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Forord

Domesticeringen av vixter och djur ir en
ling och stindigt pigiende process som har
format, inte bara de domesticerade arterna och
landskapet, utan dven minniskorna. Till exempel
har utvecklingen av virt immunforsvar paverkats
mycket av den nira kontakt som funnits mellan
minniskor och tamdjur. Férindringarna hos de
domesticerade djuren har varit dramatiska, frin
den vilda djungelh6énan som far tvd kullar med
totalt 20 kycklingar per ér, till dagens varphonor
som producerar mer 4dn 300 dgg per dr. Och pa
hundra dr har den genomsnittliga veteskorden
okat fran 2 till 6 ton per hektar i minga euro-
peiska linder. Aven om en del av denna Skning
beror pa odlingsmetoder, gddning och bekimp-
ningsmedel, har den genetiska férindringen en
stor del 1 framstegen.

Genom o6kad kunskap om evolution, forstielse
for drftlighet och upptickten av kromosomer
och gener har vi gitt frin ett omedvetet urval
till avancerade foradlings- och avelsprogram.
Vir stindigt 6kande kunskap om mekanismerna
som styr olika egenskaper kan anvindas for att
skriddarsy var mat. Tack vare dessa foradlings-
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Stiftelsen for miljostrategisk forskning

och avelsprogram har vi nu tillging till friskare
djur och grodor och producerar mjolk, kétt och
spannmal 1 nivier som vira forfider bara kunde
dréomma om.

Med den hir boken vill vi ge en &versikt dver de
metoder och tekniker som anvinds i arbetet med
att utveckla nya husdjur och vixter. Vi beskriver
lagstiftningen och ger exempel pa ekonomiska och
etiska aspekter kring anvindningen av genteknik 1
vixtforidling och djuravel, samt ger en 6verblick
over produkter som produceras med hjilp av
genetisk modifiering.

Denna bok dr publicerad inom forskningsprogrammet
Mistra Biotech vilket finansieras av Stiftelsen for
miljostrategisk forskning (Mistra) och Sveriges
lantbruksuniversitet (SLU). Ett stort tack till

Inger Ahman och Marie Nyman for synpunkter
under arbetets ging och Karin Eriksson _for ovirderlig
hjilp med textbearbetningen.
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7000-9000 f.Kr.

Ménniskan borjade samla in
och sé fron och domesticeringen
av stora djur startade
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Foradlingens & avelns historia

Foradlingen av vaxter startade omedvetet
cirka 7000-9000 f.Kr., nir minniskor borjade si
fron fran vilda vixter istillet for att bara samla
in det man skulle dta. De plantor som gav mest
avkastning forokades ar efter dr, och diarmed
ersattes den naturliga selektionen av konstgjord
selektion styrd av minniskan. Nir nomadlivet
byttes mot byliv baserat pi odling blev jakten

pa djur koncentrerad till markerna kring byn.
Detta minskade antalet vilda djur i niromridet,
vilket i sin tur motiverade invinarna att halla
tamdjur. Det forsta djuret som domesticerades
var hunden, for ungefir 10 000 ir sedan. Ridsla
for minniskor och aggressivitet var troligtvis

de forsta egenskaperna som avlades bort. Allt
eftersom minniskorna borjade vilja forildradjur
kunde man ocksi selektera for andra egenskaper,
sasom storlek.

Hos vixter ir en av de mest problematiska
egenskaperna fron som drisar - de mogna frona
faller till marken eller sprids av vinden eller
djur. Denna egenskap 4r avgorande for att en
vild vixt ska kunna sprida sig, men besvirlig om
man vill skorda frona pa ett effektivt sict. Diarfor
var minskad drisning en av de forsta egenska-
perna som man selekterade for i vira sideslag.
Insamlingen av fron frin de bista plantorna
fortsatte samtidigt som jordbruket utveck-
lades; bevattning, ogrisrensning och gddsling

Forsta artificiella
insemineringen (hund)

1700 1800

1600

Spermier observerade
i mikroskop

gav plantorna pa dkern andra forutsittningar
in deras vilda sliktingar som var tvungna att
konkurrera om vatten, ljus, utrymme och
niring. Det skulle dock dréja ling tid innan
vi borjade forstd vilka mekanismer som ligger
bakom grédornas forindring.

I mitten pa 1800-talet kom teorin om
irftlighet och man upptickte att man kunde
skapa si kallade rena linjer genom inavel av
vixter (se sidan 34). Samtidigt visade Gregor
Mendel att egenskaper sdsom irtfroets form och
tirg och plantans storlek nedirvs enligt ett visst
monster. Dessvirre skulle det droja 40 ar efter
denna upptickt innan man inom foradlingen
insag betydelsen av hans arbete. Darwins bok
On the Origin of Species silde diremot slut
kort efter att den tryckts. Darwin forstod att
egenskaper som ir avgorande for 6verlevnad
och reproduktion nedirvs, att dessa formagor
varierar och att resurserna ir begrinsade vilket
gor att alla individer inte kan 6verleva. Genom
att kombinera dessa tre insikter kunde han
torklara evolutionen och hur domesticeringen
fungerar, 4ven om han inte visste nigot om
gener.

Nir fler kontrollerade korsningar gjordes
mellan olika raser eller sorter upptickte man
tenomenet heterosis (korsningseffekt) - nir
avkomman overtriffar bida foraldrarna.

Mendel beskriver
lagarna for nedarvning

Teorin om &rftlighet,
rena vaxtlinjer

1850

Darwins bok
"0n the origin of species”

Olika raser av
domesticerade djur



Denna effekt ir ofta framtridande i egenskaper
sdsom resistens mot sjukdomar hos djur och
biomassa hos vixter. Ett decennium efter denna
upptickt forstod man att manga egenskaper
paverkas av flera gener, si kallade kvantitativa
egenskaper, och man borjade utveckla statistiska
modeller for att kunna ta hinsyn till sidana
egenskaper inom djuraveln.

Liksom evolutionen ir avel och toridling
beroende av genetisk variation och rekombi-
nation av gener (utbyte av gener mellan kromo-
somer, se sidan 18). Den genetiska variationen
kan vara mer eller mindre begrinsad, speciellt 1
vixter. Generna som styr en onskvird egenskap
kan ocksi vara nira kopplade till gener for
oonskade egenskaper, vilket innebir att selektion
for den onskade egenskapen kan resultera i
att du samtidigt selekterar for en odnskad.
Upptickten att mutationsfrekvensen (forin-
dringar i generna) kan 6kas har resulterat i ett
viktigt verktyg inom viaxtforidlingen. Genom
stralning eller gifter kan antalet mutationer okas
tiotusentals gdnger. F3 av individerna &verlever
men med lite tur kan ett diligt anlag forsvinna,
eller s skapas en ny formaga i de 6verlevande
plantorna. De flesta kornsorter som odlas i
dag bir pa gener som forindrats genom sidana
framkallade mutationer, och totalt finns det over
2 500 kianda vixtsorter som har utvecklats med
hjilp av mutationstekniken.

Inom djuraveln ir en sidan metod inte mojlig,
av etiska och ekonomiska skil. Istillet utveck-
lades system med datainsamling och statistiska

Gregor Mendel, kind som “den moderna genetikens
fader”, odlade cirka 29 000 drtplantor under sina
studier av drftlighet. Foto: Wikimedia Commons.

analyser for att kunna sirskilja miljoeffekter
frin genernas effekt pa olika egenskaper. Detta
gjorde det mojligt att berikna avelsvirden for
husdjur. Sedan dess ir djuraveln beroende av
statistiska analyser och har kunnat dra nytta av
den 6kande mingden data och utvecklingen av
mjukvara och kraftfulla datorer.

Jimfort med vixter far djur vildigt fa
avkommor men genom utvecklingen av artifi-
ciell insemination fick uppfodarna ett effektivt
satt att producera flera avkommor frin en hane
in vad som skulle vara mojligt med naturlig

Kommersiell vaxtsort foradlad Cellkultur Heterosis Haber & Boschs metod
genom kontrollerad korsning (véxt) (korsningseffekten) upptacks for kvavefixering
1900 1910
Véxtsort forddlad for Cellkultur Kromosomernas roll
sjukdomsresistens genom frén véixtembryo (barare av gener) beskrivs

kontrollerad korsning
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Vivnadskultur dr en metod dér vivnad fran en vixt kan formds att vixa till en ny planta. Detta dr ett viktigt
verktyg inom vixtforidlingen.

Réntgen-inducerad Lushs bok Skattning av avelsvarden fiir
mutagenes "Animal breeding plans” djur i en avelspopulation
DU 1920 [ 1930 [ 1940 [T 1950 [
Allelers additiva Kromosomdubblering Praktisk tillimpning av
effekter pa kvantitativa i véxter artificiell inseminering av kor

egenskaper



parning. De forsta forsoken med artificiell frin att separera innan celldelningen. Dirmed

insemination gjordes pd hundar 1780, men fick foridlarna ett verktyg med vilket de kunde
det var inte forrin i1 borjan av 1900-talet som Oka kromosomantalet i vixter och fi fram storre
metoden utvecklades for praktisk anvindning. plantor.

Spontan kromosomférdubbling, vilket ofta Parallellt med genombrotten inom genetiken
resulterar i storre vixter, hade tidigare noterats togs de forsta stegen mot vavnadsodling - att driva

fram plantor frin celler i ett odlingsmedium,

en viktig teknik i modern vixtforidling. Tva
stora framsteg var provrorsbefruktningen som
gjorde det mojligt att gora korsningar mellan
nya arter och mojligheten att odla fram plantor
frin enstaka somatiska celler (kroppsceller, alltsa

Foto: Anna Lehrman, SLU

icke-konsceller) och dirigenom kunna producera
tusentals plantor frin en liten bit vivnad.

Eftersom Mendel studerade kvalitativa
egenskaper, som firg och fréernas form, vilka
styrs av fi gener, och Darwin studerade kvanti-
tativa egenskaper, som tillvixthastighet som
styrs av manga gener, verkade deras teorier
forst att motsiga varandra. Det var inte forrin
under 1930-talet som forskare borjade forsta
hur egenskaper nedirvs, och med upptickten
att det genetiska materialet bestir av deoxiribo-
nukleinsyra (DNA) och beskrivningen av

- DNA-molekylens struktur foll bitarna pa plats.

Det finns mdnga exempel pa vixter med fler dn tvd Flera ar tidigare hade man lyckats framstilla

kromosomuppsittningar (polyploider) i naturen. Med ammoniak frin kvivgas och vitgas, men denna
kolchicin kan foridlare ka antalet kromosomer i gro- metod anvindes i forsta hand for att producera
dorna, vilket rodklover dr ett exempel pa. sprangamnen under forsta virldskriget innan den
kom att anvindas for att producera konstgddsel
i vilda arter, men det var inte forrin i borjan i storre skala. Gédningen fick en enorm effekt
av 1930-talet som man upptickte att ett imne pa jordbruket och vixtforidlingen — den grona
kallat kolchicin kunde hindra kromosomerna revolutionen hade tagit sin borjan.
DNA-molekylen Korn med Genetiska
beskrivs indicerade mutationer koden beskrivs
D e0 e
Grdor toleranta Provriirshefruktning
mot herbicider utvecklas mellan sexuellt
inkompatibla vaxter

10



MANSKLIG BAKTERIE
CELL

Gen som kodar for "

manskligt insulin

‘ insulin
ﬁ .
Modifierade bakterier

@y D
8o S B &

Den firsta genetiskt modifierade organismen var en bakterie. Idag produceras insulin av bakterier som har fatt den
gen som kodar for insulin infogad i en av dess plasmider. En plasmid dr en liten DNA-ring.

Restriktionsenzymer Firsta genetiskt modifierade Riktad mutagenes
upptacks organismen (bakterie) utvecklas
1970 1980
Embryotransfer Somatisk hybridisering Jordbakterie anvénds for att
i notkreatur (celler fran olika arter) fora in nytt DNA i vaxter
av véxter

1



Norman Borlaug utvecklade nya vetesorter,
och den 6kande anvindningen av ogrismedel
motiverade foriddling for herbicidresistenta
grodor.

I borjan av 70-talet lyckades man for forsta
gangen sammanfora celler som inte var konsceller
fran tva tobaksarter och dirigenom skapa den
forsta somatiska hybriden. Kunskaperna om
cellernas funktioner och genreglering okade
och med mgjligheten att anvinda restriktions-
enzymer, cellernas “saxar”, kunde man klippa
ut specifika gener 1 DNA. Detta var ett viktigt
genombrott som resulterade i de forsta genetiskt
modifierade (GM) organismerna, exempelvis den
GM-bakterie som producerar insulin 4n idag.

I borjan av 80-talet lyckades forskare ta fram
den forsta genetiskt modifierade vixten, en
tobak, med hjilp av jordbakterien Agrobacterium
tumefaciens. Denna bakterie infogar sitt eget
DNA i vixtens DNA och gor att den bildar
galler (tumdrer). Nu hade man tekniken for
att kunna byta ut de gallbildande generna mot
de gener man 6nskade. Alla vixter ir inte
mottagliga for A. tumefaciens vilket ledde till att
man utvecklade andra metoder, till exempel en
“genkanon” dir generna man vill fora in skjuts
in 1 vixtcellerna. Snart producerades GM-groédor
pa flera hill 1 virlden, forst 1 olika forsok och
senare iven i kommersiell odling.

Parallellt med denna utveckling p3 vixtsidan
blev artificiell insemination rutin inom
grisproduktionen och for att kunna 3 si
manga kalvar som mojligt frin de bista korna

Insulinproducerande bakterie
kommersialiseras

Forsta genetiskt
modifierade djuret

etablerades metoder for embryotransfer i
mjolkkor. Genmodifiering utvecklades ocksa
tor djur; det forsta GM-djuret var en mus som
fick gener som styr tillvixt frin en ritta. Men
den kommersiella tillimpningen av tekniken har
varit begrinsad pa husdjur, fraimst pa grund av
etiska och ekonomiska aspekter.

