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Abstract

Coraz cze$ciej celem badan w laboratoriach biologicznych nie jest juz groma-
dzenie danych, ale zrozumienie ich funkcji. Nie zadowalamy sie juz struktu-
ralnym odwzorowaniem, ponownie interesuje nas to, co Amerykanski Depar-
tament Energii (United States Department of Energy, dalej DOE) nazywa
~Przywracaniem Genomoéw Zyciu” (Bringing Genomes to Life). Dla wielu osob
oznacza to wyjscie poza ,redukcjonizm” w strone ,.biologii systemowej”. Pyta-
nie tylko, co to oznacza?

Odredakcyjne slowa kluczowe: biologia systemowa; DNA; gen; genetyka;
redukcjonizm.

1. Wprowadzenie

Jako historyczke i filozofke nauki w sposéb szczegélny interesujag mnie zmia-
ny kierunku badan naukowych (zwlaszcza w biologii): to, jak do nich docho-
dzi, jak przeksztalcajag nasze pytania, nasze rozumienie i nasze oczekiwania.
Wydaje sie ponadto, ze zyjemy w okresie najbardziej drastycznych zmian
w biologii; musialam zwr6ci¢ swoja uwage na te, ktére odbywaja sie na na-
szych oczach. Rzecz jasna, probujgc by¢ historykiem terazniejszos$ci, napoty-

126 Robocza wersja przektadu powstala na zajeciach translatoryjnych z jezyka angielskiego pro-

wadzonych przez Aleksandre Derra w roku akademickim 2012/2013 w Instytucie Filozofii UMK,
w ktérym wziely udzial nastepujace osoby: Krzysztof Blaszczyk, Blazej Cierpial, Mateusz Klorek,
Piotr Kowalski, Milena Maciejczak, Magdalena Nowocin, Zbigniew Ostaszewski, Michal Pronczuk,
Mateusz Swierski, Bartlomiej Schneider, Jacek Szatkowski, Marcin Tomaszkow, Kornel Wawrzy-
niak, Dorota Wierzbicka, Anna Zawadzka. Przeklad przejrzala i poprawila Aleksandra Derra.

7 The translation is published with a kind permission of Holders of the copyright. / Przektad

publikowany za uprzejma zgoda wiascicieli praw do tekstu.
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kam na réznego rodzaju pulapki. By¢ moze najwieksza z nich, przynajmniej
w tak ekscytujgcych czasach jak nasze, jest to, Ze historia dzieje sie o wiele
szybciej niz badaczka (przynajmniej taka jak ja) jest w stanie jg spisac.

Zaledwie pie¢ lat temu opublikowalam ksigzke pod tytulem The Century of the
Gene (Wiek Genu) (Keller 2000). Podjelam w niej prébe nakreslenia drogi, jaka
pojecie genu przebylo od momentu ponownego odkrycia praw Mendla w 1900
roku, az do zsekwencjonowania ludzkiego genomu w roku 2000 — ladne, okra-
gle sto lat. Wiek ten hotubil wydajnos¢ pojecia genu, a jednocze$nie odczuwa-
no w nim naglaca potrzebe pdjscia dalej, przejscia do czasu, ktéry nazywam
wykraczaniem poza gen. Zgodzilam sie z Williamem Gelbartem, biologiem
molekularnym z Uniwersytetu Harvarda, ktory napisal, ze ,,(...) w przeciwien-
stwie do chromosomoéw, geny nie sg obiektami fizycznymi, lecz jedynie poje-
ciami, ktére w ciggu ostatnich dekad obarczono ogromnym bagazem histo-
rycznym.” [oraz], ze ,by¢ moze dochodzimy do miejsca, w ktérym uzycie ter-
minu <<gen>> bedzie przeszkadza¢ naszemu rozumieniu” (Gelbart 1998).
Niektdérzy biolodzy molekularni blednie odebrali moja ksiazke jako anty-
genetyczng. Chodzilo mi o to, ze jesli XX wiek by} wiekiem genu, to wiek XXI
bedzie najprawdopodobniej wiekiem genetyki, czy raczej wiekiem systemow
genetycznych. To rozréznienie jest wazne, niech mi bedzie wolno je wyjasnic.
Genetyka jest dla mnie dziedzing, ktora bada przetwarzanie DNA w fenotyp,
za$ historycznie rzecz ujmujac, geny traktowane byly jako czastki dziedzicze-
nia. Genetyka odnosi sie do interakcji biochemicznych, ktére sa podstawa
konstrukcji realnych organizmdw, geny natomiast to wedlug mnie, hipote-
tyczny schemat pojeciowy.

Historycznie najwazniejszy bagaz obcigzajacy pojecie genu to traktowanie
genow jako podstawowych jednostek (atomow) zycia. Czym jednak jest gen?
De facto biolodzy molekularni postuguja sie wieloma odmiennymi definicjami
i potrzebuja wszystkich ich wariantow. Zgodnie z pierwsza definicja gen jest
okreslonym odcinkiem DNA, przekazywanym w niezmienionej postaci z poko-
lenia na pokolenie. Lecz ktdére odcinki DNA sg genami? Czy te, ktore koduja
bialka? Czy powinniSmy za geny uznaé takze te korespondujace czesci RNA,
ktore sa kluczowe dla regulacji, ale ktorych translacja w biatka nigdy nie be-
dzie miala miejsca? Zgodnie z drugg definicja gen jest kodujaca sekwencja,
ktéra odpowiada konkretnym bialtkom — sekwencja, ktéra u wyzszych organi-
zmow istnieje wylacznie w postaci mRNA. Molekuly odpowiednich hialek
konstruowane sa jedynie poprzez splatanie w calo$¢ pomieszanych fragmen-
tow wyjsciowego DNA. Mozna o nich powiedzie¢, ze istnieja jedynie poten-
cjalnie jako byty (entity) chromosomalne. Jeszcze bardziej problematyczne sg
bialka skonstruowane z transkryptow mRNA, ktdre zostaly w szczegdlny spo-
s6b zmodyfikowane na okres$lonych etapach rozwoju (na przyklad poprzez
wprowadzenie kilku nukleotydéw). Dla tych bialek nie mozna znalez¢ zadnej
odpowiadajacej sekwencji DNA, nawet po ich pomieszaniu i spleceniu. Ponad-
to sekwencje nukleotydow w ostatecznej wersji molekul mRNA nie s3 (a przy-
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najmniej nie bezposSrednio) przekazywane nastepnym pokoleniom. Niedawne
odkrycie krétkich molekul RNA (small RNA molecules) o ogromnych sitach
regulujacych wywolalo poruszenie. DNA odpowiadajace tym molekulom jest
porozrzucane po calym genomie, a znaczna jego cze$¢ — w obszarach wcze-
$niej okreslanych jako ,$Smieci”. De facto 98,5 % ludzkiego DNA sklada sie
z DNA niekodujacego bialek, z czego znaczna cze$¢ odpowiada regulacyjnym
funkcjom RNA. Czasami pojecie ,,gen” odnosi sie jedynie do sekwencji kodujg-
cych bialko, innym razem obejmuje takze te niekodujace obszary. Tego typu
niejasnosci rodza wiele probleméw. Na przyklad kiedy pytamy, ile gendéw
zawiera ludzki genom, odpowiedzZ rézni sie nawet o dwa, trzy lub wiecej rze-
dow wielko$ci w zalezno$ci od wykorzystywanej definicji.

