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Zmodyfikowane myszy dziedziczyly odpornosc na
boreliozg 1 przestaiy zakazac kleszcze — 1ab0rat0ryjny

dowod zasady, nie wypuszezenie do srodowiska

Badacze wprowadzili do myszy domowych gen przeciwciata przeciw boreliozie, dziedziczony
nastepnie przez wiele pokoleri; po kontakcie z zakazonymi kleszczami nawet myszy z jednq
kopiq opieraly si¢ zakazeniu i w duzej mierze przestaly przekazywac bakterig nowym kleszczom.
To dowod zasady ,dziedzicznej immunizacji” gatunku rezerwuarowego — uzyskany u labo-
ratoryjnych myszy domowych, nie u dzikiego myszaka bialostopego, ktdry rzeczywiscie szerzy
borelioze; bez wypuszczenia w teren, przy wciqz otwartych kwestiach ekologii, regulacji i etyki. To
nie naped genowy ani ,,rozwiqzanie boreliozy”.
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Paper: Heritable immunization of mice against Lyme disease enables ecological disease prevention, Joanna Buchthal et al.;
Kevin M. Esvelt (corresponding author), Nature Communications (2026, accepted manuscript / article in press — not the final
copyedited version) - DOI: 10.1038/s41467-026-71757-6


https://doi.org/10.1038/s41467-026-71757-6

THE CLEAN PAPER inzynieria genetyczna

Przerwac cykl zamiast leczyc' pacjenta

Borelioza jest najczestsza choroba przenoszong przez kleszcze w Stanach Zjednoczonych, a zwykle
walczymy z nig indywidualnie: sprawdzamy, czy nie mamy kleszcza, usuwamy go, a jesli po ukaszeniu
pojawia sie rumien w ksztalcie tarczy, przyjmujemy antybiotyki. Wywotujaca borelioze bakteria Bor-
relia burgdorferi tak naprawde jednak w nas nie zyje. JesteSmy dla niej slepym zautkiem. Jej wtasciwy
dom to cykl obejmujacy kleszcze i mate ssaki leSne — na wschodnim wybrzezu USA przede wszys-
tkim myszaka bialostopego. Kleszcz pobiera bakterie, gryzac zakazona mysz, przechowuje ja podczas
wzrostu, a potem przekazuje kolejnej myszy — lub przypadkiem czlowiekowi. Myszy sa rezerwuarem,
kleszcze igla, a my przypadkowymi przechodniami, ktérych czasem ta igta uktuje.

Mozna wiec spojrzeé na problem inaczej. Zamiast leczy¢ ludzi ukaszenie po ukaszeniu, co by byto,
gdyby dato sie uodpornié myszy — i utrzymacd ich odpornos¢ z pokolenia na pokolenie, bez recznego
szczepienia chocby jednego zwierzecia? Praca sprawdza wlasnie te idee, ktéra niestety nieodparcie
przyciaga nagltéwki o ,,myszach GMO”, ,napedzie genowym” i ,szczepieniu dzikiej przyrody”. To,
co rzeczywiscie opisano, jest wezsze, ostrozniejsze i — dla kazdego, komu zalezy na sposobie
dowodzenia bezpieczenstwa takiej interwencji przed jakimkolwiek wypuszczeniem organizméw —
bardziej uspokajajace niz nagtéwki.

Idea ma nazwe: dziedziczna immunizacja — zapisanie instrukcji wytwarzania przeciwciata bezposred-
nio w genomie zwierzecia, tak aby rodzilo sie juz zdolne do jego produkc;ji i przekazywato te zdolnosé
potomstwu. Szczepionke trzeba podawac kazdemu osobnikowi, nieraz wielokrotnie. Dziedziczny gen
przechodzi przez zwykle rozmnazanie — bez recznego szczepienia kazdego nowego pokolenia.

Dziedziczna immunizacja sprawdzona w klatce

Praca przerywa cykl transmisji kleszcz—mysz u laboratoryjnych myszy domowych, nie w srodowisku.
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Oryginalny diagram — The Clean Paper - osadzone rastrowe ilustracje myszy i kleszcza; etykiety i wnioski pozostajg edytowalnym SVG

Eksperyment przerywa laboratoryjng petle transmisji: zmodyfikowane myszy domowe opieraja sie zakazeniu, a
wiekszos¢ nie przekazuje Borrelia zdrowym larwom kleszczy. Nie zbadano wypuszczenia do srodowiska,
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napedu genowego ani ograniczenia boreliozy w catym ekosystemie.

