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Genetik dəyişdirilmiş siçanlar Lyme müqavimətini
irsən ötürdü və gənələri yoluxdurmağı dayandırdı —
laboratoriya proof of concept-i, vəhşi buraxılış deyil

Tədqiqatçılar ev siçanlarının genomuna anti-Lyme anticisim geni yerləşdirdilər və
siçanlar onu nəsillərlə irsən ötürdü; yoluxmuş gənələrlə challenge zamanı hətta tək-
nüsxəli siçanlar infeksiyaya müqavimət göstərdi və bakteriyanı yeni gənələrə ötürməyi
böyük ölçüdə dayandırdı. Bu, rezervuar növün “irsi immunlaşdırılması” üçün proof of
principle-dir — laboratoriya ev siçanlarında aparılıb, Lyme-ı həqiqətən yayan vəhşi
ağayaqlı siçanda yox; çöl buraxılışı yoxdur və ekologiya, tənzimləmə, etika tam açıqdır.
Bu gene drive deyil və “Lyme həll edildi” deyil.
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Pasiyenti müalicə etmək əvəzinə dövrəni qırmaq

Lyme xəstəliyi ABŞ-da gənə ilə ötürülən ən yayğın xəstəlikdir və ona qarşı adi mübarizə fərdi
səviyyədədir: gənələri yoxla, tapanda çıxar, dişləmə öküzgözü formasında səpgiyə çevrilərsə
antibiotik qəbul et. Amma Lyme-a səbəb olan Borrelia burgdorferi əslində bizdə yaşamır. Biz
onun üçün dalanıq. Onun həqiqi evi gənələrlə kiçik meşə məməliləri arasında gedib-gələn
dövrədir — ABŞ-ın şərq sahilində əsasən ağayaqlı siçan. Gənə yoluxmuş siçanı dişləyərək
bakteriyanı götürür, böyüdükcə daşıyır və növbəti siçana— yaxud təsadüfən insana— ötürür.
Siçanlar rezervuardır; gənələr iynədir; biz isə arabir bu iynəyə ilişən kənar müşahidəçiyik.

Problemi başqa cür də düşünmək olar. İnsanları hər dişləmədən sonra ayrı-ayrılıqda müalicə
etmək əvəzinə siçanları immun etmək — və hər yeni heyvanı əllə peyvənd etmədən nəsildən-
nəslə immun saxlamaq mümkün olsaydı? Bu paper-in sınadığı fikir budur. Təəssüf ki, mövzu
“GMO siçanlar”, “gene drive” və “vəhşi təbiəti peyvənd etmək” tipli başlıqları özünə çəkir.
Paper-in həqiqətən bildirdiyi isə daha dar, daha diqqətli və belə müdaxilənin nə vaxtsa bu-
raxılmazdan əvvəl necə sübut edilməli olduğunu düşünürsünüzsə, başlıqlardan daha arxayın-
laşdırıcıdır.

Fikrin adı heritable immunization — irsi immunlaşdırmadır: anticisim üçün təlimatı birbaşa
heyvanın genomuna yazmaq, beləliklə heyvan artıq anticisim istehsal edərək doğulur və bu
qabiliyyəti balalarına ötürür. Peyvənd hər fərdə ayrıca, təkrar-təkrar verilməlidir. İrsi gen isə
adi çoxalma ilə ötürülə bilər — hər yeni nəsli əllə peyvənd etmədən.
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Heritable immunization, tested in a cage
The paper interrupts a tick-mouse transmission loop in lab house mice, not in the wild.
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NOT SHOWN BY THIS PAPER

• white-footed mice, the main North American reservoir
species

• wild release or ecosystem-level Lyme reduction

• gene-drive spread through a population

• a human Lyme vaccine or deployed public-health solution

Original diagram — The Clean Paper · raster mouse/tick art embedded; labels and claims remain editable SVG

Eksperiment laboratoriya ötürülmə dövrəsini qırır: genetik dəyişdirilmiş ev siçanları infeksiyaya müqavimət
göstərir və çoxu Borrelia-nı təmiz sürfə gənələrinə ötürmür. Bu, vəhşi təbiətə buraxılışı, gene drive-ı və ya
ekosistem miqyasında Lyme azalmasını test etmir.
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Original diagram — The Clean Paper CC BY 4.0