Inaczej niz w przypadku genu — wiemy, czym jest DNA: mozemy przedstawic
jego sekwencje i obserwowac ich niezwyklg stabilnos$¢ z pokolenia na pokole-
nie. NauczyliSmy sie jednak czego$ bardzo waznego, mianowicie tego, ze pra-
wie kazda biologicznie znaczaca wlasnos$¢ konwencjonalnie przypisana DNA —
wlacznie z jego stabilnoscia — jest w gruncie rzeczy wlasnoscig relacyjna, kon-
sekwencja dynamicznych interakcji miedzy DNA a rozlicznymi procesami
przetwarzania, ktére zachodzg w bialkach. Znaczenie dowolnej sekwencji
DNA jest relacyjne — do zrozumienia rozwoju lub choroby wazne sg wzorce
ekspresji genetycznej, ktore sa kontrolowane przez niezwykle zlozony aparat
regulacyjny i nie da sie przewidzie¢ [jakie one beda] na podstawie znajomosci
samej sekwencji.

2. Punkt zwrotny

Prawdopodobnie powinnam byla zaczekac. Pie¢ lat temu grupa genetykow
molekularnych skora do porzucenia paradygmatu redukcjonizmu genetycz-
nego byla ciggle stosunkowo mala, wydaje sie jednak, Ze biologowie na na-
szych oczach przechodza zmiane paradygmatu. W krétkim czasie wydzialy
biologii zaczely podaza¢ za moda na ,biologie systemowa”. W mojej ksigzce za
te zmiany zlozylam liczne podziekowania pod adresem Inicjatywy Poznania
Ludzkiego Genomu (Human Genom Initiative, dalej HGI), ale by¢ moze byly
one przedwczesne. Dzisiaj wydaje sie jasne, ze sie pospieszylam, niemniej
moje podziekowania byly zastuzone.

Kilkoma cytatami zilustruje, o czym jest tutaj mowa. Centrum Bauera Uniwer-
sytetu Harvarda glosi, ze: ,,Wstepne zakonczenie sekwencjonowania ludzkie-
g0 genomu jest punktem zwrotnym biologii molekularnej i przyczynito sie do
znacznego zainteresowania rozwijaniem szerokosystemowych uje¢ ztozonosci
biologicznej. Zasadnicze pytanie o to, <<kim sg aktorzy?>>, zastgpione zostalo
przez <<jakie sa scenariusze?>>... <<w jaki sposob zachowanie zbiorowe wy-
lania sie z dzialan pojedynczych aktoréw?>>”. W przewodnim artykule
z ostatniego wydania , The Scientist” czytamy zas:
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Przez ponad piecdziesiat lat biologowie koncentrowali sie na reduko-
waniu zycia do jego elementéw skladowych, najpierw skupiajac sie na
komorce, potem schodzac do samego genomu. Jednak takie postepo-
wanie doprowadzilo do powstawania nowego wyzwania, jakim jest
zrozumienie ogromne;j ilo$ci wyprodukowanych danych. Jak stwierdza
profesor Denis Noble z Uniwersytetu Oxfordzkiego, ,RozrzuciliSmy
puzzle, a teraz wyzwaniem jest ulozenie ich z powrotem w calo$¢'?®

(Hunter 2003).

W podobnym duchu w DOE, tam gdzie po raz pierwszy narodzit sie projekt
sekwencjonowania ludzkiego genomu, powstalo nowe przedsiewziecie zwane
~Programem Przywracania Genoméw Zyciu” i objasnia sie je nastepujaco:
»2Dysponujac podstawa w postaci sekwencji pelnego genomu, nowa biologia
aspiruje do tego, by zrozumie¢ zlozone systemy zywe w nowatorski, komplek-
sowy i doglebny sposéb... Obecny paradygmat biologii — rozmaicie okreslany:
jako <<jednogenowy>>, <<redukcjonistyczny>> czy <<liniowy>> — prawdopo-
dobnie nie odniesie sukcesu samodzielnie... <<Sama znajomo$¢ funkcji
wszystkich genéw w genomie nie doprowadzi do zrozumienia proceséw zy-
wego organizmu>>. Dalej czytamy, ze raczej bedzie tak, iz istniejace podejscia
badawcze beda poszerzane o ujecia <<systemowe>>... Nowy paradygmat roz-
wija sie dzieki gwaltownemu rozwojowi aparatury bionaukowej, znacznemu
zwiekszeniu predkosci obliczeniowej i mozliwosci modelowania, rosnacemu
zainteresowaniu fizykow i informatykow problemami biologii oraz zrozu-
mieniu, ze nowe ujecia sa biologii potrzebne, by mogla spelni¢ swoja obietnice
[poprawy ludzkiego dobrostanu]”. Inaczej rzecz ujmujac: po tym, jak DOE
pomdgt roztozy¢ genom na czesci, teraz chce nie tylko zlozy¢ go z powrotem,
ale réwniez przywrocic je zyciu. W miedzyczasie zdaliSmy sobie sprawe, ze
sam genom nie jest de facto zywy. Wydaje sie, ze nauczyliSmy sie po drodze,
ze zywo$¢, o czym dawno temu przypominal nam Linus Pauling, nie rezyduje
w molekutach, lecz w relacjach miedzy nimi. Architekci nowego programu
DOE pisza: ,musimy ustali¢, co dzieje sie w relacjach miedzy tymi cze$ciami”.
Krétko mowigc: twierdza, ze to, czego potrzebujemy, to biologia systemowa.

W podobnym duchu Instytut Technologiczny w Massachusetts (MIT) rozpo-
czal nowa Inicjatywe Biologii Obliczeniowej i Systemowej (Computational and
Systems Biology Initiative, dalej CSBI), ktdrej zadaniem bylo ,,stworzenie pod-
staw do traktowania jednostek biologicznych nie jako amalgamatu pojedyn-
czych molekul, lecz jako zlozonych systemdéw zywych”. W mowie otwierajacej
na pierwszej corocznej konferencji CSBI prezydent MIT Charles M. Vest po-
wiedzial: ,Jak dotad, biolodzy bardzo duzo dowiedzieli sie o szczegdlach
struktury i funkcji molekularnych skladnikéw zycia, ale nadal nie wiemy, jak
te pojedyncze skladniki tworzac sie¢, kontroluja fizjologie... Dzisiaj jest dobry
moment na to, by rozpoczaé poszukiwania, ktorych celem jest zrozumienie

128 W oryginale gra stéw z postacia Humpty’ego Dumpty’ego (przyp. thum.).
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naszej maszynerii molekularnej i obwodéw komorek, zrozumienie tego, jak te
poszczegolne czesci sa polgczone i jak dzialaja. Podczas trzeciej rewolucyjnej
transformacji biologia stanie sie naukag systemowa” (Vest 2003).