Original diagram — The Clean Paper CC BY 4.0

Co zrobili autorzy

Zaczeli od znanego przeciwciala ochronnego. Borrelia ma na powierzchni biatko zwane OspA, a
skierowane przeciw niemu przeciwciato potrafi zrobié cos uzytecznego: klasycznie kleszcz gryzacy
uodporniong mysz polyka wraz z krwig przeciwcialo, ktére moze dziala¢ na bakterie wewngtrz
kleszcza, zanim te zostana przekazane dalej. Zamierzonym celem jest wiec przekazanie patogenu
miedzy kleszczem a mysza — nie tylko sama mysz juz po zakazeniu.

Autorzy wzieli jedno takie przeciwcialo (LA-2) i zmodyfikowali myszy domowe — zwykte laborato-
ryjne Mus musculus — tak, aby wytwarzaly je na podstawie wltasnego DNA. Zadziatato dopiero po kilku
probach; wezesny projekt, w ktérym przeciwcialo powstawato tylko w watrobie, produkowat go zbyt
mato, by zapewnic¢ ochrone. W skutecznej wersji przeksztalcono przeciwcialo w niewielka, stabilng
postaé jednotaiicuchowa, polaczono je z biatkiem krwi (albuming), by przedtuzyé jego trwatosé, i
wstawiono w dobrze poznane ,bezpieczne miejsce” genomu, dzieki czemu bylo stale wytwarzane w
kazdym pokoleniu.

Nastepnie kolejno sprawdzono trzy rzeczy: czy przeciwcialo jest niezawodnie dziedziczone; czy
zmodyfikowane myszy opierajq si¢ zakazeniu po ugryzieniu przez kleszcze przenoszace Borrelia; oraz
— coma znaczenie dla choroby jako calosci — czy zdrowe kleszcze Zerujace na tych myszach pozostaja
zdrowe, czy przejmujq bakterie. Ten ostatni test, polegajacy na dopuszczeniu niezakazonych larw
kleszczy do Zerowania, a potem ich przebadaniu, pozwala sprawdzié¢, czy przerwano sam cykl
transmisji.

Co odkryli

Przeciwcialo bylo stabilnie dziedziczone przez wiele pokolen. Skuteczny projekt wytwarzat okoto
tysiaca razy wiecej przeciwciala niz nieudany, a jego poziom pozostawat staly przez co najmniej sze$é
pokole — myszy z dwiema kopiami genu produkowaly mniej wiecej dwa razy wiecej niz myszy z
jedna. Nie wystepowala zmienno$¢ miedzy zwierzetami, ktéra utrudniata pierwsza probe.

Myszy opieraly sie zakazeniu — nawet z jedna kopia genu. Po kontakcie z kleszczami zakazonymi
Borrelia zarowno zmodyfikowane myszy z dwiema, jak i z jedna kopig wykazywaly statystycznie is-
totny spadek wskaznikdw zakazenia wzgledem zwyktych myszy. Osobniki z dwiema kopiami byly
silnie chronione, lecz najbardziej dalekosiezne znaczenie ma ochrona myszy z jedna kopia (heterozy-
gotycznych) — z przyczyny, do ktdrej jeszcze wrdcimy.

W duzej mierze przestaly przekazywac bakterie. W kluczowym tescie ekologicznym zdrowym lar-
wom kleszczy pozwolono zerowac na zmodyfikowanych myszach, ktére celowo wystawiono na duza
liczbe zakazonych kleszczy. Sposréd dziesieciu zmodyfikowanych myszy osiem pozostato catkowicie



inzynieria genetyczna

wolnych od zakazenia i nie zakazito nastepnego pokolenia kleszczy; w grupie zwyklych myszy udato
sie to tylko jednej na dziesie¢ — réznica byla wysoce istotna. W klatce cykl zostal przerwany. (To
wynik kontrolowanej ekspozycji, a nie pomiar spadku liczby przypadkéw boreliozy w prawdziwym
lesie.)