Müəlliflər nə etdilər

Onlar məlum qoruyucu anticisimdən başladılar. Borrelia OspA adlı səth zülalı daşıyır və
OspA-ya qarşı anticismin faydalı hiyləsi var: klassik olaraq immunlaşdırılmış siçanı dişləyən
gənə qanla birlikdə anticismi də udur və anticisim bakteriyalar hələ ötürülməmişdən əvvəl
gənənin içində onlara təsir edə bilir. Hədəf, başqa sözlə, yalnız siçan artıq yoluxduqdan
sonrakı mərhələ deyil, gənə–siçan ötürülməsinin özüdür.

Müəlliflər belə anticisimlərdən birini (LA-2) götürüb adi laboratoriyaMus musculus ev siçan-
larını onu öz DNT-lərindən istehsal edəcək şəkildə mühəndis etdilər. Bunun işləməsi bir neçə
cəhd tələb etdi; anticismin yalnız qaraciyərdə istehsal olunduğu ilkin dizayn qoruma üçün çox
az miqdar verirdi. İşləyən versiyada anticisim kiçik, sabit single-chain formaya salındı, daha
uzun qalması üçün qan zülalı albuminə birləşdirildi və hər nəsildə fasiləsiz istehsal olunması
üçün genomun yaxşı xarakterizə edilmiş “safe harbour” sahəsinə yerləşdirildi.

Sonra ardıcıl üç şeyi test etdilər: anticismin etibarlı şəkildə irsən keçib-keçmədiyini; genetik
dəyişdirilmiş siçanların Borrelia daşıyan gənələrin dişləməsindən sonra infeksiyaya müqav-
imət göstərib-göstərmədiyini; və xəstəlik bütövlükdə düşünüldükdə əsas hissəni — həmin
siçanlarla qidalanan təmiz gənələrin təmiz qalıb-qalmadığını, yoxsa bakteriyanı götürdüyünü.
Son test, yəni yoluxmamış sürfə gənələrini qidalandırıb sonra yoxlamaq, ötürülmə dövrəsinin
özünün qırılıb-qırılmadığını soruşmağın yoludur.

Nə tapdılar

Anticisimnəsillərlə sabit şəkildə irsənkeçdi. İşləyən dizaynuğursuz variantdan təxminən
min dəfə çox anticisim istehsal etdi və səviyyə ən azı altı nəsil boyunca sabit qaldı — genin
iki nüsxəsi olan siçanlar bir nüsxəlilərdən təxminən iki dəfə çox anticisim istehsal edirdi. İlk
cəhdi problemə salan heyvandan-heyvana dəyişkənlik yox idi.

Siçanlar infeksiyaya müqavimət göstərdi — genin tək nüsxəsi ilə də. Borrelia-yoluxmuş
gənələrlə sınağa çəkildikdə həm iki nüsxəli, həm də bir nüsxəli genetik dəyişdirilmiş
siçanlarda normal siçanlarla müqayisədə infeksiya markerləri statistik olaraq əhəmiyyətli
dərəcədə azaldı. İki nüsxəlilər güclü qorunurdu, amma daha geniş nəticələri olan məhz bir
nüsxəli (heterozygous) siçanlardakı qorunmadır; səbəbinə qayıdacağıq.

Bakteriyanı ötürməyi böyükölçüdədayandırdılar.Əsas ekoloji testdə çox sayda yoluxmuş
gənə ilə qəsdən sınağa çəkilmiş genetik dəyişdirilmiş siçanların üzərinə təmiz sürfə gənələri
buraxıldı. Bu sınaqda 10 genetik dəyişdirilmiş siçandan 8-i tam infeksiyasız qaldı və növbəti
gənə nəslinə bakteriya ötürmədi; normal siçanlarda isə bu göstərici 10-dan cəmi 1 idi — yük-
sək əhəmiyyətli fərq. Qəfəs daxilində dövrə qırılırdı. (Bu, nəzarətli challenge nəticəsidir, real
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meşədə Lyme-ın nə qədər azalacağının ölçülməsi deyil.)