Moglabym wymienia¢ dalej. Dzialan o podobnym charakterze jest coraz wie-
cej w calych Stanach Zjednoczonych i Europie. Harwardzka szkola medyczna
otworzyla nowy wydzial nazwany ,,Biologiag systemowa”. Nasuwaja sie nam
dwa pytania. Pierwsze: skad bierze sie pocigg do biologii systemowej? Dlacze-
go teraz? Drugie: co to oznacza? Czym jest biologia systemowa? Pierwsze py-
tanie jest stosunkowo proste, drugie nieco trudniejsze. Rozpoczne zatem od
odpowiedzi na pierwsze z nich.

3. Dlaczego teraz?

Najwazniejszym bodZcem wydaje sie realizacja pierwszego zestawu celow
HGI. Z przytoczonych cytatéw jasno wynika, ze istnieje szeroko rozpowszech-
nione poczucie, ze faza redukcjonistyczna badan genetycznych sie skonczyla.
Steven Benner (2003) wyraza zdanie wielu innych, kiedy pisze, ze ,,zsekwen-
cjonowanie ludzkiego genomu stanowi punkt kulminacyjny jakiego$ rodzaju...
redukcjonizmu chemicznego”, natomiast teraz ,trzeba pojs¢ dalej”. Niemniej
jednak zakonczenie pierwszej fazy badan HGI wiaze sie takze z pewnym roz-
czarowaniem. Zsekwencjonowali$my ludzki genom, nadal jednak nie wiemy,
kim jestesSmy. Jak przekonuje DEO, ,Posiadamy w tej chwili spis poszczegdl-
nych cze$ci tych organizmdéw”, i mozemy teraz zobaczy¢, ze znajomos$¢ tych
cze$ci, a nawet ich funkcji nie wystarczy. Niemniej w przeciggu ostatnich kil-
ku dekad HGI czy - szerzej — genetycy molekularni dali nam co$ o wiele waz-
niejszego, co$ wiecej niz sam spis. Dali nam réwniez narzedzia, by wyjs$¢ poza
poszczegolne czesci, na przyklad narzedzia do badania zlozono$ci dynamiki
komorkowej. Z polaczenia tych narzedzi i powyzszych list powstala istna la-
wina danych.

Zaledwie kilka lat temu Sydney Brenner (1999) napisal: ,Wydaje sie, ze nie
istnieje zadne ograniczenie w ilo$ci danych, ktére bylibySmy w stanie zebrac,
dzi$ jednak, pod koniec tysigclecia stoimy przed pytaniem, co nalezy z tymi
wszystkimi informacjami zrobi¢”. Stalo sie oczywiste, ze nie wystarczaja juz
metody analizy i interpretacji danych tradycyjnie uzywane przez biologow
molekularnych i ze potrzebne sa nowe. By¢ moze nalezy pozyczy¢ je z innych
dziedzin. Szczesliwie rozwdj techniczny w informatyce wraz z niedawnym
pojawieniem sie calej dyscypliny analizy obliczeniowej stuzacej przetwarza-
niu ogromnej ilosci zlozonych danych zagwarantowaly dostepno$¢ nowych
metod. Co wiecej, wlaczenie ich w biologie molekularna w polaczeniu z meto-
dami analizy molekularnej (chipy genowe) okazalo sie nie tylko konieczne, ale
wyraznie produktywne. De facto dzisiejszy napltyw fizykow i inzynieréw do
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biologii molekularnej jest jednym z najbardziej wyraznych znakéw [powsta-
wania] nowej biologii systemowe;j.

4. Czym jest biologia systemowa?

Krétko mowiace, bede przekonywac, ze ,biologia systemowa” jest jak dotad
pojeciem, ktére czeka na zdefiniowanie. Sam termin domaga sie przywolania
nazwiska Von Bertalanffy’ego, ktéry mocno popieral biologie systemowa na
poczatku lat trzydziestych dwudziestego wieku. Jak pisal z nietypowa skrom-
noscia: ,Pojecie systemu mozna traktowac¢ po prostu jako bardziej samo-
Swiadome i rodzajowe okre$lenie na wzajemne, dynamiczne powigzania mie-
dzy sktadnikami” (Von Bertalanffy 1932). Obecnie jednak zwolennicy biologii
systemowej majq wiecej problemdw, z ktdrymi musza sie uporad, sa tez od-
powiednio mniej skromni: chca na nowo, dostownie i w przenosni, poskladaé
porozrzucane puzzle w calo$¢, majac wielkie nadzieje, ze odniosa sukces. Pre-
zydent MIT Vest w swoim przemowieniu szczegdlnie duze nadzieje poklada w
nowej CSBI: ,Dzieki mozliwosci lepszego zrozumienia i przewidywania dzia-
lan zlozonych systemow biologicznych mamy osiagnac postep w opracowy-
waniu lekéw, diagnozowaniu choréb, [projektowaniu] komputeréw inspiro-
wanych biologia, w ochronie srodowiska czy w obronie narodowej” (patrz
http://csbi.mit.edu/news/archive/2003/January/20030129000000/story.pdf). Jed-
nym z obowigzkow Vesta jako prezydenta tak wielkiej instytucji jak MIT jest
stawianie tego rodzaju tez na wyrost, co jasno wida¢ w powyzszym cytacie.
Lecz Vest nie jest odosobniony, a w jego komentarzach pobrzmiewaja odczu-
cia wielu innych. Leroy Hood, zalozyciel Instytutu Biologii Systemowej (Sys-
tem Biology Institute) w Seattle, wyjasnia: ,W odroznieniu od biologii trady-
cyjnej, ktéra badala pojedyncze geny czy biatka w izolacji, biologia systemowa
bada jednocze$nie zlozone interakcje na wielu poziomach informacji biolo-
gicznej — genomiczne DNA, mRNA, bialka, bialka funkcyjne, Sciezki i sieci in-
formacji — aby zrozumie¢, jak one razem wspolpracuja” (http:/ www.systems
biology.org/Default.aspx?pagename=faqs). Zdaniem Hooda — podobnie jak zna-
czacej wiekszosci naukowcow-inzynieréw — zrozumiec, jak wspolpracuja cze-
$ci mozna po tym, gdy ,.zrozumie sie, jak kontrolowac i projektowac system”
(www.symbio.jst. go.jp/symbio/sbgE.htm).