Jedna uczciwie przedstawiona niespodzianka dotyczaca mechanizmu. Inaczej niz we wezesniejszych
badaniach przeciwciat anty-OspA, zmodyfikowane przeciwcialo chronilo myszy, ale najwyrazniej
nie usuwalo bakterii z kleszczy, ktére juz zerowaly. Przeciwcialo blokuje zatem transmisje droga,
ktorej autorzy nie zdotali doktadnie ustali¢ — samo wigzanie wydaje sie wystarczad, lecz precyzyjny
mechanizm pozostawiono dalszym badaniom.

Co to prawdopodobnie oznacza

Gléwna idea — ze mozna wbudowacd trwalg odpornos¢ w genom zwierzecia rezerwuarowego i przer-
wac cykl przenoszenia choroby — sprawdzila sie w laboratorium, u tej myszy.

Jeden szczeg6t dyskretnie rozbraja tez najbardziej niepokojaca wersje opowiesci. Naped genowy jest
systemem genetycznym zaprojektowanym tak, by zaburzaé reguly dziedziczenia i rozpowszechniac
wybrany gen w populacji szybciej, niz pozwalaloby zwykle rozmnazanie — nawet jesli gen nie
przynosi zwierzeciu korzysci. To czyni naped poteznym, ale tez trudnym do kontrolowania lub
wycofania po uwolnieniu. W tej pracy nie uzyto niczego takiego. Poniewaz juz jedna kopia genu
przeciwciata chronita myszy, autorzy argumentuja, ze zwykle krzyzowanie i ukierunkowane wy-
puszczanie moglyby teoretycznie zwiekszy¢ czesto$é genu do uzytecznego poziomu bez wymuszania
jego rozprzestrzenienia w populacji — i wyraznie podkreslaja, ze nie jest to naped genowy. Na
razie jest to argument, nie demonstracja. Wynik dla pojedynczej kopii w ogdle jednak umozliwia
takie rozumowanie i czyni podejscie znacznie bardziej sterowalnym niz to, co wiekszos¢ ludzi sobie
wyobraza.

Dlaczego nie uzy¢ napedu genowego?

Naped genowy to nie to samo co gen dominujacy. Dominacja dotyczy efektu — jedna kopia
wystarcza, aby cecha sie ujawnila, jak w przypadku tego genu przeciwciala. Naped dotyczy
dziedziczenia: ustawia szanse tak, by gen trafial do znacznie wiekszej czesSci potomstwa
niz zwykla polowa. Klasyczna zmodyfikowana wersja, naped ,homingowy” CRISPR, niesie
molekularne nozyce przecinajace odpowiadajace miejsce na drugim chromosomie; komdrka
naprawia ciecie, kopiujac tam naped, dzieki czemu zwierze majace jedng kopie przekazuje
go niemal catemu potomstwu. Wypuszczony do srodowiska taki naped moze z niewielkiego
poczatku rozprzestrzenic sie w calej populacji — jest potezny i bardzo trudny do wycofania.
(Natura wymyslita kilka innych sposob6w oszukiwania regutly p6t na pét, lecz zasada pozostaje
ta sama.)

Dlaczego ma to znaczenie tutaj? Poniewaz gtéwny autor pracy, Kevin Esvelt, nalezy do badaczy,
ktorzy pomogli wynalezé napedy genowe — takze bezpieczniejsze, samoograniczajace sie
wersje ,daisy-chain”, majace nie rozprzestrzenia¢ sie w spos6b niekontrolowany. Zna to
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narzedzie od podszewki, a w tej pracy celowo go nie uzyl: ochrona opiera sie na zwyczajnie
dziedziczonym genie, ktéry — jesli kiedykolwiek — miatby by¢ rozpowszechniany przez
normalne rozmnazanie i ukierunkowane wypuszczanie, nie przez naped. To dyskretna lekcja
cenniejsza od samego wyniku: posiadanie poteznego narzedzia nie oznacza, ze trzeba go
uzywac wszedzie.

Czego to nie dowodzi

Celowo badano niewlasciwy gatunek myszy. Prace przeprowadzono na laboratoryjnych myszach
domowych (Mus musculus), nie na myszakach biatostopych (Peromyscus leucopus), ktére rzeczywis-
cie utrzymuja borelioze we wschodniej czesci USA. Autorzy zaczeli opracowywac narzedzia dla
Peromyscus, ale genu ochronnego nie wprowadzono jeszcze do gatunku majacego znaczenie w
przyrodzie.