Inom djuraveln har forskarna fokuserat
frimst pa skattning av djurs avelsvirden och
anvindingen av genkartor vilka ger infor-
mation om hur generna ir arrangerade pa
kromosomerna (se sida 29). Genkartor ir fulla
av genetiska markorer som, dven om de 1 sig
inte kodar for ndgon speciell egenskap, kan var
lokaliserade nira gener som paverkar viktiga
egenskaper. Idag anvinds sdadant markorbaserat
urval 1 bide vixtforidling och djuravel. Sedan
det forsta husdjuret (hons) fick hela genomet
sekvenserat (kartliggning av ordningen pa
baserna A, T, C och G i hela arvsmassan) har
de flesta lantbruksdjurens genom sekven-
serats. DNA-sekvensen berittar dock inget om
funktionen hos generna.

De forsta stegen frin slumpvisa mutationer
genom strilning eller behandling med gifter till
precisa forindringar genom riktade mutationer
togs for cirka 40 ar sedan, men det ir inte forrin
pa senare ir som dessa nya metoder har blivit
tillrackligt forfinade for att komma till kommer-
siell anvindning i jordbruket. Genteknikens
tillimpningar inom jordbruket har dock inte
accepterats i samma utstrickning som teknikens
anvindning inom medicinen.

Forsta domesticerade
GM-djuret (gris)

1980
Kalv fods efter Genkartor PCR-teknik for Faltforsok med "Genkanon” for
konstgjord befruktning for djur snabb uppférdkning en GM-grida att introducera
av DNA nytt DNA i véxter

12



En herbicidtolerant tobak var den forsta genetiskt modifierade vixten som odlades i filtforsok (1986).

Markirbaserat RNA-interferens Ménniskans genom
urval i djuravel i véxter sekvenserat

1990 [ 2000

Kommersiell GM-grida Forsta djuret Genetisk utvérdering
(virusresistent fran kloning av av mjdlkkor baserad pa
tobak, Kina) somatisk cell (far) genomisk data




Foto: Alan Phillips




Foto: Archie C. Clutter

Livets byggstenar

Varfor ser vi och alla djur, vixter och andra
organismer ut och beter oss som vi gor? I det hir
kapitlet ger vi en 6versikt 6ver de strukturer och
mekanismer som ir basen for alla organismer,
med fokus pa vixter och diggdjur.

KROMOSOMER
Det finns blomfrén som dr mindre 4n punkten 1
slutet av den hir meningen. I dessa fron, precis
som 1 djurcellerna, finns genomet, det vill siga
alla generna. De fir fréet att gro och vixa till en
planta av specifik storlek och utseende, som trivs
i en speciell miljo, blommar vid en viss tidpunkt
och har en speciell doft. All information som
behovs for att reglera vixtens liv miste finnas 1
froet.

Generna finns i kromosomer, vilka
forekommer i par hos diggdjur och manga
vixter. Sidana organismer kallas diploider. Till
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Gerisar har 38 kromosomer, 19 fran respektive fordilder.

exempel har tamgrisen 19 kromosompar dir
varje par bestdr av en kromosom frin mamman
och en frin pappan. Anlagen kallas alleler, och
ivarje gen finns en allel frin mamman och en
fran pappan. En homozygot har samma alleler
pa bida kromosomerna, medan allelerna hos en
heterozygot ir olika. Hur de olika allelerna i

en gen tillsammans paverkar egenskapen beror
pa om de dr dominanta eller recessiva (som till
exempel allelerna for bruna eller bl 6gon) eller
om de har en additiv effekt (som lingd) (se ocksa
Genotyp och fenotyp pi s.18).

Minga vixter har fler 4n tv3 uppsittningar
kromosomer — de ir polyploider. Autopoly-
ploider ir resultatet av kromosomférdubbling
inom samma art, medan en allopolyploid 4r
resultatet av en kombination av kromosomer
fran olika arter. Exempelvis ir durumvete
en allotetraploid - den har tva uppsittningar
kromosompar som kommer av en hybridisering
mellan vilda gris. Durumvete har i sin tur
hybridiserat med ytterligare ett vilt gris (diploid)
vilket resulterat i dagens hexaploida brodvete
som bir pi tre uppsittningar kromosompar (sex
kromosomuppsittningar).

GENER OCH PROTEINER

Som nimnts tidigare bestir generna av DNA.
DNA ir en dubbelhelix som ser ut som en
spiralformad stege dir varje steg utgors av ett
par av de fyra nukleotiderna adenin (A), guanin
(G), cytosin (C) och tymin (T). Dessa benimns
ofta som “baser”. A sitter alltid 1 par med T och
C sitter alltid 1 par med G vilket gor att de tva
“stringarna” pd stegen ir varandras spegelbilder.
Basernas ordning bestimmer vilken aminosyra
de kodar for. Varje aminosyra kodas av tre baser,
till exempel utgor de tre baserna AAG koden for
aminosyran lysin.

15



Kromosom

Karna

CELL

Kromosomerna bestar av DNA titt packat av proteiner. Dessa proteiner kan veckla ut kromosomen si att DNA-
stringarna exponeras och kan kopieras. Ett enzym anvinder en av stringarna som mall och bildar en ”budbdrar-
ribonukleinsyra” (messenger ribonucleic acid - mRINA). Skillnaden mellan mRNA och DNA dr att det forst-
ndmnda dr enkelstringat och i stillet for tymin innehdller det uracil. Utifran den genetiska koden dversitts sedan
mRNA till en specifik sekvens av aminosyror, som sedan viks till ett funktionellt protein. Precisa veckningar och
regleringar pd den hdr nivan dr unika for komplexa organismer som djur och véixter, jamfort med enkla organismer
som bakterier.

16



Aminosyror

Nukleotid

Proteiner styr nistan alla processer som sker 1 en
levande organism. Exempelvis dr enzymer och
manga hormoner proteiner, och dven muskler
bestar till storsta delen av protein. Proteiner
bestar av aminosyror och det dr deras specifika
ordning som avgor strukturen och egenskaperna
hos proteinet, exempelvis virmekinslighet, om
det binder till andra specifika protein eller om
proteinets form och funktion péaverkas av ett
indrat pH-virde.

GENETISK FORANDRING

Alla arters formaga att 6verleva och foroka sig
beror pa om de kan anpassa sig till nya eller
forindrade miljoer. Stor genetisk mangfald okar
sannolikheten for att nigra av individerna i en
population har de egenskaper som ir fordelaktiga
i en specifik miljo, vilket gor att dessa individer

kommer att {3 fler avkommor in andra individer.

Mutationer och rekombination (utbyte) mellan
kromosomerna skapar den genetiska mangtald
(diversitet) som ir avgorande for evolutionen.

REPRODUKTION

Generna kodar for produktionen av olika
protein och de for 6ver denna information till
de nya cellerna vid celldelningen. Encelliga
organismer, som bakterier, forokar sig genom en
enkel celldelning. Bakteriers gener finns oftast i

O

Protein

Ribosom

Kod for
aminosyra

en cirkulir kromosom och 1 flera mindre ringar
av DNA eller RNA, kallade plasmider. Djur
och vixter bestir diremot av myriader av celler
med specialiserade funktioner. Nigra av dessa 4r
konsceller, sa kallade gameter.

Konscellerna bildas i tva steg. Forst skapas
kopior av kromosomerna och de tvd dubblerade
kromosomerna (for en diploid organism) radas
upp bredvid varandra. I detta stadium kan bitar
av DNA-stringarna pd motsvarande kromo-
somer byta plats med varandra i en process
som kallas rekombination. Detta utbyte gor att
avkomman far en genuppsittning som skiljer sig
fran bada forildrarna. I nista steg dras respektive
kromosompar it var sitt hill och cellen delar sig.
Direfter separeras kromosomparen och cellerna
delas ytterligare en ging, vilket resulterar i
konsceller med halva uppsittningen kromosomer
(jimfort med de somatiska cellerna). I en diploid
organism har konscellerna bara ett exemplar av
varje kromosom. Vid befruktningen slds halva
moderns och halva faderns genetiska uppsittning
samman och den nya individen fir dirmed en
unik genuppsittning.

Det finns djur som kan foroka sig asexuellt,
till exempel bladléss, och minga vixter kan
ocksa foroka sig vegetativt genom lokar (t. ex.
vitlok), knolar (t. ex. potatis) eller revor (t. ex.
jordgubbar).
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Rekombination av gener under meiosen. Nir kionsceller
(spermier och dggceller hos djur) bildas, utbyter varje
kromosompar vissa delar av sitt DNA med varandra
innan de separerar. Vilka delar av kromosomerna som
byts ut varierar. Ibland blir utbytet obalanserat vilket
kan ge skadliga effekter pa organismen.

MUTATIONER

Vilken som helst av baserna i DNA-stringen kan
bytas ut mot en annan, detta kallas mutation.
For att mutationen ska ha nigon effekt maste
forindringen ske i en region som kodar for ett
protein eller ir involverad i uttrycket av en gen.
Dessutom madste dndringen av bas leda till en
indrad aminosyra (flera aminosyror har mer in
en kod), och dven om aminosyran indras miste
det leda till att proteinet fir en dndrad funktion
for att mutationen ska fi nigon effekt. De flesta
mutationer repareras av cellen, men om en muta-
tion sker i1 en konscell och inte repareras nedirvs
mutationen till nista generation.
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Mainga mutationer i konsceller dr skadliga, en
del sd skadliga att avkomman aldrig utvecklas.
Trots detta dr mutationer avgorande for evolu-
tionsprocessen. En liten del av mutationerna ar
till fordel for tormégan att Sverleva och foroka
sig (fitness). Beroende pa hur mycket mutationen
paverkar fitness kan den nya allelen bli mer och
mer vanlig i populationen for varje ny genera-
tion. Kombinationen av etablerade mutationer,
blandningen av forildrarnas kromosomer och
rekombination av alleler 6kar den genetiska vari-
ationen 1 en population. Det gor det littare for
populationen att anpassa sig till andrade forhil-
landen eftersom sannolikheten ir storre for att
nigra individer klarar forindringarna, jamfort
med om variationen varit 1dg. Om en popula-
tion ir isolerad kan en sidan utveckling leda till
att det bildas en ny art. Inom avel och toridling
anvinder sig minniskan av den genetiska vari-
ationen foOr att gora urval baserat pi vilka egen-
skaper man vill ha i grodor och husdjur.

GENOTYP OCH FENOTYP
En organisms genuppsittning kallas genotyp.
Hur organismen ser ut ir dess fenotyp. Tva
individer med samma fenotyp kan alltsd ha olika
genotyp, exempelvis gener med “dolda” effekter
sdsom recessiva alleler hos en heterozygot. Tva
svarta far har samma firgfenotyp men den ena
kan ha genotypen BB och den andra Bb. I detta
fall 4r allelen B (Black) dominant 6ver den
recessiva allelen b (brown). Ett far maste alltsd 3
b-allelen frin bida sina foraldrar for att fa brun
pils. Oftast 4r egenskaper mer komplicerade 4n
sd och beror pa samverkan mellan flera gener
som kan ge upphov till flera olika fenotyper.
Minga egenskaper styrs av flera gener med
additiva effekter vilket resulterar i avkommor
med fenotyper som ir en kombination eller
ett mellanting av forildrarnas fenotyper. Det
ir svart att med blotta dgat sirskilja specifika
genotyper bakom egenskaper som nedirvs
pa detta vis. Istillet kan man forsoka skatta



Allelen for svart firg hos far dr dominant ver allelen for brunt, darfor dr svarta far vanligare.

genotypen utifrin individen och dess sliktingars
fenotyp. For att komplicera det ytterligare sa
paverkas ofta fenotypen ocksa av miljofaktorer.

GENER OCH MILJO

En organisms fenotyp beror alltsd inte bara pa
genotypen, utan dess egenskaper kan ocksd vara
ett resultat av miljons paverkan pd genernas ut-
tryck. Vissa egenskaper paverkas inte nimnvirt av
miljon, medan andra varierar kraftigt med speci-
fika forutsittningar. Nir en genotyp resulterar i
olika fenotyper i olika miljoer kallas det gen-
miljéinteraktion. Det kan vara viktigt for till
exempel modersbeteende hos suggor; kanske ir
suggan med den bista genotypen med avseende
pd modersbeteende 1 en intensiv produktion
inomhus inte den bista suggan i ett frigdende
system utomhus? Ett annat exempel dr granplan-
tor dir man viljer genotyp utifrin vilken region
de ska planteras i. For vissa egenskaper ar det
litt att forutsiga hur avkomman blir genom att
titta pa foraldrarna, men for andra egenskaper

ir sddana forutsigelser vildigt svira pa grund av
miljons inverkan.

EPIGENETIK

Epigenetik ir ett relativt nytt men vixande
forskningsomrade dir man undersoker irftliga,
men reversibla, forindringar 1 genuttrycket som
inte beror pd indringar i gensekvensen. I alla
levande organismer slds delar av genomet pa
och av vid specifika tidpunkter i specifika celler
under olika utvecklingsstadier. Denna regler-
ing sker genom en rad kemiska reaktioner, och
i vissa fall fors dessa forindringar over i de nya
cellerna, efter celldelning, och vidare till nista
generation. Nedirvningen av sidana epigenetis-
ka regleringar anses vara viktig for manga arters
formaga att snabbt kunna anpassa sig till nya
eller férindrade miljoer.