Ujmujac to odmiennie, biologia systemowa jest dzisiaj pojeciem uzywanym w
niezwykle plastyczny i wieloptaszczyznowy sposéb. Wymaga zastosowania
szerokiej gamy umiejetnosci i obiecuje rownie szeroki wachlarz wynikow. Jest
jak syrena, ktéra wzywa naukowcow z dziedzin dalekich od biologii — na
przyklad z inzynierii, informatyki, fizyki, matematyki — i badacze ci daja sie
skusi¢. Jak dotad, to biolodzy dyktuja warunki, od nowo przybylych oczekuja
pomocy w zintegrowaniu danych i nadaniu im funkcjonalnego sensu; danych,
ktére uzyskano w wyniku najnowszych wspanialych osiggniec¢ tej dziedziny.
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Moze sie to zmieni¢, ale na dzis, przynajmniej w wiekszo$ci miejsc, to biolodzy
trzymaja stery.

5. Biologia systemowa i odpowiednie ramy teoretyczne

Rozpoznanie, ze wobec dzisiejszego zalewu naplywajacych danych potrzebu-
jemy nowych narzedzi analizy w biologii molekularnej, nie bylo jednak naj-
wazniejszg mys$la Sydneya Brennera (1999) wyrazong w cytowanym powyZzej
artykule. Przekonuje on w nim, ze ,,gtdwnym intelektualnym zadaniem przy-
szlosci jest stworzenie dla biologii odpowiedniej ramy teoretycznej” (Brenner
2003). Prowadzi to do pytania: Czy ,.biologia systemowa” moze jej nam dostar-
czy¢? Sadze, ze odpowiedZ brzmi: nie. Po prostu nie istnieje zadna rama teore-
tyczna, podzielana przez wszystkich inzynieréw, informatykdéw, fizykow
imatematykow. De facto obecna sytuacja przypomina nieco sytuacje szesciu
postaci poszukujacych autora z dramatu Luigiego Pirandella. Ponadto musimy
zapytac, jak wlasciwie mialyby wygladac ,,odpowiednie ramy teoretyczne”?

Nie dysponuje krysztalowa kulg, ktéra pomoglaby mi odpowiedzie¢ na to py-
tanie, niemniej dostrzegam, ze oczywisci kandydaci istniejg. Sprébuje zrobié¢
uzytek z historii, by rzuci¢ troche $wiatla na przysztos¢, i skomentuje to, co
mogliby oni zaproponowac. Jeden z kandydatéw (i prawdopodobnie najbar-
dziej oczywisty) pochodzi z fizyki, dyscypliny, ktéra od ponad trzech wiekow
jest uznawana za arbitra nauk przyrodniczych. Faktycznie dla wielu naukow-
cow, szczegolnie dla fizykow, stowa ,teoria” i ,fizyka” sa praktycznie synoni-
mami. Przyjecie takiego zalozenia wyraznie mozna bylo dostrzec na ostatnim
spotkaniu pod Aspen w Colorado, gdzie zebralo sie kilkudziesieciu zaintere-
sowanych biologiag fizykdw teoretycznych, by celebrowac - i tutaj zacytuje za
czasopismem Nature — ,rosngce poczucie, ze kluczem do sukcesu w nadcho-
dzacej epoce biologii postgenowej bedzie myslenie kategoriami ich dyscypli-
ny” (Cook 2002). Wszedzie, jak mogloby sie wydawaé, fizycy i matematycy
uslyszeli wezwanie syren i w zwigzku z tym zaczeli w naukach o zyciu poszu-
kiwa¢ miejsc, w ktorych mogliby uprawiac¢ swoje poletka. Jeden z dziennika-
rzy nazwal to ,biozazdro$cig". Niektorzy twierdza, ze fizycy poszukuja sposo-
bu na przywrdcenie zagubionej chwaly, inni sugeruja, ze chodzi o cel bardziej
pragmatyczny, bo biologia jest tam, gdzie sg dzisiaj pieniadze. Mozna ujac to
nieco szlachetniej: to tutaj wlasnie toczy sie dzialalno$c intelektualna i nau-
kowa. Mowi sie czesto, ze o ile ostatni wiek nalezal do fizyki, nowy wiek nale-
zy do biologii.

Niemniej wielu fizykdw przyjmuje nastawienie, ze to oni sg arbitrami teorii.
Przywolam kilka cytatéw z najnowszej literatury przedmiotu, ktére to zilu-
struja. ,Biologia znajduje sie dzisiaj tam, gdzie fizyka byla na poczatku dwu-
dziestego wieku” lub ,Mamy w niej do czynienia z duza liczbg faktéw, ktdre
wymagaja wyjasnienia”. Badz: ,dzieki fizyce nasze rozumienie jest glebsze,
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[fizyka] moze dostarczy¢ biologii wyjasnien o charakterze fundamentalnym”
(Cook 2002). Takie nastawienie i takie zalozenia pokazuja, ze przejscie z fizyki
do biologii nie jest takie proste. Jak zauwazylo wiele osob, istnieje przepas¢
kulturowa pomiedzy tymi dwiema dyscyplinami: biolodzy i fizycy maja rézne
cele i tradycje, zadaja rézne pytania i prawdopodobnie oczekuja nawet réz-
nych rodzajéw odpowiedzi. Jezeli jednak podejmowane dzisiaj proby skoliga-
cenia tych dyscyplin majg by¢ udane, to trzeba zbudowa¢ most nad przepa-
$cig kulturowa, do czego potrzeba jakiego$ zniesienia tych réznic czy ich zni-
welowania.

De facto to nie pierwszy przypadek w historii, kiedy fizycy i matematycy
zwrdcili sie do biologii po nowe problemy, nowe pola do eksploatowania. Jed-
nakze historia ich staran okazuje sie nieco przygnebiajaca (przynajmniej
z perspektywy budowania mostéw miedzy tymi kulturami). Fizycy nie bardzo
chcieli wchodzi¢ w konkrety zycia eksperymentalnego biologéw, a biologow
z kolei nie bardzo interesowalo matematyczne czy ,teoretyczne” usystematy-
zowanie swojej dyscypliny. Jak dotad, co typowe, okazywali sie niecierpliwi,
a nawet oburzeni.

Najwyrazniej dzi$ jest inaczej. Kiedy patrzy sie na to z zewnatrz, fizycy na
kazdym kroku dostrzegaja wspoélprace miedzy biologami eksperymentalnymi,
fizykami i matematykami. Jednakze kluczowe zmiany w nastawieniu pojawily
sie od czasu, gdy w te wspolprace zaangazowali sie matematycy. Faktycznie
rola, jakg matematyka odgrywa dzisiaj w biologii, pokazuje zupelnie nowa
faze jej rozwoju.