To laboratorium, nie teren. Nie wypuszczono zadnej zmodyfikowanej myszy. Koszty dla przezy-
walnosci lub rozmnazania zwierzecia, niewidoczne w klatce, moga ujawnié sie w srodowisku.

To dowdd zasady, nie rozwigzanie. Ochrona byta silna, ale nie catkowita (transmisje zablokowato
8 z 10 myszy w probie), a stwierdzenia ,borelioza wyeliminowana” nigdzie w pracy nie ma.
Mechanizm nie jest w pelni zrozumialy — przeciwcialo dziala, lecz nie droga oczekiwana na
podstawie wczesniejszych badan.

To nie jest naped genowy i praca wcale nie twierdzi inaczej.

Wypuszczanie zmodyfikowanych ssakéw do $rodowiska nie ma precedensu regulacyjnego.
Ocena ryzyka ekologicznego, zasady zarzadzania i zgoda spotecznosci, ktére miatyby zy¢ z taka
interwencja, pozostaja wyraznie nierozstrzygniete — autorzy pisza o tym wprost.

Jak mocne s3 dowody?
Trzeba rozdzieli¢ dwie czesci, poniewaz nie sg rownie dobrze ustalone.

Wynik laboratoryjny jest solidny. Stabilne, dziedziczne przeciwcialo przez szes¢ pokolen;
statystycznie istotna ochrona przed zakazeniem; statystycznie istotny spadek dalszej transmisji
zmierzony wymagajaca metoda, przez dopuszczenie zdrowych kleszczy do Zerowania. Kilka
niezaleznych doswiadczen wskazuje ten sam kierunek.

Przeskok do swiata rzeczywistego pozostaje niemal catkowicie niezbadany. Inny gatunek,
przezycie w srodowisku, zlozona ekologia wielu gospodarzy rezerwuarowych, strategia wy-
puszczania i regulacje — zadnego z tych elementéw nie obejmuja dane tej pracy. Autorzy
przedstawiaja je jako zadania na przysztos¢, a planowanie badan terenowych z udziatem
lokalnych spotecznosci jest dopiero w najwczesniejszej fazie.

Jeszcze jedna uwaga porzadkowa w tym samym duchu: czytaliSmy recenzowany zaakceptowany
manuskrypt (,artykut w druku”), a nie ostateczng wersje po redakcji. Gléwne wyniki nie powinny sie
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zmienic, lecz przed dalszym wykorzystaniem ponownie porownamy liczby z koricowa publikacja.

Dlaczego to wazne

Wiekszos¢ walki z chorobami wektorowymi jest reaktywna i nie ma konca: opryski, repelenty,
kontrole, leczenie, a potem wszystko od nowa — co sezon, bez konca. Tutaj naszkicowano inng
mozliwo$§é: raz zainterweniowal w rezerwuarze zwierzecym, a utrzymanie efektu pozostawié
dziedziczeniu. Gdyby udato sie zastosowacd ja u myszaka bialostopego oraz wykazac bezpieczenstwo
i skuteczno$¢ w terenie, moglaby teoretycznie obnizyé podstawowy poziom boreliozy na danym
obszarze, zamiast tylko chroni¢ poszczegdlne osoby.

To ,teoretycznie” dZwiga ogromny ciezar, a praca uczciwie to przyznaje. Jej rzeczywista wartoscig nie
jest lekarstwo, lecz staranne wykazanie, ze dziedziczna immunizacja moze dziata¢ i moze przerywaé
transmisje — celowo zbudowana w sterowalnej postaci bez napedu genowego. Najtrudniejsze kwestie
(wlasciwy gatunek, otwarte srodowisko, etyka uwalniania zmodyfikowanych organizmé6w) nazwano
i pozostawiono otwarte, zamiast je zby¢.

