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LES SEMBLANCES ENTRE UN PETIT LLEVAT
PER FER CERVESA TUN ESSER HUMA

Els cientifics han trobat que els humans i el llevat compartim un 43% dels gens, una dada
que els permetra optimitzar el seu us com a model de laboratori per fer estudis

TEXT__DAVID BUENO

UNA DE LES APROXIMACIONS que es fa ser-
vir enrecercabiomedica per assajar farmacs
és analitzar els efectes que tenen sobre el
metabolisme cellular amb cellules humanes
en cultiu. El metabolisme i la fisiologia de les
celluleshumanes ésraonablement similar al
d'uns organismes molt més simples, els lle-
vats. Aquesta simplicitat fa que sigui molt
més facil i econdmic mantenir-los al labora-
tori, perlaqual cosaresultariamolt avantat-
jos que es poguessin utilitzar en aquests es-
tudis. ;Finsaquin punt, pero, els gens dellle-
vat realitzen la mateixa funcié que els equi-
valents humans?

Perrespondre aaquestapregunta, que és
crucial per garantir la fiabilitat dels resultats
de qualsevol estudi, atés que la fisiologia de
les cel'lules ve determinada per la funciona-
litat dels seus gens, Edward M. Marcotteiels
seus collaboradors, de la Universitat de Te-
xas, als EUA, han humanitzatels gens del lle-
vat; ésadir, els han substituit pels seus equi-
valents humans. Segons el seu treball, publi-
cat a Science, gairebé la meitat dels gens de

llevat poden ser humanitzats. Tots els éssers
vius estem evolutivament emparentatsipro-
venim d'un mateix avantpassat comu, un or-
ganisme molt senzill que va viure fa uns
3.800 milions d'anys. Aquest parentiu es pot
reconeixer enlasequencia de molts gens, que
presenten segments similars, cosaquees tra-
dueix en el fet que molts aspectes del funci-
onament fisiologic deles cellules també sigui
similar. Seguint aquestraonament, dos orga-
nismes que faci relativament menys temps
quevandivergir a partir dun avantpassat co-
mu, compartiran moltes més semblances a ni-
vell fisiologic i genetic. Els fongs i els meta-
zous, els grups taxonomics als quals perta-
nyen elsllevatsielsanimals, respectivament,
incloses les persones, es van comencar a se-
parar fa aproximadament 1.000 milions
d'anys. Aix0 fa que els llevats siguin els pa-
rents evolutius més proxims dels metazous.

Per analitzar fins a quin punt els gens del
llevat sén bescanviables pels seus equiva-
lents humans, el que en terminologia gene-
ticas'anomenen gens ortolegs (que es troben

en especies diferents pero que procedeixen
d'un mateix gen ancestral), 'equip de Marcot-
te va anar substituint sistematicament 414
d'aquestsgens. Van utilitzar llevats del'espe-
cie Saccharomyces cerevisiae, que son els ma-
teixos que s'han fet servir des de temps an-
cestrals per fer paicervesa. També han sigut
molt utilitzats al laboratori, se'n coneix molt
bé la fisiologia i se n'ha seqlienciat el geno-
ma complet, amb uns 4.000 gens.

D'aquests 414 gens, el 43% ha resultat
ser completament bescanviable amb els hu-
mans. Es a dir, que I'equivalent huma és per-
fectament capac de fer la mateixa funcié
dinselsllevats que el gen propidellevat. Tan-
mateix, van trobar una dada aparentment
sorprenent, pero que emfasitzala utilitatiels
limits dels llevats humanitzats per fer estu-
dis biomedics. La hipotesi de partida era que
els gens que conserven mes semblanca pel
que fa a la seva seqiiencia serien també els
que millor mantindrien la funcionalitat un
cop bescanviats. Pero van observar que al-
guns gens que conserven menys del 50%

d'homologia sén perfectament bescanvia-
bles, mentre que d'altres que es diferencien
en menys del 20% no ho sén. Segons publi-
quen en el seu article, la probabilitat que els
gens del llevat es puguin humanitzar depen
sobretot dels processos metabolics o fisiolo-
gics que dirigeixin. Hi ha processos en que
practicament tots els gensimplicats sén bes-
canviables, amb independéncia del grau de
similitud de la seva seqiiéncia, mentre que en
d'altres practicament cap ho és.

Segons proposen els autors del treball,
cal delimitar amb precisié quins processos
soén bescanviables per humanitzar-los com-
pletament, la qual cosa seria un fita impor-
tant de la biologia sintetica i un gran avenc
enles einesdisponibles per arecercabiome-
dica, ates que, com diuen textualment al fi-
naldelarticle, "la seva utilitzaci6 simplifica-
ria la descoberta i analisi de nous produc-
tes farmacologics”. m
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