Cze$¢ powyzszej historii opowiadajg liczby: w ciagu ostatnich kilku lat zarow-
no Narodowa Fundacja Nauki (National Science Foundation, dalej NSF), jak
iNarodowy Instytut Zdrowia (the National Institute of Health, dalej NIH)
(zwlaszcza NSF) podjely sie realizacji wielu inicjatyw na szeroka skale, kto-
rych celem bylo wykorzystanie w biologii potencjalu podejScia matematycz-
nego i obliczeniowego. Od 1983 roku odsetek funduszy przeznaczonych na
badania matematyczne i obliczeniowe pochodzacych z sekcji biologicznej NSF
wzrost piecédziesieciokrotnie. Wiele prywatnych fundacji bierze udzial w po-
krywaniu tych kosztéw, jak choéby Inicjatywa Kecka (Keck Initiative), ktorej
celem jest odkrywanie nowych kierunkéw dla wspoélpracy interdyscyplinar-
nej'®. Faktycznie, dzisiaj czesciej styszymy narzekanie na niedostatek apliku-
jacych niz na niedostatek funduszy (Dearden i Akam 2000). Z kolei ten wzrost
zasobow ma swoje odzwierciedlenie w rosngcej ilosci zaréwno publikacji, jak
i nowych programéw formutowanych w hiologii matematycznej i obliczenio-
wej. Ich tworcy wywodza sie z wydzialdéw matematycznych czy informatycz-

129 7wréémy uwage np. na konferencje Narodowej Akademii Nauki na temat ,Sygnaly, decyzje

i znaczenie w biologii, chemii, fizyce i inzynierii” (Signals, Decisions and Meaning in Biology, Che-
mistry, Physics and Engineering), ktéra wspoétorganizowata Inicjatywa Kecka.
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nych, w odréznieniu od miejsca ich realizacji, jakim sa raczej wydzialy biolo-
gii eksperymentalne;.

Niemniej zachodzg réwniez zmiany jakosciowe. Ci, ktérzy rekrutuja sie z na-
uk matematycznych, nie tylko wspoélpracuja z biologami eksperymentalnymi,
ale sami staja sie praktykujacymi biologami. Na odwrd6t, biologowie nie musza
juz po prostu przekazywac swych pytan i danych innym. Zawdzieczaja to po
czesci coraz wiekszym umiejetnosciom poslugiwania sie komputerami, a po
cze$ci rozwojowi ,przyjaznych dla uzytkownika” programoéw komputero-
wych, ktére udostepniaja techniki analizy matematycznej tym, ktérzy znaja
sie na nich tylko troche lub nie znaja sie wcale. Dzieki temu moga (sami badz
jako aktywni pomocnicy) zbudowac swoje wlasne ,modele matematycz-
ne/teoretyczne”*, Uzyskany w ten sposob efekt sieci stanowi poczatek zupel-
nie nowej kultury, ktdéra jest jednoczes$nie teoretyczna i eksperymentalna,
sprawiajac, ze pojawiaja sie ,biologo-matematycy, radzacy sobie zaréwno
z ré6wnaniami rézniczkowymi, jak i ze stabosciami nieuporzadkowanych da-
nych eksperymentalnych” (Dearden i Akam 2000).

Jezeli, jak twierdzi obecnie wiele 0s6b i co pokazujg liczne swiadectwa, ,po-
wstaje nowa biologia matematyczna”, dzieje sie tak, poniewaz w powietrzu
wisi zazegnanie tradycyjnych kulturowych konfliktéw. Nowa biologia mate-
matyczna daje nie tylko nowe umiejetnosci, ale takze wartosci epistemiczne,
tworzac nowq dyscypline, ktora przypomina troche sytuacje fizyki z przeszio-
$ci i tego, co zrobila dla niej matematyka - tutaj chodzi o uczynienie z biologii
nauki teoretycznej na wzor fizyki. Obiecuje ona nie tyle usprawiedliwienie
niepowodzen z przesztosci, co przeksztalcenie metod, celéw oraz fundamen-
tow epistemologicznych lezacych u podstaw dawnych wysitkéw. Niech mi
bedzie wolno pokrétce naszkicowaé, co uznaje za kluczowe cechy tej trans-
formacji.

e Po pierwsze: najbardziej udane préby w modelowaniu pokazuja, ze
nalezy raz jeszcze przemys$le¢ sens stéw takich jak ,istotowy”
i ,fundamentalny”: istoty procesu nie mozna juz poszukiwaé¢ w abs-

130 70b. na przyklad wprowadzony w 1988 roku program Stephena Wolframa ,Mathematica”.

Wykorzystujac moc automatéw komoérkowych do symulowania réwnan rézniczkowych, Wolfram
rozwinal i urynkowil ,przyjazny dla uzytkownika” program komputerowy, ktéry umozliwia
komus, kto nie posiada bieglo$ci w konwencjonalnej matematyce, dokona¢ analizy niemal kazde-
go réwnania, z ktérym mozna by mie¢ do czynienia. Wkrétce na rynku pojawilo sie wiele podob-
nych programéw (np. ,Maple, Mathcad, Scientific Workplace” oraz ,Theorist”. Wéréd biologéw
matematycznych popularne byly zwlaszcza takie programy jak ,Grind” (de Boer, Utrecht) oraz
»Biograph” (Odell)). Dostepno$¢ tych programéw skutecznie usunela najbardziej oczywista prze-
szkode historycznie separujaca biologéw od matematyki, mianowicie ich brak znajomosci technik
matematycznych. ,Mathematica” odniosta fenomenalny sukces rynkowy — sam Wolfram (w pry-
watnej rozmowie) deklaruje, ze do dzi§ ma ona milion uzytkownikéw. Nawet jesli te szacunki sa
przesadzone, nie da sie zakwestionowac tego, ze programy takie jak ,Mathematica” stworzyty
nowy i znaczaco powiekszajacy sie rynek dla uzywania modeli matematycznych: w biologii,
w naukach fizycznych i inzynieryjnych, a nawet w historii nauki.
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trakcyjnych i prostych prawach, ale w nieuporzagdkowanej swoisto-
$ci poszczegdlnych adaptacji, ktore powstaly przez chaotyczne pro-
cesy ewolucji. Nader czesto to osobliwosci struktury hiologicznej
(jak na przyklad DNA) sa tym, co fundamentalne — fundamentalne
w takim sensie, ze zostaly wybudowane na parterze, a wiec najgte-
biej zakorzenione. Zatem jedli fizycy majgq by¢ pomocni w tworze-
niu odpowiedniej ramy teoretycznej, beda musieli przemysle¢ nie-
ktore ze swoich najbardziej podstawowych zalozen epistemologicz-
nych (nie wspominajgc o aroganckiej tradycji niektérych z nich).
Biologia rzuca klody pod nogi wszystkim naszym tradycyjnym zato-
zeniom dotyczacym tego, co powinno traktowac sie jako gleboki lub
fundamentalny, jako wyja$nienie, a nawet postep.