Czyste podsumowanie

Borelioza krazy miedzy kleszczami a myszami rezerwuarowymi; czlowiek jest przypadkowym
gospodarzem. Badacze zmodyfikowali laboratoryjne myszy domowe tak, by na podstawie wlasnego
genomu wytwarzaly przeciwciato przeciw powierzchniowemu biatku OspA bakterii Borrelia — prze-
ciwciato unieszkodliwiajace bakterie wewnatrz zerujacego kleszcza. Myszy stabilnie dziedziczyly
te zdolnos$¢ przez co najmniej sze$é¢ pokolenl; po ugryzieniu przez zakazone kleszcze opieraly sie
zakazeniu nawet z jedna kopig genu, a wiekszos¢ (8 z 10 wobec 1 z 10 zwyklych myszy) przestata
przekazywac bakterie nowym kleszczom, przerywajac laboratoryjny cykl transmisji. Co kluczowe,
ochrona przy jednej kopii oznacza, ze podejscie nie wymaga samorozprzestrzeniajacego sie napedu
genowego. Badano jednak laboratoryjna mysz domowsa, nie myszaka biatostopego rzeczywiscie
rozprzestrzeniajacego borelioze w Ameryce Pélnocnej; nie doszlo do wypuszczenia w teren;
mechanizm nie jest w pelni poznany; a ekologiczne, regulacyjne i etyczne kwestie uwolnienia
zmodyfikowanych ssakow pozostaja catkowicie nierozstrzygniete. To staranny dowdd zasady
»dziedzicznej immunizacji” gatunku rezerwuarowego — nie naped genowy i nie ,rozwigzanie
boreliozy”.

Kontrola bez éciemy

Co pokazuje praca: Laboratoryjne myszy domowe (Mus musculus) zmodyfikowane tak, by wyt-
warzaly przeciwcialo anty-OspA (LA-2, jako jednotaricuchowe polaczenie z albuming z bezpiecznego
locus), stabilnie dziedziczyly je przez >6 pokolen, opieraly sie zakazeniu Borrelia przy kontakcie
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z kleszczami (istotnie nawet u heterozygot z jedna kopia) i w duzej mierze przestaly przekazywac
bakterie zdrowym kleszczom (8 z 10 poddanych ekspozycji zmodyfikowanych myszy bez transmisji
wobec 1 z 10 kontrolnych; réznica istotna). Ochrona przy jednej kopii oznacza, ze skutecznosé
podejscia nie wymaga napedu genowego.

Co jest prawdopodobne, ale niedowiedzione: Dokladny mechanizm blokowania transmisji przez
przeciwciato (inaczej niz we wczesniejszych badaniach anty-OspA nie usunelo ono bakterii z
juz zakazonych Kkleszczy); dzialanie i stabilne dziedziczenie tego samego konstruktu u myszaka
biatostopego.

Czego praca nie pokazuje: Niczego w Srodowisku naturalnym ani u rzeczywistego gatunku rez-
erwuarowego; skutkéw dla catej populacji lub ekosystemu; mozliwosci wyeliminowania boreliozy;
bezpieczenstwa, skutecznosci ani dopuszczalnosci wypuszczenia zmodyfikowanych ssakéw; napedu
genowego (przeciwnie — wyraznie nim nie jest).

Gléwne ograniczenia: Badanie laboratoryjnego Mus musculus, nie dzikiego Peromyscus leucopus;
wytacznie laboratorium, bez uwolnienia; silne, lecz niecatkowite blokowanie transmisji (8 z 10);
niejasny mechanizm; wyraznie nierozstrzygniete ekologiczne, regulacyjne i etyczne kwestie
uwolnienia; analiza zaakceptowanego manuskryptu przed ostateczna publikacja.

Jak duze zaufanie powinien mie¢ czytelnik? Duze do wniosku, zZe w laboratorium zmodyfikowane
myszy dziedziczyly odpornosc na borelioze i przerywaly transmisje oraz ze celowo nie jest to naped
genowy. Duze takze do tego, Ze nie jest to wdrozone rozwigzanie ani ,koniec boreliozy”. Mate do
pytania, czy i jak mogloby zadziataé¢ w srodowisku — to cata, niedokoniczona druga potowa historii.
Wiasciwa postawa: ostrozny i obiecujacy dowdd zasady polegajacej na zmianie rezerwuaru zamiast
pacjenta — z najtrudniejszymi pytaniami nadal przed nami i uczciwie nazwanymi.

Zrodia

Nature Communications (2026), open access CC BY 4.0
https://doi.org/10.1038/s41467-026-71757-6

Associated dataset (Mendeley Data)
https://doi.org/10.17632/wh65sf47bs.3
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