Mexanizm barədə bir dürüst sürpriz. Əvvəlki anti-OspA işlərindən fərqli olaraq, genetik
anticisim siçanları qorudu, amma artıq qidalanmış gənələrin içindəki bakteriyanı təmizlədiyi
görünmədi. Deməli, anticisim ötürülmənimüəlliflərin tammüəyyən edə bilmədiyi başqa yolla
bloklayır — bağlanma kifayət kimi görünür, dəqiq mexanizm isə sonrakı işlərə qalır.

Bu, yəqin ki, nə deməkdir

Başlıq ideyası — rezervuar heyvanın genomuna davamlı müqavimət yazmaq və xəstəliyin
ötürülmə dövrəsini qırmaq — bu laboratoriya siçanında işlədi.

Bir detal hekayənin ən qorxulu versiyasını sakitcə zəiflədir. Gene drive irsiliyin ehtimallarını
dəyişmək üçün mühəndis edilmiş genetik sistemdir; seçilmiş gen adi çoxalmanın imkan
verdiyindən daha sürətlə populyasiyada yayılır, hətta heyvana üstünlük verməsə belə. Drive-
ı güclü edən və buraxıldıqdan sonra idarə və geri çağırmağı çətinləşdirən budur. Bu işdə
belə sistem yoxdur. Anticisim geninin bir nüsxəsi artıq qoruma verdiyi üçün müəlliflər adi
çoxalma və hədəfli buraxılışların, prinsipcə, geni populyasiyadan zorla keçirmədən faydalı
səviyyəyə qaldıra biləcəyini deyirlər — və bunun gene drive olmadığını açıq vurğulayırlar.
Bu hələ nümayiş yox, arqumentdir; amma onu mümkün edən məhz bir-nüsxəli nəticədir və
yanaşmanı insanların çoxunun təsəvvür etdiyi variantdan xeyli idarəolunan edir.

Niyə gene drive istifadə etməməli?

Gene drive dominant genlə eyni şey deyil. Dominant effekt haqqındadır — burada
anticisim genində olduğu kimi, bir nüsxə xüsusiyyəti göstərməyə kifayətdir. Drive isə
irsilik haqqındadır: genin heyvanın balalarının adi yarısından xeyli çoxuna ötürülməsi
üçün ehtimalları “saxtalaşdırır”. Klassik mühəndis olunmuş variant, CRISPR “homing”
drive, tərəfdaş xromosomda uyğun yeri kəsən molekulyar qayçı daşıyır; hüceyrə
kəsiyi drive-ı digər xromosoma köçürərək təmir edir və beləliklə bir nüsxəli heyvan
geni demək olar bütün balalarına ötürür. Vəhşi təbiətə buraxıldıqda belə drive kiçik
başlanğıcdan bütün populyasiyaya yayıla bilər — güclü və geri çağırılması çox çətin.
(Təbiət əlli-əlli qaydasını pozmağın başqa yollarını da “ixtira edib”, prinsip eynidir.)
Bu burada niyə vacibdir? Çünki paper-in senior müəllifi Kevin Esvelt gene drive-ların, o
cümlədən nəzarətsiz yayılmamaq üçün hazırlanmış daha təhlükəsiz, özünü məhdud-
laşdıran “daisy-chain” versiyalarının yaradılmasına kömək edən tədqiqatçılardandır.
Aləti yaxından tanıyır və bu işdə qəsdən istifadə etməyib: qoruma adi irsən keçən gen
üzərindədir və nə vaxtsa tətbiq olunarsa, drive ilə yox, normal çoxalma və hədəfli
buraxılışla yayılmalıdır. Sakit dərs nəticənin özündən də qiymətlidir: güclü alətə sahib
olmaq onu hər yerdə istifadə etmək məcburiyyəti yaratmır.
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Bu nəyi sübut etmir

• İş qəsdən yanlış siçan növündədir. Laboratoriya ev siçanlarında (Musmusculus) aparılıb,
ABŞ-ın şərqində Lyme dövrəsini həqiqətən saxlayan ağayaqlı siçanda (Peromyscus leuco-
pus) yox. Müəlliflər Peromyscus üçün alətlər hazırlamağa başlayıblar, amma qoruyucu gen
vacib növə hələ yerləşdirilməyib.

