþòñÿ ñõîæèå ìóòàöèè. 

Ãåíîìû ìàìîíòîâ òàêæå ñîäåðæàò äîïîëíèòåëüíûå êîïèè ãåíà, êîòîðûé êîíòðîëèðóåò ïðîäóêöèþ æèðîâûõ êëåòîê, è âàðèàöèè â ãåíàõ, ñâÿçàííûõ ñ ñèãíàëüíîé ñèñòåìîé èíñóëèíà, êîòîðàÿ, â ñâîþ î÷åðåäü, ñâÿçàíà ñ äèàáåòîì è åãî ïðåäîòâðàùåíèåì. È íåñêîëüêî ãåíîâ,
îòëè÷àþùèõñÿ ó ìàìîíòîâ è ñëîíîâ, çàäåéñòâîâàíû â îùóùåíèè òåïëà è ïåðåäà÷å òàêîé èíôîðìàöèè â ìîçã. 

Âîñêðåø¸ííûé ãåí 

Êîìàíäà èññëåäîâàòåëåé "âîñêðåñèëà" ìàìîíòîâóþ âåðñèþ îäíîãî èç ãåíîâ òåïëîâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè, êîòîðûé êîäèðóåò áåëîê ïîä íàçâàíèåì TRPV3, ýêñïðåññèðóþùèéñÿ â êîæå è ðåãóëèðóþùèé òàêæå ðîñò øåðñòè. Â ëàáîðàòîðèè îíè
âñòàâèëè ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ãåíà â ãåíîì ÷åëîâå÷åñêèõ êëåòîê, ïîäâåðãëè èõ äåéñòâèþ ðàçëè÷íûõ òåìïåðàòóð è âûÿâèëè, ÷òî ìàìîíòîâûé áåëîê TRPV3 ìåíüøå ðåàãèðóåò íà òåïëî, ÷åì åãî ñëîíîâàÿ âåðñèÿ. Ýòîò ðåçóëüòàò ñîãëàñóåòñÿ ñ ïðåäûäóùèì îòêðûòèåì, ÷òî ìûøè ñ
èíàêòèâèðîâàííûì âàðèàíòîì TRPV3 ñ áîëüøåé âåðîÿòíîñòüþ ïðîâîäÿò âðåìÿ â áîëåå õîëîäíûõ ÷àñòÿõ ñâîèõ âîëüåðîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìàëüíûìè ãðûçóíàìè è îòëè÷àþòñÿ áîëåå âîëíèñòîé øåðñòüþ. 

Â«Ñëåäóþùàÿ ñòàäèÿ, - ðàññêàçûâàåò Ëèí÷, - ýòî âñòàâèòü ýòîò æå ãåí â ñëîíîâûå êëåòêè, õèìè÷åñêè çàïðîãðàììèðîâàííûå íà ïîâåäåíèå êàê ó ýìáðèîíàëüíûõ êëåòîê è òàêèì îáðàçîì ñïîñîáíûå ïðåâðàùàòüñÿ âî ìíîæåñòâî òèïîâ êëåòîê. Òàêèå èíäóöèðîâàííûå
ïëþðèïîòåíòíûå êëåòêè (induced pluripotent stem, iPS) çàòåì ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ èçó÷åíèÿ ýêñïðåññèè ìàìîíòîâûõ áåëêîâ â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõÂ». Êîìàíäà Ëèí÷à òàêæå ïëàíèðóåò ïðîòåñòèðîâàòü ýôôåêòû äðóãèõ ìàìîíòîâûõ ìóòàöèé â iPS-
êëåòêàõ. 