Epigenetiska forandringar kan till exempel
ske under de forsta stegen av genregleringen
nir DNA-stringen vecklas ut eller genom att
metylgrupper binds till DNA. For en foradlare
ir det viktigt att forstd vilka alleler som beter
sig pd ett epigenetiskt vis eftersom de inte
nedirvs pa klassiskt mendelskt vis. Nigot som
gor det svirare att koppla sidana alleler till olika
egenskaper.
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Avels- och foradlingsmetoder

Som beskrivits i tidigare kapitel har min-
niskan foridlat vixter och djur mer eller mindre
medvetet under en vildigt 1ing tid. Med okad
kunskap om hur egenskaper nedirvs och om
molekylirgenetik samt tillgang till kraftfulla
datorer och statistiska mjukvaruprogram har nya
avels- och foridlingsmetoder kunnat utvecklas.

DJURAVEL

Det finns tvi grundliggande frigor som djur-
uppfédare miste stilla sig. Den forsta handlar
om avelsmilet: ”Vilket djur ir det bista?” Ar det
kon som producerar mest mjolk, den som lever
lingst, eller den som bide producerar mycket
mjolk och har friska klovar? Ar det suggan som
ger stora kullar, den som har fler spenar, eller
kanske den som tar hand om sina kultingar bast?
Fragorna kan diskuteras och det finns inte ett
ratt svar, man maste definiera mailet for avelsar-
betet. Avelsmalet anger riktningen och avgor
vilka djur som fir bli forildrar.

Den andra frigan ir “"Hur kan vi identi-
fiera det bista djuret for att kunna forbittra
kommande generationer?” For att kunna svara
pé den frigan krivs kunskap om bide djuravel
och genetiska principer. I det hir kapitel forsoker
vi forklara biada dessa frigor.

Djuravel ir en lingsiktig process i flera steg som
har som mal att forbittra framtida djurpopula-
tioner. For att aveln ska bli framgingsrik krivs
att man studerar genetiken bakom egenskaperna
och skattar 1 vilken utstrickning en egenskaps
variation mellan individer beror pa genetiska
effekter, det vill siga vilken arvbarhet egenskapen
har (se sidan 23). Det andra steget i en sidan
undersokning dr att bestimma 1 vilken grad olika
egenskaper ir genetiskt kopplade till varandra.
Det genetiska sambandet mellan tva egenskaper
beskrivs med den “genetiska korrelationen”.

Bade arvbarhet och genetisk korrelation behover
skattas fOr att man ska kunna forutsiga resultatet
av avelsprogrammet. Steg tre ir att registrera

de egenskaper som ska forindras, tillsammans
med identiteten pa djuren, och att skatta deras
avelsvirden. De bista djuren, de med hogst
avelsvirde, viljs som forildrar till nista gener-
ation. Exaktheten 1 avelsvirdet beror pi den
tillgingliga informationen. I féljande avsnitt
beskrivs dessa steg mer detaljerat.

AVELSMAL

Steg ett dr att bestimma vilket mal man har,
exempelvis snabbvixande friska grisar som inte
ir aggressiva. For notkreatur skulle avelsmailet
kunna vara robusta kor med hég mjolkproduk-
tion. Men malet dndras ofta 6ver tid pa grund
av forandringar i lantbrukarnas och marknadens
behov. Avelsmailet kan ocksa skilja sig mellan
olika organisationer och inom och mellan olika
linder.

Ett avelsmail ir ofta inriktat pd en optimal
kombination av olika egenskaper. Vilken vikt de
olika egenskaperna fir i ett avelsprogram beror
pa deras arvbarhet, den genetiska korrelationen
mellan egenskaper och det ekonomiska virdet
av en forindring av de olika egenskaperna. De
vikter olika egenskaper far kallas ekonomiska
vikter. Minga avelsprogram innehiller mal relat-
erade till produktionsegenskaper (exempelsvis
tillvixthastighet eller mjolkproduktion) och
reproduktions- och hilsoegenskaper.

AVELSVARDE

En central del 1 varje avelsprogram ir regis-
treringen av olika egenskaper kopplade till olika
individer. All denna information samlas i en
databas och anvinds for skattning av individer-
nas avelsvirden.
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For att ett avelsprogram ska vara framgdangsrikt mdste man halla reda pa varje enskilt djurs identitet och mita

djurens resultat i viktiga egenskaper.

Avelsvirdet forutsiger hur virdefullt ett visst
djur 4r som forilder, med andra ord forsoker
man med avelsvirdet skatta virdet hos avkom-
man. Avelsvirdet kan uttryckas i ekonomiska
termer (exempelvis mingden producerat kott i
kronor) eller i enheter (exempelvis kg kott).
De bista djuren, de med bist avelsvirde,

viljs som foraldrar. Tack vare databasen, som
inkluderar all sliktskap, ir det ocksd mojligt
att skatta avelsvirdet for individer som inte har
nigra mitvirden registrerade. En bagge kan
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allts3 ha ett avelsviarde for modersbeteende, och
en unghingst, for ung for att kunna tivla, kan ha
ett avelsvirde for dressyr.

I avelsprogram for mjolkkor kombineras
avelsvirden for produktion (mjolkavkastning)
och si kallade funktionella egenskaper (fertilitet,
overlevnad hos kalvar, klovhilsa etc.) med hjilp
av egenskapernas ekonomiska vikter for att skapa
ett ssmmanfattande index som beskriver djurets
totala avelsvirde baserat pa alla dess egenskaper.
Denna avelsvirdering gors av avelsforetag. De



Arvbarheten for olika egenskaper hos olika arter. Om arvbarheten dr hig, kan den genetiska forindringen fran
generation till generation ga snabbare.




KOTTPRODUKTION

A

KALVAR

AVELSORGANISATION

BESATTN ING

CI(VIGKALVAR

data

avelsvarden

TIJURAR <

TJURKALVAR

TESTSTATION

SLAKT

UTVALDA TJURAR

SPERMA <«— SEMINSTATION

Avelsorganisationen (1) dr navet i detta avelsprogram for nétksttsproduktion. Hir lagras all fenotypisk och

genetisk information i en databas, och det dr hir avelsvirderingen utfors. Pa teststationen (2) testas ungtjurar for
olika egenskaper av intresse (t. ex. tillvixt). Efter detta flyttas de tjurar som har hégst avelsvirden till en sem-
instation (3) dér sperman samlas in och distribueras till manga besdttningar. Bra tjurar, men inte det allra bésta,
sdljs till lantbrukare (4) for att anvindas for naturlig betickning. De tjiurar som har ligst avelsvirden slaktas (5).
Kor (6) blir antingen inseminerade eller betickta. De flesta kalvar fods upp for slakt (7), men de bésta honkalva-
rna viljs ut for att bli médrar till nésta generation (6). Vissa tjurkalvar skickas till teststationen (2). Valet av
avelskor bygger pa avelsvirden for modersegenskaper (t. ex. kalviverlevnad). Egenskaper som kottkvalitet kan
endast matas efter slakt och kan ddrfor inte mdtas pa blivande forildrar. Istillet samlas information om kéttkvalité

och djurens identitet in pa slakteriet (7).

bista tjurarna flyttas till en seminstation dir
deras sperma samlas in och distribueras till
besittningar dir korna insemineras.

Hur pricksiker avelsvirderingen ir beror pa
hur mycket information som finns tillginglig,
speciellt nir det giller egenskaper med lig
arvbarhet (som kullstorlek och hilsa), vilket
gor det viktigt att ha s minga mitvirden som
mojligt. Vissa egenskaper (exempelvis aptit
eller dggvikt) kan mitas flera ginger pd samma
individ medan andra (exempelvis konsmognad
eller kottkvalitet) endast kan mitas en ging.
Semintjurar fir tusentals dottrar och avelsvirdet
tor deras dottrars fertilitet kan dirfor skattas med
hog precision.

Mingden fett 1 slaktkroppen ir viktig for
kottproduktionen hos flera djurslag. Egenskapen
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har en hog arvbarhet och det var darfor mojligt
att avla for 6kad kottighet och minskat fettlager
lingt innan stora avelsprogram och avancerade
statistiska modeller fanns tillgingliga. Bara att
vilja ut forildradjur i besittningen resulterade 1
snabba genetiska framsteg. Men det skulle aldrig
ga att forbittra en egenskap med lig arvbarhet,
som smagrisars overlevnad, pa besittningsniva.

KORSNINGSAVEL

Malet med korsningsavel ir att 6ka korsnings-
effekten (heterosis). For en egenskap med tydlig
heterosis dr avkomman bittre 4n genomsnittet
av forildrarna. Heterosis ir speciellt viktigt for
egenskaper som 6verlevnad, reproduktion och
hilsa (du kan lisa mer om korsningar och het-
erosis 1 avsnittet om vixtforadling).
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Forbattring av egenskap

Onskad egenskap/egenskaper
Basta fran generation 1:
Foraldrar till generation 2

Basta fran generation 2:
Foraldrar till generation 3 ...etc.

Dijuren som har bist avelsvirde anvinds som forildrar till ndsta generation.

Grisavel har generellt sett en hierarkisk struk-
tur. Genetisk utvirdering och urval gors 1 nigra
fi avelsbesittningar med renrasiga djur och de
genetiska framstegen som gors dar sprids med
inseminering till grisar som fods upp for slakt

i kommersiella besittningar. De flesta av dessa
grisar dr korsningar och tack vare korsnings-
eftekten dr de bide friskare och vixer snabbare
in de renrasiga. Korsningsavel anvinds ocksa
for andra husdjur som exempelvis virphodns och
slaktkycklingar.

INAVEL

Om individer som ir nira slikt parar sig leder
det till inavel. Inavlade individer fir en okad
homozygoti (fir samma alleler fran bada foril-
drarna) och recessiva defekta alleler fir storre

genomslag. Detta fenomen, kallat inavelsdepres-
sion, kan minska ett djurs prestationsférmaga
betydligt.

Nir sliktingar parar sig minskar den totala
genetiska variationen i populationen och den
minskade heterozygotin resulterar i nedsatt
produktion, overlevnad, hilsa och reproduktion.

Avelsurvalet har minskat den genetiska
variationen 1 visa raser markant. I dag anvinds
till exempel bara ett begrinsat antal tjurar av
holsteinrasen som fider till de mest anvinda
semintjurarna virlden 6ver. Pa kort sikt
kan inavel undvikas pa girdsnivd genom att
aldrig para nira sliktingar, men 1 lingsiktiga
avelsprogram krivs ett noggrant val av unga
tjurar vilket stiller hogra krav pa avelsorganisa-
tionen.
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Celldonator

Fo<

Vid somatisk kloning av djur smalts kdrnan fran en somatisk cell (icke-kinscell), fran det djur som skall klonas
(celldonator), samman med en dggcell dir kirnan avligsnats. Cellen delar sig och utvecklas till ett embryo som

sedan placeras i livmodern hos en surrogatmamma.

ARTIFICIELL INSEMINATION

Nir de bista djuren viljs ut 1 ett avelsprogram
ir en begrinsning att en hane bara kan para
sig med ett visst antal honor, inom ett begrin-
sat omrade, under en begrinsad tid. Genom
artificiell insemination kan sperma samlas in
och anvindas till flera honor. Detta resulterar i
en mer effektiv anvindning av tjurarna efter-
som en enda individ kan producera hundratals
doser i en enda utldsning. Sperman kan frysas,
forvaras under ling tid och litt transporteras
over virlden.

Mojligheten att anvinda nigra fa individer
som fider till nista generation 6kar méjligheten
for genetisk selektion (avelsurval) och
hastigheten for genetisk forandring. En annan
fordel dr att risken for att sjukdomar ska
overforas frin hanen till honan minskar, jimfort
med naturlig betickning.

For lantbrukaren innebir seminanvindningen
ocksd minskade kostnader och 6kad sikerhet. Att
hilla en eller flera hanar pa en gird kan vara dyrt
och beroende pa deras storlek och aggressivitet
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kan hanarna ocksi utgora en fara for dem som
arbetar pa girden.

EMBRYOTRANSFER

Antalet avkommor frin en hona kan 6kas genom
embryotransfer (ET). Det iar en reproduktions-
teknik ddr embryon frin honor med hogt av-
elsvirde samlas in och f6rs 6ver till andra honor
som fungerar som surrogatmodrar. ET-tekniker
har anvints 1 de flesta av de domesticerade djur-
slagen men ocksi 1 exotiska djur.

Konceptet MOET (multiple ovulation and
embryo transfer) anvinds framst for att snabba
pé den genetiska forindringen. De bista korna
flyttas till speciella besittningar och behandlas
for att de ska producera minga igg. Aggen
befruktas direfter med sperma frin de bista
tjurarna. De befruktade embryona fors sedan
over till surrogatmédrarna. Kalvarna t6ds
upp, paras och jimfors utifrin egenskaper
som exempelvis mjolkproduktion. De bista
individerna anvinds som forildrar till nista
generation.



Under det senaste decenniet har det utvecklats
nya tekniker for infrysning och lingtidstorvar-

ing av embryon. Sidan kryofdrvaring kan vara
ett komplement 1 arbetet med att bevara arter
och raser som hotas av utrotning.

KLONING
Embryon frin forildrar med hoga avelsvirden har
ett hogt ekonomiskt virde. Hos arter dir det bara
fods en avkomma it gingen, som hos exempelvis
kor och histar, kan virdefulla embryon delas for
att fa tva eller till och med fyra nya embryon. So-
matisk kloning dr en process dir genetiskt material
fors Gver inom samma generation, till skillnad fran
normal reproduktion dir generna fors 6ver frin
en generation till nista. Med denna teknik skapas
en individ som ir en genetisk kopia av en annan,
samtida eller tidigare existerande, individ. Firet
Dolly ir det klassiska exemplet pa denna teknik.
Praktiskt gir det till sd att cellkdrnan och dess
DNA frin en somatisk cell (icke-konscell) fors
over till en “tom” dggcell, alltsd en dggcell dir
man tagit bort kidrnan. I fallet Dolly togs DNA

frin en juvercell. Den ateruppbyggda dggcellen
miste sedan behandlas kemiskt eller med strom for
att stimulera celldelning. Nir embryot nir limpligt
utvecklingsstadium fors det 6ver till mottagarens
livmoder dir det utvecklas fram till fodsel.