• İş laboratoriyadadır, çöldə yox.Heç bir genetik dəyişdirilmiş siçanburaxılmayıb. Qəfəsdə
görünməyən yaşama və çoxalma xərcləri təbiətdə ortaya çıxa bilər.

• Bu proof of concept-dir, həll deyil. Qoruma güclü idi, amma tam deyildi (challenge-da
10 siçandan 8-i ötürülməni blokladı) və paper-in heç yerində “Lyme aradan qaldırıldı”
deyilmir.

• Mexanizm tam başa düşülməyib — anticisim işləyir, amma əvvəlki tədqiqatların gö-
zlədiyi yolla yox.

• Bu gene drive deyil və belə olduğunu iddia etmir.
• Genetik dəyişdirilmiş məməlilərin təbiətə buraxılması üçün tənzimləyici presedent yox-
dur. Ekoloji risk qiymətləndirilməsi, idarəetmə və bununla yaşayacaq icmaların razılığı
açıq məsələlərdir — müəlliflər bunu birbaşa deyirlər.

Dəlil nə qədər güclüdür?

İki hissəyə ayırmaq lazımdır, çünki onlar eyni dərəcədə həll olunmayıb.

• Laboratoriya nəticəsi möhkəmdir. Altı nəsil boyunca sabit, irsi anticisim; infeksiyadan
statistik əhəmiyyətli qorunma; təmiz gənələri qidalandırmaqla birbaşa ölçülmüş sonrakı
ötürülmədə statistik əhəmiyyətli azalma. Bir neçə müstəqil eksperiment eyni istiqaməti
göstərir.

• Real dünyaya sıçrayış demək olar tam test edilməyib. Başqa növ, vəhşi şəraitdə
sağ qalma, çoxsaylı rezervuar sahiblərinin qarışıq ekologiyası, buraxılış strategiyası və
bütün bunların tənzimlənməsi — bunların heç biri bu paper-də məlumat deyil; müəlliflər
hamısını qabaqda duran iş kimi təqdim edir və icma yönümlü field-trial planlaması yalnız
ən ilkin mərhələdədir.

Eyni dürüstlük ruhunda bir texniki qeyd: biz bunu yekun copyedited versiyadan yox, peer-
reviewed accepted manuscript (“article in press”) variantından oxuduq. Yuxarıdakı struktur
nəticələr dəyişməməlidir, amma irəli getməzdən əvvəl rəqəmləri final paper-lə yenidən yoxla-
maq lazımdır.
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Niyə vacibdir

Vektorla ötürülən xəstəliklərlə mübarizəmizin çoxu reaktiv və sonsuzdur: dərmanla, repe-
lentlə, yoxla, müalicə et, təkrarla — hər mövsüm, həmişə. Bu isə başqa bir şeyin eskizidir:
rezervuar heyvana bir dəfə müdaxilə et və baxımı irsiliyə burax. Ağayaqlı siçanda işləsə və
sahədə təhlükəsiz və effektiv olduğu göstərilsə, prinsipcə bir yerdə Lyme-ın fon səviyyəsini
aşağı sala bilər, sadəcə oradakı fərdləri ayrı-ayrı qorumaq əvəzinə.

Bu “prinsipcə” sözü çox yük daşıyır və paper bu barədə dürüstdür. Həqiqi dəyər buradamüal-
icə deyil; irsi immunlaşdırmanın işləyə və ötürülməni qıra biləcəyinin diqqətli nümayişidir
— qəsdən idarəolunan, gene-drive olmayan formada qurulub, ən çətin suallar isə (düzgün
növ, açıq sahə, mühəndis edilmiş canlının buraxılmasının etikası) adlandırılıb və üstündən
keçilməyib.