Îïåðàöèÿ "Ìàìîíò" 

Ïîõîæàÿ ðàáîòà â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðîâîäèòñÿ â ëàáîðàòîðèè Äæîðäæà ×àð÷à, ãåíåòèêà Ãàðâàðäñêîé ìåäèöèíñêîé øêîëû â Áîñòîíå. Èñïîëüçóÿ òåõíîëîãèþ, èçâåñòíóþ êàê CRISPR/Cas9, ïîçâîëÿþùóþ ëåãêî ðåäàêòèðîâàòü ãåíû, åãî êîìàíäà çàÿâëÿåò, ÷òî èìååò
ñêîíñòðóèðîâàííûå ñëîíîâûå êëåòêè, êîòîðûå ñîäåðæàò ìàìîíòîâûé âàðèàíò 14 ãåíîâ, ïîòåíöèàëüíî âîâëå÷¸ííûõ â ïåðåíîñèìîñòü õîëîäà, õîòÿ êîìàíäà ïîêà ÷òî íå ïðîòåñòèðîâàëà, êàê ýòî âëèÿåò íà ñëîíîâûå êëåòêè. ×àð÷ ïëàíèðóåò ïîñòàâèòü ýòè ýêñïåðèìåíòû íà "îðãàíîèäàõ", ñîçäàííûõ èç
ñëîíîâûõ iPS-êëåòîê. 

"Äàííàÿ ðàáîòà, - ãîâîðèò ×àð÷, - ÿâëÿåòñÿ ïðåäòå÷åé ê ðåäàêòèðîâàíèþ âñåãî ãåíîìà øåðñòèñòîãî ìàìîíòà è, ìîæåò áûòü, äàæå ê âîñêðåøåíèþ øåðñòèñòîãî ìàìîíòà èëè, ïî êðàéíåé ìåðå, ïåðåäà÷å àçèàòñêîìó ñëîíó ìàìîíòîâûõ ãåíîâ, äîñòàòî÷íûõ äëÿ âûæèâàíèÿ â Àðêòèêå. Âòîðîé âàðèàíò
áûë áû ïðîùå äëÿ ðåàëèçàöèè, ïîòîìó ÷òî îí áû ïîòðåáîâàë ìåíüøåãî ÷èñëà ìóòàöèé, ÷åì ïåðâûé âàðèàíò. Â êà÷åñòâå ïîòåíöèàëüíîãî äîìà äëÿ ïîïóëÿöèè òàêèõ õîëîäîóñòîé÷èâûõ ñëîíîâ äàæå ïðåäëîæèëè çàïîâåäíèê ïëîùàäüþ 16 êâ. êì â Çàïàäíîé Ñèáèðè, íàçûâàåìûé
"Ïëåéñòîöåíîâûì ïàðêîì". Îäíàêî çàõî÷åò ëè êòî-íèáóäü ñäåëàòü íå÷òî ïîäîáíîå - äðóãîé âîïðîñ," - ãîâîðèò Ëèí÷, è Øàïèðî ñîãëàñíà ñ íèì. 

Â ñâîåé êíèãå "Êàê êëîíèðîâàòü ìàìîíòà" ("Prinston University Press", 2015 ã.) îíà âêðàòöå îïèñûâàåò áåñ÷èñëåííûå ïðåïÿòñòâèÿ, êîòîðûå ñòîÿò íà ïóòè ê ðàçâåäåíèþ ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ "øåðñòèñòûõ
ñëîíîâ" - îò ýòè÷åñêîé ñòîðîíû ïðèìåíåíèÿ ðåïðîäóêòèâíûõ òåõíîëîãèé ê èñ÷åçàþùèì âèäàì äî ôàêòà, ÷òî îáëàñòü ðåïðîäóêòèâíîé áèîëîãèè ñëîíîâ âñ¸ åù¸ íåðàçâèòà. 

Â«Âîçìîæíî, ìíå ñëåäîâàëî íàçâàòü ýòó êíèãó "Êàê ìîæíî áûëî áû çàíÿòüñÿ êëîíèðîâàíèåì ìàìîíòà (åñëè áû ýòî ñòàëî òåõíè÷åñêè âîçìîæíûì è åñëè áû ýòî áûëî âîîáùå õîðîøåé èäååé, ÷òî ñêîðåå âñåãî íåò)Â» , - ãîâîðèò Øàïèðî. "Íî òîò çàãîëîâîê
áûë ãîðàçäî ìåíåå îáøèðíûì".

Ïðèíöèï äåéñòâèÿ
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