Denna teknik gor det mojligt att fora
vidare gener frin kastrerade djur, och nigra
framstiende tivlingshistar har klonats. Man
bor dock vara medveten om att fenotypen, 1
detta fall hopphistens framging, inte bara ir ett
resultat av generna utan ocksa av histens uppvixt
och trining (se sidan 19 om gener och miljo).
En kopare av en klonad hopphist riskerar alltsd
att bli besviken pa den nya individen oavsett hur
framgingsrik donatorn var.

Terapeutisk kloning ir kloning av celler for
att kunna behandla patienter med celler som har
exakt samma genetiska uppsittning som dem
sjalva. Terapeutisk kloning gors alltsa inte fOr att
skapa en ny individ utan for att anvinda cellerna.
Tekniken ir ocksa viktig 1 den medicinska forsk-
ningen pa sjukdomar som Alzheimers, cancer
och hjirtsjukdomar.
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MOLEKYLARA URVAL

De flesta egenskaper som ir viktiga inom djur-
produktionen har en kvantitativ genetisk bak-
grund dir minga gener bidrar till egenskapen
med en liten additiv effekt. Men nigra egenska-
per styrs av endast en gen. Till exempel beror
grisars formaga att hantera stress (Porcine Stress
Syndrome) till stor del pa en mutation i en enda
gen. Ett annat exempel dr en mutation hos histar
som paverkar deras rorelser och dirmed histens
mojlighet att bli en framgangsrik travare.

Om en gen med stor effekt pa en viktig
egenskap identifieras kan individer viljas ut
baserat pd en molekylir analys av deras DNA.
Men dven om genen som kodar for egenskapen
inte ir kind kan DNA-analysen vara anvindbar
om man har kunskap om genetiska markorer -
DNA-sekvenser, pa kinda positioner, vilka ir
kopplade till genen man ir intresserad av. Det
genetiska materialet till en sidan analys kan

Husdjur som har fatt genomen fullstindigt sekvenserade.

komma frin blod, harsickar eller nigot annat
som innehiller DNA.

Ar 2005 blev héns det forsta djurslaget att
f3 hela sitt genom kartlagt, det vill siga, hela
dess DINA blev sekvenserat. Full kartliggning
av genomet betyder dock inte att man vet alla
geners funktioner, men kartan kan anvindas till
att identifiera individer med 6nskade egenskaper
(se sidan 30).

Varje genom innehiller en enorm mingd data,
till exempel finns det ungefir 6 miljoner baspar
i det minskliga genomet, och for att kunna
hantera all denna information krivs datorer med
hog kapacitet. Sekvenseringen av kons genom
tog 6 ar och involverade 6ver 300 forskare frin
25 linder. Man kom fram till att 14 000 av kons
22 000 gener finns hos alla diggdjur, inklusive
minniskan. Listan 6ver arter som fitt genomen
sekvenserade 4r ling och fortsitter att vixa.
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DDBJ ID NO.

D15113
D28310
D23851
D15183
D23961
D28180

D24856
D24483

D25370.

. 025371

D14803. D14804

028191
D24533
D21969
023802

D24464
D25426
D24590

D24867

D14757.
025471

D22692

D13605

D25353. D25354

D25424
D23986
D25445

D25403. 25404

D24124
022626
D15245
D25453

D15824
D24689
D15698
D15836

D28316
D15289

D13606. D13607

D15694
D28189
D24380

D25344. D25345

D15703
D24899
D24030

D24892

D15149
D24633
D24680
D28297
D15592
022687
D15157
D15643
022659
D24467
D15212
D15273
D14770.
D15648
D22576
D24450

014771
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QUANTITATIVE TRAIT LOCI

Quantitative trait loci (QTL) 4r regioner i
DNA-sekvensen som ligger nira gener med stor
effekt pa kvantitativa egenskaper som till exem-
pel modersbeteende eller tillvixthastighet. Aven
om manga gener paverkar sidana egenskaper kan
vissa gener vara viktigare in andra. Det finns
ofta flera QTL f6r en viss egenskap och de kan
finnas pi olika kromosomer.

Genom att veta antalet QTL och hur stor
paverkan respektive QTL har pi en viss
egenskap fir man information om genetiken
bakom egenskapen. Men man bor komma ihig
att QTL bara ger en uppskattning av var generna
finns, inte hur egenskaperna styrs eller egenska-
pernas fysiologiska bakgrund.

Att hitta ett QTL ir ofta det fOrsta steget 1
arbetet med att lokalisera en gen som styr en
egenskap. Ett QTL pekar pa ett visst omride
pa en kromosom och detta omrade kan sedan
sekvenseras och resultatet listas 1 en databas dir
sekvensen kan jimforas med andra gener vars
funktion redan ir kind. Jimforelser mellan arter
ar till stor hjilp eftersom stora delar av genomet
har bevarats under evolutionen.

MARKORBASERAD SELEKTION
Vissa delar av DNA-sekvensen varierar mycket
mellan individer och ofta hinger sidana vari-
ationer thop med variationer i specifika egenska-
per. Om en DNA-sekvens hinger samman med
en viktigt egenskap (exempelvis 6kad sjukdoms-
risk) kan man vilja att gallra bort de individer
som bir pd den sekvensen. Sddana identifierbara
DNA-sekvenser kallas markorer, och metoden
kallas markorbaserad selektion. Idén bakom me-
toden ir att markoren kan anvindas for att iden-
tifiera individer som bir pi en fordelaktig allel
(eller gallra bort dem som bir p3 en ofordel-
aktig) dven om den faktiska genen eller generna
som kodar for egenskapen inte har identifierats.
Markorbaserad selektion anvinds i minga avels-
program som ett komplement till avelsvirdering.
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P4 grund av 6verkorsningen mellan kromo-
somerna nir konscellerna bildas kan markoérer
som fungerar for en ras vara oanvindbara i

en annan. Om en markor ligger vildigt nira
genen som styr egenskapen ir det vildigt lig
sannolikhet for att det sker en 6verkorsning
emellan dem. Tillforlitligheten 1 markor-
baserad selektion dr alltsd bittre ju fler markorer
som finns for en egenskap och desto mindre
avstindet dr mellan markorerna och de gener
som styr egenskapen.

GENOMISK SELEKTION

I genomisk selektion drar man nytta av genetiska
markdrer 6ver hela genomet. Hir anvinder man
man sig av “enbas-polymorfi” (single nucleotide
polymorphism - SNP) dir varje SNP bestir av
en bas 1 DNA, en nukleotid (A, T, C eller G)
med stor variation mellan individer.

Det forsta steget 1 genomisk selektion
ir att linka markorer till egenskapen
man ir intresserad av. Genom att jamfora
SNP-markérena med fenotypen for en
grupp djur kan man skatta SNP-markorernas
betydelse for en egenskap. Dessa djur, som har
kinda markorer och registrerade egenskaper,
kallas for referenspopulationen. I det foljande
steget tittar man pa urvalskandidaterna, vars
SNP-markérer jaimtors med referenspopula-
tionen. Detta gor det mojligt att skatta urval-
skandidaternas genomiska avelsvirde och
dirigenom kan man vilja ut unga individer
enbart pa information om deras SNP-markérer.
Om genomisk selektion kan anvindas pi ett
framgangsrikt sitt 1 ett avelsprogram blir det
mojligt att vilja ut de bista avelsdjuren pa
ett tidigt stadium och 6ka hastigheten pa det
genetiska framsteget eftersom man sparar tid 1
urvalsprocessen.

Genomisk selektion anvinds in si linge mest
tor mjolkkor men har varit framgingsrike,
sarskilt 1 rasen holstein. Metoden gor det mojligt
att vilja ut tjurar for avel si snart de ir fodda.



Genom gelelektrofores kan DNA-molekyler separeras beroende pa storlek. Direfter kan man skdra ut det “band”
man dr intresseard av och sekvensera DNA.

Om urvalet gors baserat pi fenotyp behover
man vinta i 6 dr for att f3 information om deras
dottrars egenskaper, som till exempel mjolk-
produktion.

For information om proteomik och metabolomik, se
sidan 39 i kapitlet om vixtforidling.

GENETISK MODIFIERING AV DJUR
Genetisk modifiering genom transformation
fungerar pi liknande sitt i djur och vixter. Den
forsta transformationsmetoden som utvecklades
for djur baserades pd mikroinjektion av DNA

in i kirnan hos ett nybefruktat igg. Aggcellerna
som Overlevde transplanterades in i livmodern.
Denna teknik anvindes for att ta fram det forsta
GM-djuret for nistan 30 ar sedan och sedan dess
har minga GM-djur avlats fram. Mikroinjektion
ar emellertid en ganska ineffektiv metod som
ofta leder till oonskade bieftekter orsakade av

den slumpmissiga integrationen av nya gener.
Listan 6ver alternativa tekniker dr lang. Ett
exempel ir DNA-Gverforing som utnyttjar
spermiernas formaga att binda och ta upp DNA
innan befruktningen av idgget. En lovande
metod ir att anvinda virus som vektorer for
att fora in DNA 1 dggceller. Vissa typer av
virus, si kallade retrovirus, kan integrera sitt
eget genom in i andra arters genom. Aven vi
minniskor har manga sidana genetiska rester 1
vara genom, inkorporerade under evolutionens
ging, men sillan med nigra negativa effekter.
Genom att overfora vektorer frin retrovirus
in i unga embryon kan DNA som kodar for
specifika protein foras over till djuret. Dessa
individer anvinds sedan som forildrar till
den nya populationen GM-djur som da bir
pa den nya egenskapen, exempelvis djur som
producerar hormoner fér medicinsk behandling
av minniskor.
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Foto: Georgy Markov

Brassica oleracea finns i mdnga former och firger, till exempel rodkal, broccoli, blomkdl och brysselkdl.

VAXTFORADLING
Precis som inom husdjursaveln foradlas vixter
for att bli resistenta eller toleranta mot sjuk-
domar och insekter eller andra organismer som
skadar vixten. Grodor foridlas ocksa sd att de
fordelar sina resurser till de delar av plantan som
ger oss hog skord, exempelvis av fron och fruk-
ter. For att fa ut sd mycket som mojligt av dessa
grodor, speciellt sid, foridlar man for att de ska
mogna 1 tid och for att de ska ha ett vixtsitt
som underlittar skord och for att de ska std emot
skadegorare och sjukdomar under lagring.
Tillgingen pa effektiva maskiner och ogris-
medel (herbicider) har minskat behovet av grodor
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som kan konkurrera med ogris. Dessutom har
man utvecklat grodor som ir toleranta mot
herbicider vilket gor att man kan kontrollera
ogrisen utan att skada grédan. Aven om mycket
arbete lagts ner pa att foridla fram grodor som

ir resistenta mot sjukdomar och insekter, har
bekimpningsmedlen erbjudit en enkel och snabb
16sning 1 minga fall. Billig konstgddsel och
bristande kunskaper om negativa konsekvenser av
niringslickage har inte uppmuntrat till foradling
for effektivare niringsupptag. Men dagens krav pa
minskat niringslickage och minskad anvindning
av bekimpningsmedel har inneburit indrade
foridlingsmal.
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Med molekyldr information kan de bista individerna viljas ut i ett tidigt skede vilket kan forkorta forddlings-

processen for till exempel trid avsevirt.

Foridling av ettiriga grodor ir inte nédvindigt-
vis snabbare idn husdjursavel, dven om genera-
tionsintervallet ir betydligt kortare, eftersom det
krivs minga foridlingscykler for att fa fram en
sort av hog kvalitet. Foradling av trid innebir
innu lingre generationsintevall dn for husdjur
som kor och histar.

Beroende pi hur vixten forokar sig,
toridlingsmal och finansiella begrinsningar finns
det flera metoder och tekniker for att forbittra
grodors egenskaper.

FORADLINGSSYSTEM
Vixter kan grovt delas in i tre grupper beroende
pa hur de forokar sig: sjalvpollinerare, korspol-
linerare och de som forokar sig vegetativt.

Majoriteten av de viktigaste ettiriga grodorna
torokar sig genom fron och ir sjalvpollinerare,
strikt eller delvis (kan ocksa korspollineras). Med
dessa grodor ir det enkelt att ta fram sd kallade
rena linjer, vilka 4r homozygoter (bir samma
alleler 1 generna pd bida kromosomerna).

I stort sett alla korspollinerare ir tva- eller
flerdriga arter som inte ir anpassade till homozygoti
isamma utstrickning som sjilvpollinerande vixter

och forlorar darfor livskraft om de inavlas. Men
dven strikta korspollinerare kan sjilvbefruktas
genom olika tekniker.

Mainga vixter kan ocksa forokas med hjilp av
kloning, exempelvis genom knolar (t. ex. potatis)
eller sticklingar (t. ex. frukttrad), vilket gor
foridlingen enklare. Ett stort antal avkommor
och mindre behov av omvirdnad gor att
vixtforidlare kan arbeta med storre populationer
jamfort med vad man kan inom djuraveln.

MASSURVAL
Massurval dr den aldsta formen av vixtforidling
och har anvints av minniskan i rtusenden, allt
sedan vi borjade samla in fron for sddd. Metoden
ar fortfarande anvindbar fOr vissa arter, speciellt
korspollinerare. Urvalet sker genom att man
samlar in fron frin utvalda plantor i en popula-
tion och sedan sir ut froblandningen for att ta
fram nista generation. Ett alternativ har varit att
rensa bort alla plantor med odnskade egenskaper
innan fréna samlas in.