Qısa xülasə

Lyme xəstəliyi gənələrlə rezervuar siçanları arasında dövr edir; insanlar təsadüfi sahibdir.
Tədqiqatçılar laboratoriya ev siçanlarını öz genomlarından Borrelia səth zülalı OspA-ya
qarşı anticisim istehsal edəcək şəkildə dəyişdirdilər — bu anticisim qidalanan gənənin
içində bakteriyanı zərərsizləşdirir. Siçanlar bu qabiliyyəti ən azı altı nəsil sabit şəkildə irsən
ötürdü; yoluxmuş gənələr dişlədikdə, genin tək nüsxəsi ilə belə infeksiyaya müqavimət
göstərdilər və çoxu (10-dan 8-i, normal siçanlarda 10-dan 1-i) bakteriyanı yeni gənələrə
ötürməyi dayandıraraq laboratoriyada dövrəni qırdı. Əsas məqam: bir-nüsxəli qoruma
yanaşmanın özünü-yayan gene drive tələb etmədiyini göstərir. Amma iş Lyme-ı Şimali
Amerikada həqiqətən yayan ağayaqlı siçanda yox, laboratoriya ev siçanında aparılıb; çöl
buraxılışı olmayıb; mexanizm tam başa düşülməyib; genetik dəyişdirilmiş məməlilərin
buraxılmasının ekologiyası, tənzimlənməsi və etikası tam açıqdır. Bu, rezervuar növün “irsi
immunlaşdırılması” üçün diqqətli proof of concept-dir — gene drive deyil və “Lyme həll
edildi” deyil.

No-BS yoxlaması

Paper-in göstərdiyi: Anti-OspA anticismini (LA-2, safe-harbour locus-dan single-chain–
albumin fusion kimi) ifadə etmək üçün genetik dəyişdirilmiş laboratoriya ev siçanları (Mus
musculus) onu ≥6 nəsil sabit şəkildə irsən ötürdü, gənə challenge-ında Borrelia infeksiyasına
müqavimət göstərdi (bir nüsxəli heterozygotes-də də əhəmiyyətli) və bakteriyanı təmiz
gənələrə ötürməyi böyük ölçüdə dayandırdı (challenge olunmuş genetik siçanların 10-dan 8-i
ötürülməsiz, controls-da 10-dan 1-i; əhəmiyyətli). Bir-nüsxəli qoruma yanaşmanın işləməsi
üçün gene drive lazım olmadığını göstərir.

Mümkün, amma sübut olunmayan: Anticismin ötürülməni hansı dəqiq mexanizmlə blok-
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ladığı (əvvəlki anti-OspA işlərindən fərqli olaraq artıq yoluxmuş gənələrdən bakteriyanı təmi-
zləmədi); eyni konstruksiyanın ağayaqlı siçanda işləyib sabit irsən keçəcəyi.

Göstərmədiyi: Vəhşi şərait və ya həqiqi rezervuar növündə nəticə; bütün populyasiya və
ya ekosistem təsirləri; Lyme-ın aradan qaldırıla biləcəyi; genetik dəyişdirilmiş məməlilərin
buraxılmasının təhlükəsiz, effektiv və ya icazəli olduğu; gene drive (əksinə, açıq şəkildə gene
drive deyil).

Əsas məhdudiyyətlər: Vəhşi Peromyscus leucopus yox, laboratoriya Mus musculus; yalnız
laboratoriya, çöl buraxılışı yoxdur; ötürülmə bloklanması güclü, amma tam deyil (10-dan 8);
mexanizm aydın deyil; buraxılışın ekoloji, tənzimləyici və etik sualları açıqdır; final versiya
gözlənilərkən accepted manuscript-dən oxunub.

Ümumi oxucu nə qədər əmin ola bilər? Laboratoriyada genetik dəyişdirilmiş siçanların
Lyme müqavimətini irsən ötürdüyünə və ötürülməni qırdığına, bunun qəsdən gene drive
olmadığına yüksək. Bunun istifadədə olan həll olmadığına və “Lyme həll edildi” demək
olmadığına da yüksək. Təbiətdə işləyib-işləməyəcəyinə və necə işləyəcəyinə isə aşağı — bit-
məmiş ikinci yarı məhz budur. Uyğun mövqe: pasiyenti yox, rezervuarı dəyişmək barədə
diqqətli və ümidverici proof of concept — ən çətin suallar hələ qarşıdadır və dürüst şəkildə
adlandırılıb.

Mənbələr

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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