Jak wiemy, systemy biologiczne sa niezwykle zlozone, ale ze wzgle-
du na ewolucje sa one zlozone w nieco inny sposéb niz rozumiana
jest ztozono$¢ systemow fizyki. Chocby dlatego, ze sa one zawsze
1w spos6b nieunikniony hierarchiczne. W zwigzku z tym nie przy-
dadza sie tutaj oswojone pojecia emergencji, zakorzenione w nieli-
niowej dynamice jednolitych systeméw (gazow, plynéw lub sieci
krystalicznych). Hirokai Kitano w nastepujacy sposob opisal, co wy-
roznia $wiat systemow biologicznych: ,W tym miejscu ogromna
liczba zréznicowanych funkcjonalnie i czesto wielofunkcyjnych
zbioréw elementoéw oddzialuje na siebie w sposéb wybidrczy i nie-
linearny, aby wytworzy¢ raczej spdjne anizeli ztozone zachowania”
(Kitano 2002). Najwazniejsze jest to, ze niejednorodne i uporzad-
kowane osobliwos$ci systemdéw biologicznych sa kluczowe dla ich
funkcjonowania, dlatego nie mozna ich zignorowac. De facto zigno-
rowanie ich jest jednoznaczne z podjeciem ryzyka, ze staniemy sie
biologicznie tak nieistotni, jak wiele modeli matematycznych w bio-
logii.

Ze wzgledu na charakter zlozonosci biologicznej uzyteczne modele
systemow biologicznych nie beda juz matematyczne w zwyczajnym
sensie tego stowa, lecz coraz czesciej obliczeniowe. Nie bedg takze
kolejnym z etapow na drodze ku teorii konicowej, lecz raczej same
stang sie taka teorig. By wyrazi¢ to jako$ inaczej: nie da si¢ juz diu-
zej formutowac biologii teoretycznej w postaci kilku prostych row-
nan rozniczkowych, lecz raczej w postaci chaotycznego zestawu al-
gorytmow, rozleglych systemdéw réwnan rézniczkowych, analiz sta-
tystycznych oraz symulacji. Tego typu modele mozna z powodze-
niem konstruowa¢ jedynie w najbardziej $cistych obustronnych
powigzaniach z eksperymentami. De facto czasami mysle, ze w bio-
logii terminu modelu najlepiej byloby uzywac¢ czasownikowo.
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e Wreszcie: trzeba porzuci¢ podstawowe rozréznienia — na to, co czy-
ste, 1 co stosowane, teoretyczne i praktyczne — ktére sa tak podsta-
wowe dla naszego wspolczesnego obrazu fizyki. W duzej mierze
jest to konsekwencja tej samej technologii, ktéra umozliwita nam
zebranie tak duzej iloSci danych. Techniki rekombinowania DNA
umozliwily bezposrednia interwencje w jego wewnetrzng dynami-
ke rozwoju; przeksztalcity markery genetyczne w przelgczniki
(handles), ktére powoduja odpowiedniego rodzaju zmiany. W skro-
cie: ta sama technologia, ktéra utorowala droge biologii teoretycz-
nej, urealnila inzynierie genetyczng, przeksztalcajac ja w biznes.
Biologia staje sie nauka praktyczng w tym samym ruchu, ktéry czy-
ni ja teoretyczna. W rzeczy samej rozplatanie tych dwoch terminéw
stalo sie prawie niemozliwe.

Drugi kandydat na nowe ramy teoretyczne, ktérego mozna rozwazy¢ — pod
wieloma wzgledami bardziej obiecujgcy — pochodzi z informatyki i z naszego
wspoliczesnego romansu z wyobrazeniem organizmu jako komputera oraz
biologii jako nauki obliczeniowej. Twierdze, Ze jest on bardziej obiecujacy
wladnie ze wzgledu na liczne praktyczne, pochodzace z informatyki narze-
dzia, dzieki ktérym na wiele sposob6w pomysleliSmy o systemach interak-
tywnych. Te narzedzia i metafory znacznie bardziej przyblizyly nas do zlozo-
nos$ci systemow biologicznych niz zrobily to tradycyjne modele fizyki teore-
tycznej. Jednak powaznym bledem jest nadmierne podkreslanie roli oblicze-
niowych aspektdw przetwarzania genetycznego, a pomijanie fundamentalnie
analogowej natury chemii, ktdra lezy u podstaw tego przetwarzania. Ponadto
mozemy nauczy¢ sie czego$ z historii. Sposéb myslenia naukowcoéw o zjawi-
skach, ktérych nie rozumiemy, polega — jak to zwykle bywa i jak z konieczno-
$ci by¢ musi — na poré6wnywaniu tego, co nieznane, ze znanym. Zatem obraz
organizmu jako maszyny siega starozytnego teoretyzowania o naturze zycia;
jedyne, co sie zmienilo, to sposéb, w jaki myslimy o maszynie. Coraz bardziej
wszechstronne i inspirujgce maszyny budowane z ké}, hydropomp, zegaréw
isilnikow parowych ukazuja nasza niezwyklg pomystowosé. Poréwnywanie
organizmu do maszyny jest dzi$ jest r6wnie pouczajace jak w przeszlosci. Jed-
nak byloby malo rozsadne przypuszczenie, ze nasza pomystowosc sie wyczer-
pala i ze nie jesteSmy w stanie zbudowa¢ maszyn jeszcze bardziej ,jak zy-
wych”. De facto nasi najlepsi informatycy zalozyliby sie, ze jesteSmy do tego
zdolni, raz jeszcze poszukujac inspiracji w biologii. Przejmijmy zatem pojecia
iobrazy informatyki, aby pomogly nam mysle¢ o systemowych wlasciwo-
$ciach komdrek i organizmoéw. Nie powinniSmy zapominac jednak, ze te sys-
temy biologiczne moga naszym inzynierom pokazac jeszcze kilka sztuczek.
Wiele osob przekonuje, ze biologia systemowa uczynilaby wiecej, gdyby
w poszukiwaniu pokrewienstwa zwrodcila sie ku naukom inzynieryjnym za-
miast fizycznym, i by¢ moze tak jest. Nie zapominajmy jednak, ze nasi inzy-
nierowie muszg jeszcze zbudowac system, ktory sam sie projektuje i sam sie
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wytwarza, system, ktéry moglibySmy nazwac zywym. Nie twierdze, ze jest to
zadanie niewykonalne, méwie tylko tyle, ze nasze wspolczesne komputery,
najnowsze samoloty i najbardziej wyszukane systemy internetowe nie podola-
ja temu zadaniu.