Minga gamla lantraser har tagits fram genom
massurval och sorterna har forts vidare mellan
generationer av lantbrukare.
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SELEKTION FOR RENA LINJER

Rena linjer 4r nigot som framst anvinds 1 sjdlv-
pollinerande grédor, men kan ibland tillimpas
efter korsningar av korspollinerare. I denna me-
tod viljer man ut ett antal 6verligsna individer
och studerar deras avkommor (var for sig), ofta
i flera generationer. Lovande linjer utvirderas
sedan ytterligare och de absolut bista siljs som
nya sorter.

De tidiga framgingarna med metoden berodde
pa den hoga genetiska variation som finns i
minga lantsorter. For att selektion av rena linjer
ska vara eftektivt krivs en population med stor
genetisk variation, vilket gor denna metod
mindre relevant for fortsatt utveckling av dagens
storsta grodor, men den anvinds fortfarande 1
mindre hirt selekterade arter.

HYBRIDISERING

Denna foriadlingsmetod borjar normalt sett med
att man korsar tvd homozygota linjer med 6nsk-
virda egenskaper for att producera en avkomma
som Overtraffar forildrarna. I forsta generationen
har alla individerna samma genetiska upp-
sittning bestdende av halva moderns och halva
faderns kromosomuppsittning. Beroende pa hur
olika forildrarnas genetiska uppsittningar ir kan
det blir miljarder olika genotyper i andra genera-
tionen. Utifrin bland annat artens forokningssitt
foljer direfter olika urvalsmetoder.

PEDIGREEFORADLING

Pedigreemetoden involverar korsning av tvd
genotyper dir bida bir pi en eller flera 6n-
skvirda egenskaper, som saknas i den andra
genotypen. Om de tvi forildrarna inte bar pa
alla onskade egenskaper kan en tredje forilder
inkluderas genom att den korsas med en av
avkommorna i forsta generationen (kallad F1).
Overligsna individer viljs sedan ut i flera gen-
erationer. Det fOrsta urvalet gors vanligtvis i den
andra generationen (F2) vilken har hog variation
pa grund av den stora graden heterozygoti.
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I detta steg fokuserar man pa att rensa bort plan-
tor med odnskade alleler som har tydlig paver-
kan pi egenskaper som till exempel resistens mot
en viss sjukdom.

I sjilvpollinerande arter kan man gora urval
for rena linjer tills nistan total homozygoti har
uppnatts, vilket oftast sker 1 den femte genera-
tionen (F5). Vid detta stadium skordas frona
fran alla plantor tillsammans, for att sedan testas
i faltforsok. Ungefir vid generation 7 eller 8
fokuserar man pa en mer precis utvirdering.

BULKMETODEN

Denna metod skiljer sig frin pedigreemetoden
frimst vad det giller sittet som hybridavkomman
hanteras pa. I bulkmetoden sis F2-generationen
ut 1 en forsoksruta och frona skordas tillsammans.
Dessa sds sedan ut pa nytt utan noggrannare
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Aterkorsning anvinds for att fora in en sirskild egenskap i en sort men utan att samtidigt f& med andra ogynnsamma

egenskaper. Efter den forsta korsningen korsas den béista avkomman med den ursprungliga sorten (B), tills man

fatt en hybrid med alla de énskade egenskaperna.

registrering av respektive plantas bakgrund.
Plantor med lig 6verlevnadsgrad gallras bort
genom naturlig selektion och andra med
oonskade egenskaper rensas ocksa bort. Ibland
skordar man tidigt for att selektera for plantor
med tidig mognad. Dessa steg foljs av urval av en-
skilda plantor och utvirdering pa samma sitt som
1 pedigreemetoden. Férdelen med bulkmetoden
ir att man kan silla fram ett stort antal individer
till en lag kostnad.

ATERKORSNING

Foridling av vixter startar vanligtvis med en
sort som ir bra, men saknar en specifik egenskap,
som till exempel resistens mot en viss sjukdom.
Ett sitt att fora 6ver denna egenskap 4r att
anvinda iterkorsning. Sannolikheten for att dter-
korsningen ska fungera ir storre om det endast

ar en eller ett fital gener som styr egenskapen.
Till att borja med méste man hitta en planta
som bir pa den dnskade egenskapen och som
kan korsas med sorten man vill forbittra. Efter
den forsta korsningen viljs de individer ut som
bir pa egenskapen (i Fl-generationen) och dessa
korsas dterigen med den ursprungliga sorten
man vill forbittra. Detta dterupprepas fem eller
sex ginger for att fa fram en hybrid som bir pa
ursprungssortens alla egenskaper inklusive den
nya egenskapen. Fordelen med denna metod
ar att det inte behovs sd minga plantor i varje
generation och att den 4r snabb och relativt
forutsigbar. Nackdelen ir att om den 6nskade
egenskapens gener ir titt linkade till generna
for oonskade egenskaper minskar sannolikheten
for att man ska kunna separera dem, oavsett hur
manga aterkorsningar man gor.
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HYBRIDSORTER

Hybridsorter ir inte detsamma som sorter
producerade genom hybridisering, vilket kan
vara forvirrande. Nir hybridsorter produceras
startar man med att inavla utvalda plantor i
flera generationer for att skapa rena linjer, vilka
sedan korsas. En korsning mellan tva specifika
homozygoter resulterar alltid i samma genotyp
vilket innebir att nir man vil lyckats identifiera
de rena linjer som ger den bista hybriden kan
den nya sorten produceras 16pande. En annan
fordel med hybrider ir heterosiseffekten vilken
ofta ger okad tillvixt, tidigare blomning och
okad avkastning. Effekten beror pi att manga
ofordelaktiga egenskaper kodas av recessiva
alleler och den hoga graden av heterozygoti i
Fl-generationen minskar sannolikheten for att
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Hybridmajs (t.v.) jamford
med en icke-hybridmajs
(t.h.).

avkomman fir tva alleler av samma sort i en gen.
Diremot uppstdr problem om man sir fron frin
Fl-generationen eftersom nista generation kom-
mer att bestd av plantor av vildigt varierande kva-
liet med en genomsnittlig avkastning lingt under
den i Fl-generationen. Detta innebir att fron frin
en hybridsort fungerar diligt som utside, och
lantbrukaren maste darfor kopa nytt fro varje ar.

SYNTETISKA SORTER

En syntetisk sort tas fram pd samma sitt som vid
massurval. Skillnaden ir att alla korsningar gors
mellan linjer som man vet ger hogpresterande
avkommor, oavsett hur de kombineras. Det leder
till heterosiseffekt och anvindbara fron for nista
sasong. Manga syntetiska sorter ir vallvixter dir
produktion av hybridsorter skulle bli for dyr.



I Sverige dr samtliga sockerbetsorter som producerats i foridlingsprogram hybrider.

MUTATIONSFORADLING

Mutationer dr forandringar i en organisms
nukleotidsekvens och orsakas av fel 1 replikations-
processen (se sidan 16), strilning eller gifter.
Aven om mutationer sker i en vildigt lig
frekvens 1 naturen skapar de en genetisk varia-
tion som ir nddvindig for evolutionen. Egenska-
per forandras, forsvinner eller tillkommer.

Ett sitt att 6ka den genetiska variationen ir
att 6ka mutationsfrekvensen. Kemisk mutagenes
innebir att man behandlar fréona med nigon
mutagen kemikalie, exempelvis etylmetansul-
fonat (EMS) eller dimetylsufat. Beroende pa
vilken kemikalie som anvinds blir forandrin-
garna mer eller mindre specifika. Till exempel
leder EMS vanligtvis till att ett GC-baspar
ersitts av ett AT-baspar. Strilning kan leda till
kromosombrott och en mingd férindringar i
nukleotidsekvensen. Den vanligaste strilningen
som anvinds inom mutationsféradlingen ar
rontgen- och gammastralar. Raps, korn,
bomull och ris ir nigra exempel pd grodor dir
mutationsforidling har anvints.

Problemet med denna metod 4r att
mutationerna ir slumpmissiga och att major-
iteten ir oonskade. Detta gor urvalet av onskade
fenotyper svart, tidskrivande och kostsamt.
Tusentals plantor kan behovas for att hitta en
livsduglig individ som bir pi den 6nskade
genetiska forindringen. Ett annat problem 4r

att andra viktiga gener ocksd kan muteras. Det
kriver ytterligare foradling, till exempel genom
dterkorsning, for att dterstilla sorten till dess
ursprungliga kvalitet.

KROMOSOMTALSFORDUBBLING

Som beskrivits tidigare har minga vixter fler in
tva uppsittningar kromosomer — de ir polyploider.
Polyploider har ofta mer biomassa och/eller
storre frukter och fron jimfort med diploider,
vilket ofta dr onskvirt. Potatis och bananer 4r
exempel pa autopolyploider (alla deras kromo-
somer kommer frin samma art). I allopolyploider
kommer kromosomerna frin olika arter. Raps ir
ett exempel pd en allopolyploid frin korsningen
mellan kilrot och rybs. Om en diploid korsas med
en tetraploid blir avkomman en triploid (en upp-
sittning frin ena forildern plus tva uppsittningar
fran den andra). Triploider miste forokas vegeta-
tivt eftersom de ir sterila. Flera banansorter och
kirnfria vattenmeloner ir triploider.

Polyploider uppstar naturligt men kan ocksa
skapas genom behandling med kolchisin som
hindrar kromosomerna frin att separeras frin
varandra under celldelningen. Kolchisin har
anvints for att ta fram autopolyploider och
kirnfria triploider, men ocksa for att dterskapa
fertilitet i triploider (exempelvis rigvete) genom
att gora dem hexaploida (sex uppsittningar
kromosomer).
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VAXTVAVNADSODLING

Vixtvivnadsodling ir ett samlingsnamn {or
olika laboratorietekniker som anvinds for

att odla vixtdelar under kontrollerade sterila
forhallanden. Det kan vara celler, vivnad (delar
av blad, blommor eller rotter), stindare, mik-
rosporer eller meristem (tillvixtpunkt i vixten).
Metoden anvinds for vegetativ forokning och
for massproduktion av plantor i minga arter,
speciellt vedartade traidgardsvixter som ir svira
att foroka genom ympning. Vivnadsodling ir
ocksa en vildigt anvindbar metod for langsiktigt
bevarande av genetiskt material frin utrotnings-
hotade arter. Metoden har viktiga tillimpningar
inom vixtforidlingen. Till exempel kan man
skapa komplett homozygota linjer genom att
torhindra separation mellan kromosomerna i
den forsta celldelningen i outvecklat pollen (som
i diploida arter bara bir pa en kromosomupp-
sattning). Resultatet blir plantor som istillet for
diploider benimns dubbel-haploider. Vivnads-
odling anvinds vanligtvis dven vid genetisk
modifiering.

Teorin bakom vixtvivnadsodling ir att varje
intakt cell har potential att utvecklas till en
fullvuxen planta under optimala férhallanden,
man siger att cellerna 4r totipotenta. Vivnads-
odling kallas ocksa in vitro-odling (1 glas”
pd latin) eftersom vixterna ofta odlas i ett
vixtmedium i en liten glasburk. Vixtmediet
innehiller normalt sett niringsimnen,
exempelvis socker, salt och vitaminer, men
ocksd vixthormoner som reglerar tillvixt och
utveckling. For att undvika onormal tillvixt,
pa grund av att kulturerna tar upp f6r mycket
vatten, tillsitts exempelvis agar (en polysackarid/
pektin-blandning frin rodalger) som gor mediet
till en fast gelé.

Det finns ocksa flytande odlingskulturer dir
vixtceller eller viavnad odlas i en niringslosning
i specialdesignade behallare som kallas bioreak-
torer. Bioreaktorer kan anvindas for att odla
vixtceller eller vivnad for extraktion av viktiga
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imnen som exempelvis har medicinskt virde.
Det finns flera fordelar med den hir tekni-

ken, till exempel vixtmaterial som ar fritt frin
sjukdomar (speciellt virus), massproduktion

av plantor pa kort tid, dret runt, i ett begrinsat
utrymme och utan behov av bekimpningsmedel.

MOLEKYLART URVAL

Om man har kunskap om vilka alleler (gen-
varianter) som ger en viss fenotyp, vilka gener
som paverkar en viss egenskap, eller bara vilket
omride i en arts DNA som kan associeras med
en egenskap, kan de bista individerna viljas ut
utan att man behover vinta tills plantan ir fullt
utvecklad, blommar, sitter fron osv. Detta sparar
bade tid och resurser.

QUANTITATIVE TRAIT LOCI

Som beskrivits 1 kapitlet om djuravel (sidan 30) ir
quantitative trait loci (QTL) regioner av DNA som
har signifikant effekt pd kvantitativa egenskaper,
till exempel hojd. En egenskap paverkas ofta

av flera QTL som kan finnas utspridda pa flera
kromosomer. I vixter har anvindingen av QTL-
analyser bidragit till urvalet av gener som styr
exempelvis spannmalsproduktion och planthjd.

MARKORBASERAT URVAL
Majoriteten av de urvalsmarkorer som anvinds
inom vixtforadlingen idag baseras pd DNA, men
urvalsmarkorer kan dven vara morfologiska eller
biokemiska. Som beskrivs 1 djurkapitlet (sidan
30) 4r teorin bakom denna metod att man kan
anvinda markorer for att selektera for, eller emot,
en gen som ir associerad med en viss egenskap.
For att hitta DNA-markorer maste man
jimfora individer med stor variation i den
egenskap man ir intresserad av. En bra markor
ir titt linkad till genen man ir intresserad
av eftersom sannolikheten for att de tva ska
separeras under meiosen dd ir vildigt liten.
Markorbaserat urval dr en mycket viktigt metod
inom vixtforidlingen.



GENOMISK SELEKTION
Som beskrivits tidigare ir genomisk selektion
ett viktigt verktyg inom djuraveln, men iven
vixtforidlarna visar ett vixande intresse for
denna urvalsmetod. Genomisk information finns
redan tillginglig for vissa vixtarter vilket gor det
mojligt att hitta flera markorer 1 deras genom,
men i de flesta vixter har det gitt lingsamt med
att fi fram information om hela arvsmassan.
Det frimsta skilet till det dr att manga vixter ir
polyploider, de har alltsd fler dn tva uppsittning-
ar kromosomer och dirmed fler 4n tvi alleler for
varje locus (se sidan 15). Dessutom har minga
vixter komplexa genom med repetitiva sekven-
ser och pseudogener (gener utan funktion). Men
tack vare minskade kostnader tor sekvensering
finns nu genomisk information om flera grédor,
som exempelvis ris, majs, potatis och brodvete, och
tekniker utvecklas for genomisk selektion i vixter.

Trad 4r bra exempel pd vixter dir foridlingen
skulle tjina pa att anvinda genomisk selektion,
eftersom deras reproduktionstid och tid till
skord eller avverkning ir vildigt ling. Att kunna
forutsiga framtida produktion av trimassa,
mingden eller kvaliteten pa frukt pi ett tidigt
stadium skulle vara mycket fordelaktigt.
Provtagning skulle kunna ske pa ett tidigt
stadium och deras genotyp kunde jimforas med
aldre trid med kinda fenotyper.

Att tillimpa denna metod 1 grodor dir
reproduktion och foradlingsprogram skiljer
sig mellan arter dr inte enkelt, och tillviga-
gangssittet maste anpassas till olika popula-
tioner. Genomisk selektion ir fortfarande en
lovande metod for vixtforidling, men kanske
kommer den bara att tillimpas fullt ut inom
tradforadlingen.

PROTEOMIK OCH METABOLOMIK
Proteomik ir nir man studerar proteinerna i
en organism. Genomik kan jaimforas med en
kokbok full med recept medan proteomik kan
sdgas vara de olika ritterna som kan lagas utifrin

recepten. Medan genomik till viss grad kan
forutsiga en organisms fenotyp si ger omfattande
studier av protein och metaboliter, proteomik
och metabolomik, en bittre bild av den faktiska
fenotypen och idr dirfor littare att tolka.

Proteinerna utgor cellens maskineri och styr
signaler och kemiska hindelser genom katalys-
ering av en mingd kemiska reaktioner. Genom
att mita nivierna av specifika proteiner kan man
forutsiga resultatet av korsningar av olika sorter
i foradlingsprogrammen. Det kan anvindas som
ett alternativ eller komplement till genomiska
markorer. Ett sitt att studera olika proteiner
1 ett prov dr att forst bryta ner dem med ett
enzym for att f fram peptider (smi proteiner).
Peptiderna separeras sedan utifran vattenlos-
lighet, och nivin av de specifika peptiderna
mits. Med en teknik som kallas Selected
Reaction Monitoring kan man mita hundratals
peptider 1 ett enda prov.

Metaboliter 4r smd molekyler i cellerna,
som exempelvis olika kolhydrater och amino-
syror. Dessa separeras oftast pd samma sitt som
peptiderna men identifieras genom till exempel
matchning mot bibliotek av masspektra. Det
finns fortfarande manga tekniska utmaningar
som behdver 6vervinnas innan fullstindiga
mitningar av proteiner och metaboliter kan
genomforas, men teknikerna anses lovande for
anvindning inom foridlingen.

GENTEKNIK

Detta avsnitt beskriver olika molekylira metoder
for modifiering av vixtgener. Det inkluderar
tekniker dir uttrycket av en gen forindras, eller
en ny gen introduceras i en plantas genom for
att fi fram en ny egenskap 1 vixten. Beroende
pa vilken teknik som anvinds kan vixten bli

en genmodifierad organism (GMO). Nedan
beskrivs de metoder som anvinds i dag, men
dven ndgra av de nya tekniker som forvintas fa
stort genomslag i framtida vixtforadling. For
definitioner av GMO, se sidan 67.
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Bakterie

\&3

DNA som innehaller
genen man vill fora over

Rekombinant
Ti-plasmis

Den rekombinanta
Ti-plasmiden fors
tillbaka in i bakterien

Den vanligaste metoden for genetisk transformering av véixter dr att utnyttja jordbakterien Agrobacterium tumefaciens
formaga att overfsra DNA. Bakterien har en plasmid som bér pa tumérinducerande ('Ti) gener som, tillsammans
med andra gener, fogas in i DNA:t hos den infekterade vixten. Ti-generna kan ersittas av en eller flera gener som

foridlaren valt.

GENETISK TRANSFORMATION
Aven om man kan indra eller introducera en ny
egenskap med hjilp av de traditionella foradlings-
metoderna som beskrivits tidigare, kan det ibland
vara svart och 1 vissa fall omojligt att £ 6nskat
resultat. Det dr 1 dessa fall genetisk transformering
kan komma till anvindning. Denna teknik ir spe-
ciellt tordelaktig nir det handlar om att forbittra
befintliga sorter som bara har nigra fa brister eller
oonskade egenskaper. Transformation innebar
introduktion av en bit DNA eller en hel gen in 1
en organism f0r att uttrycka en ny gen eller for att
indra uttrycket av en eller flera befintliga gener.
Grodor som modifierats pa detta sitt kallas
genetiskt modifierade grodor (GM-grédor).
Eftersom funktionen hos generna som fors in eller
forindras oftast ir mycket vil karaktiriserade dr
dessa metoder mer precisa och direkta jamfort
med konventionell féradling som goérs med
korsningar eller mutationer. Man kringgir ocksa
problemet med att flera o6nskade gener foljer
med den onskade sekvensen, vilket ir svart att
undvika i traditionell korsningstéridling.
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Genetisk transformation 1 vixter gors vanligen
med hjilp av jordbakterien Agrobacterium tumefa-
ciens. I naturen kan bakterien infektera skadade
vixter och orsaka gallbildningar (en form av
tumorer). I bakterier finns majoriteten av DNA:t
i kromosomer, men ocksa i cirkulira plasmider.
A. tumefaciens har en tumorinducerande plasmid
(Ti-plasmid) som innehaller sd kallat T-DNA
(transfer-DNA). T-DNA kan foras in 1 den
skadade vixtens celler och inkorporeras i dess
genom och bir pa gener som stimulerar cell-
delning utan att cellerna differentieras, vilket
annars leder till tumérbildning. Den del av plas-
miden som gor att T-DNA inkorporeras i genom-
et bestdr av endast 25 baspar i borjan och slutet av
sekvensen av T-DNA. Sekvensen diremellan kan
bytas ut till vilken annan DNA-sekvens som helst
utan att overforingen paverkas. Upptickten av att
denna naturliga DNA-6verforing fungerar mellan
arter har inneburit ett kraftfullt verktyg for att
forindra vixters egenskaper.

Restriktionsenzym, som fungerar som
saxar, kan klippa itu DNA, medan ligaser, som




Det rekombinanta DNA:t fors in i véixtcellen
genom att bakterian infekterar plantan
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Smittad
vaxtcell

T-DNA som bir pa den

=

nya genen finns nu integrerat

i vaxtens kromosom

fungerar som lim, gor att bitarna kan sittas
samman igen. Dessa enzymer anvinds for att ta
bort gener som orsakar tumdorer frin T-DNA:t
i den isolerade plasmiden och ersitta dem med
den DNA-sekvens man vill fora in. Den modifi-
erade Ti-plasmiden, nu kallad rekombinant
plasmid eller transformationsvektor, fors tillbaka
in 1 bakterien. Efter att bakterien forokats
infekteras vixten. Denna metod kan delas in 1
antingen vivnadsodlings-baserad transformation
eller in planta-transformation. I den forstnimnda
odlas en bit vivnad eller ett organ in vitro (i ett
odlingsmedium) och den nya genen fors 6ver till
vixtvivnaden av bakterien. En GM-planta som
bir den nya genen utvecklas sedan frin vivnaden.
I in planta-transformation infekteras blommorna
pé en levande vixt med A. tumefaciens. Den
infekterade plantan kommer da att producera
fron som bir pd den nya genen. Metoden
fungerar daligt i minga arter och anvinds frimst

Planta med den
nya egenskapen

i backtrav (Arabidopsis thaliana) 1 forskningen.

Transformation med A. tumefaciens har anvints
i minga vixter, speciellt dikotyledoner*, for
att forbattra olika odlingsegenskaper som
till exempel insektresistens. Jamfort med
dikotyledoner dr monokotyledoner oftast
mindre motagliga for A. tumefaciens. For att
16sa detta problem har alternativa kemiska och
fysikaliska transformationsmetoder utvecklats.
Bland dessa dr den mest anvinda en metod dir
en genkanon anvinds for att skjuta in mikro-
partiklar av guld eller tungsten klidda med det
DNA man vill 6verfora. Dessa mikro-partiklar
skjuts in 1 vixtcellerna eller vivnaden med
komprimerad gas (helium) eller elektrostatisk
urladdning.

Observera att dven vissa varianter av riktad
mutagenes, som beskrivs pA kommande sidor,
innebir genetisk transformation och resulterar i
en GMO.

*Dikotyledoner ar blommande vaxter med tvé hjartblad och fjadernerviga blad (jamfdr med monokotyledoner som har ett hjértblad och parallella

bladnerver, exempelvis spannmal och majs).
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DNA som ska forandras.

DNA som ska foréndras.

Ett proteinkomplex som

bestér av en bindande del
(platsspecifik) och en del

som klipper strangen (nukleas).

Liksom i SDN1 anvénds ett
proteinkomplex som bestar av

en bindande del och en del som
klipper strangen. Men i detta
fallet inkluderas aven en kort
DNA-strang som fungerar som en
mall d& den har samma sekvens
som vaxtens DNA, med undantag
for det baspar som ska dndras.
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Introducerat
mall-DNA

Nar proteinkomplexet har
hittat det forutbestdmda
stéllet i genomet klipps bada
strdngarna av.

Nar proteinkomplexet har
hittat det forutbestdmda
stéllet i genomet klipps bada
strdngarna av.

Gellen reagerar pa dubbel-
stréangsbrottet och reparerar
DNA-stréngarna, ofta med ndgon
andring i nukleotidsekvensen, och
skapar dérmed en slumpmassig
mutation pa ett specifikt stélle.
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Liksom i SDN1 reagerar cellens
reparationssystem, men i detta
fall anvénds det introducerade
DNA:t som mall for den specifika

nukleotidforandringen.
|
mall-DNA
N

Utifran
mall-DNA:t lagas
DNA-strdngen med
korresponderande

nukleotid



SDN 3

DNA som ska forandras.

Liksom i SDN1 och 2 intro-
duceras ett proteinkomplex
bestéende av en bindande del

Nér proteinkomplexet har
hittat det frutbestdmda
stéllet i genomet klipps bada

Det introducerade DNA:t &r
designat for att passa andarna
pa den avklippta DNA-stréngen.

och en del som klipper strén-
garna. Men i SDN3 fiirs en ny
DNA-sekvens in i genomet

»Y

DNA-sekvens
som ska foras in
i genomet

stréngarna av.
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Exempel pd riktad mutagenes med s kallade Site Directed Nucleases (SDN): Zinc Finger Nucleases (ZFN)
och Transcription Activator-Like Effector Nucleases (TALEN), som bygger pa samma princip. En domdn som
klipper kombineras med en konstruerad bindningsdomdn som bestimmer var DNA-stringen klipps. I det forsta
exemplet kan proteinkomplexet foras in via DNA, mRNA eller som ett firdigt komplex. Det dr endast i det
tredje exemplet som det inforda DNA:t inkorporeras i genomet.

RIKTAD MUTAGENES
Teknikerna for riktad mutagenes har utvecklats
bland annat for att 16sa problemet med de slump-
artade forindringar som mutationsféradlingen
innebir, vilka beskrivits i tidigare kapitel.
Teknikerna gor det mojligt att forindra
specifika sekvenser pi ett precist sitt. Riktad
mutagenes kan dstakommas med olika tekniker
som Oligonucleotide Directed Mutagenesis
(ODM), Zinc finger Nucleases (ZFN),
Transcription Activator-Like Effector Nucleases
(TALEN), Homing Endonucleases (HE), och

nyligen Clustered Regulatory Interspaced Short
Palindromic Repeats (CRISPR) och CRISPR-
Associated (Cas)-system. Samlingsnamnet for
ZFN, TALEN, HE, och CRISPR /Cas ar Site-
Directed Nucleases (SDN).

ZFNs ir syntetiska restriktionsendonukleaser
(enzymer som klyver DNA) som bestir av en
skriddarsydd del, som binder till en specifik
DNA-sekvens, och en del som 4r en ospecifk
nukleasdel. Tekniken gor det mojligt att klippa
bida DNA-stringarna pa ett specifikt stille.
Cellen reagerar med att reparera brottet vilket

43

O
O



ofta leder till en slumpmissig mutation. Metoden
har anvints i exempelvis majs och tobak men har
lig effektivitet i de flesta vixtarter. Denna typ

av slumpvis mutation pa en specifik plats kallas
ZFN-1 eller SDN-1 beroende pi vilken typ av
nukleas som anvinds.

ZFN-2 (SDN-2) fungerar som ZFN-1 med
skillnaden att en mall for reparationen inkluderas.
Mallen anvinds av cellens reparationssystem
vilket resulterar i en DNA-sekvens med specifika
modifieringar 1 specifika nukleotider.