Na czym bedzie polegalo przywracanie genomu zyciu czy sformulowanie wia-
$ciwych ram teoretycznych dla zrozumienia systeméw zywych? Na to pytanie
oczywiscie nie jestem w stanie odpowiedzie¢, ale moge o$mieli¢ sie przedsta-
wic trzy sugestie. Jesli mialabym wskazywac na trudnosci, po pierwsze zwro-
citabym szczegolng uwage na to, co dzisiaj ogranicza zaréwno projektowanie
inzynieryjne, jak i genetyczne. Zapytalabym naszych najbardziej zaawanso-
wanych naukowcéw inzynieréw, czy poswieciliSmy do$¢ czasu, zeby ozywié
systemy, o ktérych méwimy? Czy wystarczajaco zbadaliSmy dynamike czaso-
wa tych systemow? Czy poswieciliSmy do$¢ uwagi wymogom czasowym na-
szych systemow regulujacych? Czy wystarczy mysle¢ o genach jak o wiaczni-
kach i wylacznikach, czy tez genetycy musza, podobnie jak ich koledzy neuro-
biolodzy, zacza¢ dokladnie bada¢ aspekty czasowe dzialania tych przelgczni-
kow, zaréwno w relacji jednych do drugich, jak i uwzgledniajagc dynamike
czasowa calosciowych proceséw zachodzgcych w komorce? Postawilabym
swoje pienigdze na to, ze tu dokona sie krok naprzdd. Jednak nawet jesli mam
racje, uwaga poswiecona dynamice czasowej sama w sobie nie konstytuuje
jeszcze odpowiedniej ramy teoretycznej.

Prowadzi mnie to do drugiej sugestii. Czy biologia systemowa faktycznie po-
trzebuje jednej, spojnej ramy teoretycznej? By¢ moze jest ona w stanie opra-
cowacé rame adekwatna czy przynajmniej uzyteczng, rodzaj rusztowania po-
stawionego dzieki dopasowywaniu, laczeniu i przeksztalcaniu elementéow
z tradycji teoretycznych, ktdére ja poprzedzaty. Nie dysponujac rama, ktéra
daloby sie zaczerpnac z dziedziny juz istniejacej, by¢ moze tak wilasnie bedzie
sie dalej rozwijala. Opierajac sie za$ na dotychczasowych analizach funkcjo-
nowania tego, co kryje sie pod nazw3g ,biologia systemowa", mozna sadzi¢, ze
taki jest jej obecny modus operandi. Wielu jednak - lacznie z tymi, ktérzy od-
rzucajg mozliwo$¢ pojawienia sie jednej, spdjnej ramy teoretycznej — nie jest
zachwyconych tym stanem rzeczy, liczac na wieksza spdjnosé niz obecnie jest
mozliwa do osiggniecia.

Wreszcie trzecia i ostatnia sugestia, ktorg chce przedstawic¢. Zwazywszy na to,
Ze nasze ramy pojeciowe sg ograniczane przez stowniki zaprojektowane na
innego typu wyzwania, z pewnoS$cia warto cofnac sie i przyjrze¢ przez chwile
nawykom jezykowym, ktore lezg u podstaw naszej istniejacej tradycji teore-
tycznej. W rzeczy samej sugeruje tutaj, ze wyzwania, jakie niesie za soba spo-
tkanie ze zlozonos$cia biologiczng, moga wymaga¢ nowego sposobu mdéwienia.
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6. W strone nowych sposoh6w méwienia

By¢ moze wigkszo$¢ biologéw zgodzi sie dzisiaj, ze nalezy skupic¢ sie na inte-
rakcji pomiedzy czeSciami, a nawet na dynamice tych interakcji. Uwazam
jednak, ze powodzenie ich wysitkéw utrudnia zakorzeniony nawyk mys$lenia
imoéwienia, ktory daje ontologiczne pierwszenstwo cze$ciom. Na przyklad
kiedy architekci nowego programu DOE, ktérego celem jest przywrocenie
genomow zyciu, pisza: ,musimy wyjasnic¢ jak te czes$ci dzialaja we wzajem-
nych relacjach”, milczaco zakladaja, ze w pierwszej kolejnosci pojawiaja sie
czes$ci, a dopiero pdzniej — na skutek interakcji pomiedzy nimi — wieksze jed-
nostki. To zalozenie w oczywisty sposéb jest problematyczne, co szczegélnie
doniosle jest w genetyce, gdzie tymi cze$ciami majg by¢ geny. Problem polega
na tym, ze geny, jakkolwiek by ich nie definiowad, nic nie znacza w izolacji.
Sekwencja nukleotydéw stanowi gen wylgcznie w obecnosci systemu tran-
skrypcji i translacji, takiego typu, jaki znajdujemy w zywej komorce. Innymi
stowy, komorka jest systemem nadajacym znaczenie, ktdry przeksztalca se-
kwencje nukleotydéw w geny (znéw, jakkolwiek by ich nie definiowac). Jak
zatem w ogodle mozna uznac za wiasciwe myslenie o komorce jako sktadajacej
sie z genow i ich wytworéw?

Sugeruje, ze wazniejsza od potrzeby skonstruowania wilasciwej ramy teore-
tycznej, jest potrzeba stworzenia bardziej adekwatnej ramy jezykowej, ktora
pozwoli nam wyj$¢ poza paradygmat budowania cze$ci z calosci i pogodzié
historyczne wspoltworzenie czesci i calosci, co jest tematem przewodnim
biologii ewolucyjnej. W rzeczy samej, jedna z najwiekszych korzysci plyng-
cych z niesamowitego postepu techniki w ostatnich latach byla mozliwo$¢
odkrycia dynamicznych interakcji, ktére nie tylko wigza czes$ci i calosci, lecz
w réownym stopniu ujawniaja sposéb, w jaki te interakcje konstytuuja same
cze$ci. Poczatki nowego stownika juz wida¢ w tym, jak genetycy wykuwajg
nowe sposoby myslenia o funkcji biologicznej, szukajac wskazéwek o tej
funkcji nie w poszczegodlnych genach ani w strukturze DNA i jej produktach
bialkowych, lecz raczej w sieciach komunikacyjnych, ktérych czescia sa DNA
ibiatka. Z pewnoscia sekwencje DNA dalej sa niezbednym zasobem w tych
staraniach, tak dla badacza, jak i dla komorki, lecz mozna dostrzec, ze w po-
szukiwaniach funkcji biologicznej zaczynamy skupia¢ wieksza uwage na pro-
cesach komoérkowych odpowiedzialnych za regulacje i na wymianie komuni-
katow miedzy wszystkimi muzykami tej komdrkowej orkiestry. Stowo ,ko-
munikacja” stato sie modne w biologii i pokazuje, Ze tradycyjnie redukcjoni-
styczni badacze zycia odkryli, jaka sile ma uspolecznianie (sociality). Zdecy-
dowanie dobrze, ze tak sie stalo, ale komunikacja jest tylko pojedynczym ter-
minem. Im wiecej dowiadujemy sie o tym, jak dzialaja te czesci nie tylko
w interakcji pomiedzy soba, ale takze z wiekszymi jednostkami, w ktdérych sa
one osadzone; o niezwykle zlozonych i wszechstronnych systemach regulacji
genow; o sygnalach posredniczacych miedzy wszystkimi réznorodnymi po-
ziomami organizacji, a takze o bogactwie mechanizméw epigenetycznych
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dziedziczenia, z ktérymi mamy do czynienia, oraz o ewolucyjnym sprzezeniu
zwrotnym miedzy nimi — tym bardziej nieodparta jest potrzeba stworzenia
catkowicie nowego stownika. Musi by¢ on w stanie reprezentowa¢ dynamicz-
ng interaktywno$¢ systemdéw zywych oraz opisa¢ rozmaite rodzaje z natury
relacyjnych obiektow, ktére moga powsta¢ w wyniku dzialania tej dynamiki.
Powtdérzmy, ze czas ma tutaj kluczowe znaczenie: jest to medium, w ktérym
zachodza interakcje. Zbyt dlugo staraliSmy sie zbudowa¢ biologie z rzeczow-
nikéw, jako nauke skonstruowana wokot obiektéw. By¢ moze naszed! czas, by
biologie zbudowa¢ z czasownikdéw, jako nauke skonstruowang wokét proce-
séw. By¢ moze w XXI wieku bedzie mozna nawet reaktywowac gen, dzieki
temu, ze na nowo skonceptualizujemy geny jako czasowniki.