ZFN-3 (SDN-3) introducerar en DNA-
sekvens pa en specifik plats. Det som skiljer
denna metod frin att introducera DNA med
A. tumefaciens eller en genkanon ir att man kan
styra platsen diar DNA-sekvensen hamnar.

TALEN har liksom ZFN en skriaddarsydd
bindningsdel som sitter ihop med en nukleas-
domin. Skillnaden ir att bindningsdelen 1
TALEN kommer frin bakterien Xanthomonas
och ir lingre 4n 1 ZFN. Nukleasdelen kan klippa
DNA-stringen i en enda nukleotid och bindn-
ingsdelen kan konstrueras till att kinna igen
upp till 30 baspar 1 genomet, vilket gor den mer
specifik an ZFN. Med TALEN kan man gora
dubbelstringsbrott i praktiskt taget vilket DNA
som helst med hog effektivitet, och denna teknik
tros fa manga tillimpningar 1 framtiden. Liksom
med ZFN kan TALEN anvindas for att skapa en
mutation (sld ut en gen) eller for att inkorporera
en ny DNA-sekvens pd en specifik plats (allts3
gora en genetisk transformation).

Homing Endonucleases (HE) 4r naturligt
torekommande enzymer som kinner igen
ovanliga DNA-sekvenser frin 14 till 44 baspars
lingd. Detta gor dem anvindbara for riktad
mutagenes. Bide naturligt forekommande
och konstruerade HEs har anvints for att gora
dubbelstringsbrott i DNA, framférallt hos
diggdjur. Den storsta begriansningen for HEs
ar att bindingsdelen inte ir riktigt avgrinsad
frin nukleasdelen vilket komplicerar specifika
mutationer.
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CRISPR /Cas-systemet kan ocksi skapa dub-
belstringsbrott i nistan vilken DNA-sekvens
som helst, men i detta fallet skapas specificiteten
genom att binda nukleasen till smi RINA- mole-
kyler som dr komplementira till en specifik
DNA-sekvens.

Gemensamt for ZFN-, TALEN-, HE- och

CRISPR /Cas-teknikerna ir att de skapar
torindringar pa specifika platser i genomet.

For att underlitta penetrering genom cellmem-
branet, och {3 in molekylerna i vixtcellen, kan
man behandla med polyetylenglykol (PEG)

eller ett elektriskt filt (elektroporering). Vid
transformationer med hjilp av dessa tekniker
integreras inte DNA 1 genomet lika ofta som nir
man anviander Agrobacterium, och i de flesta fall
blir det bara ett temporirt uttryck av SDN. I det
senare fallet skapas bestiende forandringar utan
att nigra nya gener limnas kvar.

Aven i de fall som ger en stabil integration
av gener som kodar f6r SDN kan segregation
resultera i avkommor som inte bir dessa nya
gener. Andra metoder for att fora in SDNs som
anvints 1 till exempel diggdjur och insekter
ir injicering av mR NA som kodar for SDNs 1
embryot. Att fora in det firdiga SDN-proteinet
skulle inte innebira 6verforing av DNA till
genomet, men sidana tekniker kriver ytter-
ligare utveckling for att kunna anvindas pa ett
eftektivt sitt 1 vixter.

Sammanfattningsvis ir riktad mutagenes en
teknik som mojliggdr precisa modifieringar av
DNA-sekvenser. I de fall dir gener modifieras
utan att nigot DNA fors in klassificeras
avkomman troligen inte som en GMO.

ODM-tekniken innebir att en kort sekvens
(oftast 20-30 baspar) som bir pd mutationen man
vill gora, fors in 1 cellen med samma tekniker
som 1 SDN (elektroporering, Agrobacterium eller
PEG). ODM-sekvensen ir komplementir till
den specifika regionen i genomet, si nir som
pa den nukleotid (bas) man vill indra. Denna
teknik ir mycket enkel men effektiviteten ir lig
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I oligonucleotide directed mutagenesis (ODM) fors ett kort enkelstringat DNA in som dr komplementirt till sekven-
sen som ska redigeras, forutom for en nukleotid, in i cellen. Cellens reparationssystem reagerar pa felet och ersdtter

nukleotiden med den komplementira. Det enkelstringade DNA:t bryts ddrefter ner.
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och andra odnskade mutationer kan férekomma.
Tekniken har anvints i majs, ris, tobak och raps
fora att indra deras tolerans mot ogrismedel. En
rapssort som utvecklats med denna teknik har
odlats i faltforsok i England. Den anses inte vara
en GMO.

MIKRO-RNA OCH RNA-INTERFERENS

Ett annat vixande forskningsfilt fokuserar pa
microRNA (miRNA) som ir korta RNA-
molekyler som inte Gversitts till proteiner utan
reglerar geners uttryck genom att stora specifika
mRNA innan de hinner &versittas till protein 1
ribosomerna. Om ett miR NA ir komplementir
till en del av mRNA-sekvensen kommer den att
para ihop sig med det mRNA:t, vilket resulterar i
ett dubbelstraingat RNA. Ett enzym vars uppgift 1
cellen 4r att forstora virus-RINA klipper ner det
dubbelstringade RINA:t i smabitar (virus-RNA
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Konstruerade mikro-RINA kan anvindas for att dndra uttrycket av specifika gener. Denna teknik har bland an-
nat anvénts for att hdja nivaerna av oljesyra i sojabénor.
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ir ofta dubbelstringade till skillnad frin vixters
enkelstringade RINA). Denna princip anvinds
for att minska uttrycket av specifika gener och
kallas RINA-interferens (RNA1). For att fora in
miRNA anvinder man vanliga transformation-
stekniker som A. tumefaciens eller genkanon.

Metoden har anvints 1 stor utstrickning inom
medicinforskningen men ocksa i téridling av
djur och vixter. Exempelvis har man genom
denna teknik okat halten oljesyra i sojabonor till
over 80 % av det totala oljeinnehallet.



RNA som ar
komplementart
till genens mRNA
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genen som Transkription
ska stdngas

av

De tva Det dubbelstringade
RNA-strangal_'na RNA:t bryts ner av ett enzym
parar thop sig och mRNA:t blir aldrig éversatt

till ett protein

Principen bakom RNA-interferens (RNAi) anvinds for nedreglering av specifika geners uttryck genom att hindra
mRNA fran att oversittas till protein. En gen som kodar for ett RNA som dr komplementirt till genens mRINA
fors in i genomet. Nir generna ldses av och deras respektive RNA bildas kommer de tvi RNA-stringarna att para
ihop sig och bilda ett dubbelstringat RNA. I vixter existerar mRINA normalt endast i enkelstringad form och
dubbelstringat RNA bryts snabbt ned av enzymer som skyddar vixten mot virus (med dubbelstringat RNA).
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Produkter utvecklade
genom genetisk modifiering

Majoriteten av de kommersiella produk-

ter som baseras pa genetisk modifiering, som
exempelvis mediciner, rengdringsmedel och
livsmedelstillsatser, kommer frin GM-mikrober.
Men det har varit GM-grédorna, och nyligen
GM-djuren, som rént mest uppmirksamhet.

Storskalig odling av GM-grodor borjade 1
USA 1996. Sedan dess har odlingen 6kat konti-
nuerligt 1 bide industri- och utvecklingslinder.
Idag odlas GM-grodor pa en yta som motsvarar
ungefir 11 % av den totala odlade arealen i
virlden. Denna dramatiska 6kning gor gentek-
niken till en av de snabbast tillimpade tekni-
kerna 1 lantbrukets historia.

De GM-grédor som fraimst odlas idag hor
till vad som brukar kallas ”den forsta genera-
tionen” GM-grddor. Dessa grodor har foradlats
tor att minska lantbrukarens produktions-
kostnader genom att fora in egenskaper som
herbicidtolerans (HT) och insektresistens (IR).
Den “andra generationen” GM-grédor har
modifierats med fokus pa produktkvalitet som
exempelvis okat niringsvirde, nyttigare fetter
eller genom att avlagsna allergener. Den tredje
generationen” GM-grodor producerar industri-
produkter och likemedel sisom vacciner.

Det finns flera arter av GM-djur och GM-fisk
tor livsmedelsproduktion som transformerats
for att forbattra ekonomiskt viktiga egenskaper,
exempelvis tillvixthastighet, kottkvalitet,
ulltillvixt, foderomvandling, mjélksam-
mansittning, mastitresistens, laktation och
overlevnad.

Ett omride som med stor sannolikhet kommer
att bli viktigt inom en snar framtid ar utveck-

160 Konventionell
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bomull 70% soja 719% majs 32% raps 2%

Arealer odlade med de fyra stora GM-gridorna jamfort med
konventionellt foridlade sorter (miljoner hektar globalt under
2013) (baserat pd James 2013)

lingen av “miljévinliga” GM-djur som kan
minska negativa effekter av animalieproduk-
tionen. Men utvecklingen av GM-djur for
livsmedelsproduktion slipar efter mer ekono-
miskt [onsamma medicinska tillimpningar.

Till exempel anvinds GM-djur for produktion
av mediciner (gene pharming) och 4r mojliga
killor f6r vidvnads- och organtransplantation till
minniskor (xenotransplantation). Proteiner och
antibiotika produceras av GM-djur via deras
mjolkkortlar. Flera proteiner for behandling av
hjirt- och lungsjukdomar, for anvindning som
blodersittning och anti-koaguleringsmedicin
har redan kommersialiserats eller ir pi god

vig. GM-djur anvinds ocksa i forskningen om
minniskans sjukdomar.
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GENETISKT

MODIFIERADE GRODOR

Sett till areal domineras de kommersiellt odlade
GM-grodorna av 1 huvudsak fyra grodor som
bir pa nigon av de tvi egenskaperna herbicid-
tolerans (HT) eller insektresistens (IR), eller en
kombination av de tva (s.k. stacked traits).

GRODOR

I Soja M Raps
[7] Majs I Gvriga
I Bomull

EGENSKAPER
[ Herbicidtolerans
[ Insektresistens

[ Kombinerade egenskaper
[ Ovriga

Fordelningen av kommersiellt odlade GM-grodor
(globalt under 2013) uppdelade efter groda eller egen-
skap (baserat pd James 2013).

De flesta HT-grédor som utvecklats med ge-
netisk modifiering har tagits fram for att tolerera
herbiciderna glyfosat eller glufosinat. IR-grodor
utvecklade med GM-teknik bir pa gener frin
olika stammar av jordbakterien Bacillus thuring-
iensis (Bt). De olika Bt-proteinerna ir giftiga for
specifika insektsordningar eller arter.

De fyra storsta GM-grodorna som odlas
kommersiellt 4ar HT-soja, Bt- och HT-majs,
Bt-bomull och HT-raps. Men som visas i
tabellen pd nista uppslag finns en mingd olika
viaxtarter med méinga olika forindrade eller nya
egenskaper.

Under perioden 1996 till 2013 odlade lant-
brukare i 29 linder sammanlagt 1,6 miljarder
hektar med olika GM-grodor. I USA har
odlingen av GM-soja nitt 93 % av den totala
sojaarealen. Indien ir det ledande landet nir det
handlar om odling av Bt-bomull, f6ljt av Kina
och USA. I Indien utgdr Bt-bomullen nu 95 %
av den totala bomullsodlingen, frimst genom
smaskaliga odlingar.

Bt-majs var den forsta GM-groda som blev
godkind for kommersiell odling i EU (Spanien
1997). Fram till 2013 fanns endast tvi GM-grodor
godkinda for kommersiell odling — flera sorter
av Bt-majs (MONS810) och potatisen Amflora*.
Under 2013 odlade fem EU-linder (Spanien,
Portugal, Tjeckien, Slovakien och Ruminien)
totalt 148 000 hektar GM-grédor kommersiellt.

Under 2010 blev Sverige det forsta landet
i Skandinavien att odla Amflora-potatisen
kommersiellt (potatisen odlades dven i Tyskland
och Tjeckien). Denna potatis har en modifierad
starkelsesammansittning som gor att den
framst producerar amylopektinstirkelse, som
anvinds inom pappersindustrin. Det minskar
produktionskostnaderna och férenklar bearbet-
ningen, vilket leder till minskad anvindning av
vatten, energi och kemikalier.

*2013 annullerade EU-tribunalen Kommissionens beslut om godkénnande av Amflora fir utslappande pa marknaden. (Amflora drogs tillbaka fran

EU:s marknad 2011)
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Insulin var en av de forsta produkterna som producerades med genetiskt modifierade mikrober.

GENETISKT MODIFIERADE
MIKROBER

Minniskan har utnyttjat fermenteringsproces-
sen hos bakterier och jist under tusentals r, men
det var inte forrin under 1800-talet som man
forstod att processerna var resultatet av mikro-
organismernas aktiviteter. Vid den tiden borjade
utvecklingen av metoder for odling av renkulturer
(population av celler som hirstammar frin en
enda cell) och forbittringen av jaststammar. Ett
stort framsteg for storskalig produktion med
hjilp av mikrober var produktionen av penicillin
under andra virldskriget. Genetiskt modifierade
mikrober anvinds idag inom mineralitervin-
ning, medicin, miljoskydd, livsmedelsproduk-
tion och i lantbruket.

Den forsta genetiskt modifierade organismen
var en bakterie. Som nimnts tidigare har
bakterier delar av sitt DNA 1 flera sma ringar
som kallas plasmider. Plasmiderna kan isoleras
frin bakterien och deras DNA bytas ut mot

54

gener som kodar for det protein man vill ha (se
figur pa sidan 11). Den modifierade plasmiden
satts tillbaka in 1 bakterien som sedan kommer
att producera proteinet. Allt eftersom bakte-
riekulturen vixer okar produktionen. Utveck-
lingen av bioreaktorer och méjligheten att skrid-
darsy mikroorganismer har gjort det mojligt att
producera komplexa naturligt féorekommande
toreningar i stor skala. Innan sidana metoder
utvecklades var enda mojligheten att forse diabe-
tiker med insulin att samla in bukspottkortlar
fran djur som kor och grisar. Processen var dyr
och omstindig och dven om insulinet frin djuren
liknar minskligt insulin s dr det inte identiskt.
Det har inneburit problem for manga patienter.
Idag stir den genetiskt modifierade bakterien
Escherichia coli, som bir pd den minskliga insulin-
genen, fOr 1 stort sett allt insulin som anvinds for
att behandla diabetiker. Det finns ocksd manga
andra exempel pd GM-baserade proteiner som
anvinds inom medicinen.