Krétko mowigce, wyobrazam sobie rame pojeciowsg, ktdéra opiera sie na dyna-
micznej i relacyjnej epistemologii. Oczywiscie jest to tylko moje przypuszcze-
nie jako jednej z obserwatorek i jak juz powiedzialam, niewiele wida¢ przez
moja krysztalowa kule. Przypuszczeniem nie jest jednak co$, co moim zda-
niem pozostaje bezsporne, mianowicie potrzeba post-genomicznej biologii
molekularnej, zaréwno do stworzenia nowych metod analizy, nowych ram
pojeciowych, jak i nowego jezyka. Mozecie to nazwac biologig systemowg, ale
to naukowcy z réznych dziedzin, ktérzy znalezli schronienie pod jej dachem,
beda musieli dookresli¢ doktadnie, czym ona jest.

Postscriptum

Niedawno uczestniczylam w spotkaniu fizykéw, inzynierow i biologéw zorga-
nizowanym przez ,Narodowa Akademie Nauk” (National Academy of Scien-
ces, dalej NAS) i warto poréwnac¢ prowadzone przeze mnie spekulacje z tym,
co zostalo tam ustalone. Konferencja byla czescig nowej ,Inicjatywy dla Przy-
szlosci” Kecka podjeta przez NASa, ktdrej celem bylo zbadanie nowych kie-
runkéw wspélpracy interdyscyplinarnej. Jej tytul brzmial: ,Sygnaly, decyzje
iznaczenie w hiologii, chemii, fizyce i inzynierii”. Lista jej uczestnikow poka-
zuje, ,kto jest kim” w nowej ,biologii systemowej”. Omawiane byly na niej
nastepujgce tematy: ewolucja modularnos$ci i ewolucyjnosci, czasowa organi-
zacja w systemach zywych, komunikacja miedzykomdérkowa, wyczuwanie
quorum (quorum-sensing), zarzadzanie makromolekutami regulujacymi (,,za-
kldceniami”) w pojedynczych komdrkach, strategie przetrwania w niepew-
nym S$rodowisku i tak dalej. Warto zaznaczy¢, ze niektére z tych tematow
znane sa biologom eksperymentalnym, a niektdre sa zupelnie nowe. Niewiel-
ka liczba moleku}, jakiej potrzeba w przypadku wielu proceséw, pokazuje, ze
»Zakldcenia” sa niemal wszechobecne. Inzynierowie obeznani sg z dyskusja
nad nimi, zaréwno nad tym, czemu stuzg, jak i w czym przeszkadzaja, na me-
chanizmach ich wzmocnienia oraz ostabienia, niemniej niezbyt czesto debatu-
ja nad tym biologowie. To samo mozna powiedzie¢ o zarzadzaniu niepewno-
$cig. Takze uwaga, jaka poswiecono problemowi trwalosci (robustness) — ktory
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przewijat sie praktycznie przez kazda sesje — wiaze sie bezposrednio z tym, ze
inzynierowie na co dzien projektuja systemy trwale i niezawodne. Niemniej
w przypadku kazdego z tych tematéw badacze odwolywali sie zaréwno do
istniejacych danych eksperymentalnych, jak i danych, ktére sami zgromadzili.
Faktycznie w wielu wypadkach do tej pory standardowe techniki molekularne
funkcjonowaly w zupelnie nowych rodzajach eksperymentéw, na przyklad
w zastosowaniu markerdow fluorescencyjnych do oszacowania fluktuacji wie-
lu moleku}, czy w znacznie bardziej konwencjonalnym eksperymencie, w kto-
rym uzywa sie tych markerow do $ledzenia reakcji biochemicznej pojedynczej
bakterii na wiele innych bakterii (tego samego lub odmiennego rodzaju)
obecnych w jej najblizszym sgsiedztwie.

Na innych sesjach postuzono sie profilami ekspresji genowej na réznych sta-
diach wzrostu (na przyklad bakterii) do zbadania dynamiki organizacyjnej.
Dla przykladu David Botstein uzywal chipéw genowych do ponownego zana-
lizowania starego eksperymentu w chemostacie Novika i Szilarda, aby uchwy-
ci¢, co sie faktycznie dzieje wewngtrz komorki. Inne projekty polegaly na wy-
dobywaniu baz danych dotyczacych $ciezek trandukcji sygnaléw, aby okresli¢
czestotliwo$¢ wystepowania poszczegdlnych typow logiki, jaka stosuja obwo-
dy w ewolucji biologicznej (odwolujac sie do pionierskich prac Rene Thoma-
sa). Wreszcie, co dla mnie szczegdlnie ciekawe, podjeto proby zbadania dy-
namiki czasowej pojedynczej komorki i populacji komorek oraz zintegrowa-
nia wymiaru czasowego i przestrzennego odbierania przez nig sygnalow
(gradienty chemoatraktantéw, aktywno$¢ neuronéw).

Na konferencji obecnych bylo wielu fizykéw, ale nie mozna bylo znalez¢ na-
wet $§ladu narzedzi teoretycznych, na ktérych oni zwykle polegajg. Jak widaé
z mojego krétkiego opisu, duzo bardziej oswojone byly teoretyczne narzedzia
pochodzace z inzynierii i informatyki.
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The century beyond the gene

Evelyn Fox Keller
Massachusetts Institute of Technology
Cambridge, MA, USA

Abstract

In an increasing number of biological laboratories, the focus of research is shifting
from sequence data to the functional meaning of that data. No longer content with
structural mappings, there is a renewed interest abroad in what the United States De-
partment of Energy calls, “Bringing Genomes to Life”. For many, this means a move-
ment beyond “reductionism” to a “systems biology”. The question is, what does this
mean?

Editorial keywords: systems biology; DNA; gene; genetics; reductionism.
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