Exempel pd produkter frin genetiskt modifierade mikroorganismer.




Fisken AquAdvantage® Salmon (bakre) dr en GM-atlantlax som bir pd en gen for tillvixthormon fran Chinooklax
vilken gor att den vixer snabbare under ett tidigt skede av livet och dérfér ndr marknadsstorlek ett dr tidigare dn icke-
modifierad atlantlax (frimre).

GENETISKT MODIFIERADE DJUR
Kanada ir for tillfillet det enda land som har
godkint ett GM-djur som livsmedel: dgg frin
en genmodifierad lax (AquAdvantage®). Laxen
(som beskriv nedan) tros bli godkind av USA:s
livsmedels- och likemedelsmyndigheten (US-
FDA) inom en snar framtid.

Fisk: Vad det giller GM-fisk har det storsta
intresset gallt forbittrad tillvixt, med fokus pa
arter som redan odlas kommersiellt i akvakul-
turer, exempelvis laxfiskar, karp och tilapia.
Nirmast att slippas pd marknaden (1 USA) ir
laxen AquAdvantage®. Denna atlantlax bir
pd en gen frin Chinooklaxen. Genen kodar
tor ett tillvixthormon som gor att fisken vixer
5-10 ginger snabbare under ett tidigt skede 1
livet. Det innebir att den nir marknadsvikt
(4-6 kg) ett ar tidigare 4n den icke-genetiskt
modifierade laxen. En annan strategi for att
direkt 6ka produktionen av fiskkott handlar om
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okad muskeltillvixt hos regnbigsforell. Dessa
fiskar har modifierats for att 6ka formagan att
omvandla féda till muskelmassa. GM-tekniken
har ocksd anvints for att 6ka 6verlevnaden och
resistens mot sjukdomar vilket skulle kunna
utoka omradena dir fisk kan odlas.

Gris: Ett antal gener har forts 6ver till gris
for att ge okad tillvixt, bittre hilsa och repro-
duktion och hogre kottkvalitet. Sddana forind-
ringar kan ge en grisproduktion som ir bittre
for miljon och ge konsumenterna ett nyttigare
kott. Ett annat exempel dr forbittrad kvalitet pa
suggornas mjolk, vilket ger 6kad 6verlevnad bland
smdgrisarna och hogre tidig tillvixt. Genom att
fora dver gener som kodar for tillvixthormon
har man fitt fram grisar med snabbare tillvixt,
storre skinkor och storre andel magert kott.
Kottkvaliteten har 6kats genom en forindring i
fettsyrasammansittningen, som exempelvis okad
halt omega-3. Okad resistens mot sjukdomar,
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som svininfluensa, ir ett annat motiv for att
anvinda GM-tekniken i grisaveln.

”Miljévinliga” GM-grisar har utvecklats med
mailet att minska negativa effekter pad miljon frin
grisproduktionen. Ett exempel ir Enviropig —
ett projekt dir man tagit fram GM-grisar som
producerar ett enzym (fytas) i sin saliv. Genen
kommer ursprungligen frin en bakterie och
enzymet gor att grisarna kan tillgodogora sig
allt fosfat i fodret, vilket leder till att gddseln
fran en Enviropig innehdller 60 % mindre
fosfat jimfort med andra grisar. Fosforlickage
fran jordbruksmark ir ett stort miljéproblem
eftersom for mycket fosfat i sjoar och hav leder
till omfattande algblomning. Tillgingen pa
fosfor av hog kvalitet 4r begrinsad och eftersom
Enviropig inte behover fosfortillskott blir foder-
kostnaden ligre.

Nitkreatur: GM-kor anvinds for produktion av
likemedel i mjolk och som modeller inom forsk-
ningen pd minniskans sjukdomar. Men intresset
for GM-notkreatur for livsmedelsproduktion okar.
Speciellt intresse finns for mjolkkvalitet, juverhilsa
och resistens mot sjukdomar. Juverinflammation
(mastit) 4r den frimsta anledningen till antibioti-
kabehandling och att unga mjolkkor fir avlivas.
Sjukdomen ir smirtsam for kon och leder till
mycket stora kostnader. GM-kor som utsondrar
antibakteriella amnen i mjolken har visat storre
motstandskraft mot mastit och bittre juverhilsa.
Andra exempel dr kor som producerar mer beta-
och kappakasein 1 mjolken vilket okar kvaliteten
pa mjolken och forbittrar ystningsprocessen i
ostproduktionen. Forindrad fettsyrasamman-
sittning kan ocksa ha positiva effekter pa
minniskors hilsa.

Getter: Juverhilsa och mjolkkvalitet dr i fokus
dven inom getaveln. GM-getter som producerar
ett av minniskans enzym, lysosym, fir bittre
juverhilsa pa grund av den positiva effekten
enzymet har pa mjolksyrabakterierna i mjolken.
Detta innebir ocksd 6kad livsmedelssikerhet
och en forbittrad process vid osttillverkning.
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GM-getter som producerar ett enzym som
gor att mjOlken fir hogre andel enkelomittade
fettsyror, har ocksd avlats fram till gagn for
minniskors hjirt- och kirlhilsa.

Far: GM-far har avlats fram for 6kad ullpro-
duktion, forbattrad ullkvalitet och resistens mot
sjukdomar. Genom en insulinliknande tillvixt-
faktor har man fatt fram fir som ger hogre
ullvikt. Med genetisk modifiering har man ocksa
tagit fram fir med resistens mot de virus som
ger lunginflammation och artrit och sidana med
resistens mot galna ko-sjukan (bovin spongiform
encefalopati — BSE), en dodlig sjukdom for bade
djur och minniskor.

Hons: Hons har modifierats frimst or att
Oka resistensen mot sjukdomar, effektiviteten i
foderomvandlingen och tillvixthastigheten, dven
om det sistnimnda inte varit si framgingsrikt.
Ett exempel dr hons med resistens mot figel-
influensa (som orsakas av viruset H5IN1) som
kan leda bade till ekonomiska forluster och
till hilsoproblem hos djur och minniskor. Det
finns ocksa en risk for att viruset utvecklar nya
stammar som kan orsaka pandemier.
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Etiken inom avel och toradling

Foradling och avel har som mil att genom
urval forbittra vixter, djur eller andra organis-
mer for specifika anvindningsomraden. Denna
process vicker ibland etiska frigor, som till ex-
empel nir frigan om djurskydd eller miljokon-
sekvenser stir pa spel eller nir gamla lantraser
eller lantsorter med kulturellt virde inte lingre
finns tillgingliga. Midlmedvetna forindringar av
gener har ocksa kritiserats med argument som
hinvisar till religitsa eller etiska grianser for vad
minniskan har ritt att géra med naturen.

ETIKEN | DJURAVEL
Djuraveln hirstammar frin de forsta forsoken
att tamja djuren och gora dem anvindbara for
vara egna syften. Generellt har det resulterat i
forindringar i minga djurs beteenden och har
givit oss husdjur som 4r mindre ridda for min-
niskor, ar mindre aktiva och har ett mer socialt
beteende. Aveln har ocksa lett till djur med
hogre reproduktionsformiga och fenotypiska
forindringar av exempelvis kroppsstorlek och
palsfarg. Hunden ir inte bara den forsta arten
som minniskan avlade pa utan ocksi det tydli-
gaste exemplet pa stora fenotypiska forindringar
- frin varg till chihuahua. Avel p3 sillskapshundar
gjordes ursprungligen i forsok att uppna forin-
dringar 1 olika egenskaper for exempelvis jakt,
vallning och vakthillning vilket har resulterat i
dagens minga olika raser, iven om endast en liten
andel av dem anvinds for dessa indamail idag.
Bland lantbrukets djur har diaremot 6kad
produktion varit det stora dvergripande mal som
influerat de flesta avelsprogrammen. Det kan
gilla snabb tillvixt hos kyckling, hog mjolk-
produktion hos mjolkkor eller stora kullar hos
grisar. Processen har skett parallellt med indus-
trialiseringen efter andra virldskriget och har
ofta beskrivits som civilisationens seger 6ver

fattigdom och underniring. I mianga industrial-
iserade linder ir det inte lingre nigon lyx att ha
kott pa matbordet.

Men den okade kottdjursproduktionen kan
ocksa vara ett hot mot civilisationen. Till
exempel hinger den globala spridningen av
sjukdomar som galna ko-sjukan och figelin-
fluensa, 6kningen av antibiotikaresistenta
bakterier, klimatférandringarna och negativ
miljopaverkan ithop med strivan efter minskade
produktionskostnader, 6kad specialisering
av produktionsgrenar och globaliseringen av
djurproduktion och konsumtion.

I granskningen av dagens industrialiserade
djurhéllning maiste bada sidorna av debatten
beaktas. Nigra viktiga frigor som behover
behandlas dr vilken roll aveln spelar i denna
utveckling, vad den kommer att bidra med i
framtiden och hur avelsprogram kan bidra till
att minska negativ miljopaverkan. Husdjursaveln
innebir darfor inte ett neutralt etiskt ansvar utan
bygger snarare pa etiska virderingar av vad som
varit bra hittills, vad som behover forbittras och
hur framtida globala utmaningar kan hanteras pa
basta sitt.

Fragestillningarna ror det 6vergripande mailet
tor husdjursaveln och ligger p3 en hogre niva 4n
att bara vilja avelsmil 1 olika avelsprogram. Den
viktigaste frigan i alla avelsprogram ir vad som
ir avelsmalet, tillsammans med frigan om varfor
avelsmalet dr viktigt, men de etiska aspekterna
ror alla steg 1 processen (se figur pa sidan 24).
Det giller bl.a. val av metod och teknik, val
av variabler som ska mitas, kriterier for avels-
virdering och utvirderingen av den skattade
genetiska vinsten. Som beskrivs pa sidan 21
innehiller alla dessa steg inslag av val som gors
av avelsorganisationen och uppfodarna. Valen
bygger pa deras virdering av avkomman
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kring att oka produktionen dnnu mer?

— fick vi vad vi ville? Om inte, beror det pa
begrisningar i de genetiska mitteknikerna
eller har man anvint fel metoder? Hur kan
man avgora nir en grins nitts och nir bor
man omvirdera avelsmilet? Dessa frigor har
etisk relevans eftersom de ror levande djur.
Det finns en risk att man isamkar dem lidande
eller smirta nir man anvinder metoder som
hormonbehandling av dggdonatorer, surrogat-
modrar och inseminering och att hanar som
ofta hills isolerade frin andra djur vantrivs. Om
ett avelsmail inte utvirderas ordentligt riskerar
djur att anvindas 1 onddan eller si kan en bittre
behandling forsenas.

I tvirvetenskaplig forskning som kombinerar
avel, djurvilfird och djuretiska aspekter ir en
annan viktig friga om djur bor avlas for ett
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Den genomsnittliga mjolkkon i Sverige producerar sver 8000 kg mjolk per dr. Finns det ndgra etiska aspekter

indrat beteende som gor att djuret tolererar
miljon eller om miljon borde anpassas till djurets
beteende och vilbefinnande. Hittills har det
frimst argumenterats att den riktiga 16sningen
ir att skapa djurhallningssystem anpassade
for djuren, snarare 4n att avla for mindre
littskrimda eller mindre stressade djur, eftersom
avsaknad av stressreaktioner inte nédvindigtvis
betyder att djuret mar bra.

Ytterligare etiska aspekter kring djuravel
ir relevanta pd gardsniva, alltsd 1 den dagliga
hanteringen av djuren. Generellt anses djurhilsa
vara viktig si linge den ger ett konkret ekono-
miskt virde, men vidare aspekter av djurvilfird
ir ocksa relevanta. Som nimnts tidigare 4r mastit
ett vanligt hilsoproblem 1 mjolkkobesittningar
och alla 16sningar pa detta problem vilkomnas.



A andra sidan ir sjukdomen genetiskt kopplad
till produktionsnivin och en genomsnittlig
okning i avkastning, dven om inte varje enskild
ko producerar mer.

Ett annat etiskt dilemma ir kullstorleken
hos suggor som fir fler ungar 4n vad de har
spenar. Nyligen kom en studie som visar att
mjolk- och grisbonder troligen skulle acceptera
ligre mjolkproduktion och mindre kullar om
det skulle 6ka djurhilsan och dirmed minska
sjukdomsrisken och dédligheten bland djuren,
och dirmed indirekt minska kostnaderna. Frin
en etisk synvinkel behéver bide mélet med
avelsarbetet och valet av milegenskaper beaktas.
Vad det giller avelsmal: Vilken roll spelar dessa
hogproducerande kor och suggor i ett globalt
perspektiv? Vad har till exempel den okade
produktionen per djur for konsekvenser for
frigor om livsmedelsférsorjning, lantbrukarnas
inkomster, global sjukdomsbekimpning och
djurskydd? Vad det giller egenskaper: vilka 4r
nodvindiga for ett robust djur och hur ska en
sidan robusthet definieras? Aven om det kan
vara ekonomiskt forsvarbart att avliva hogpro-
ducerande kor vid 4-5 irs dlder pd grund
av mastit, istillet for att anvinda raser som
producerar simre men ir friskare, ir det hillbart
fran ett miljomissigt perspektiv? Och vilka ir de
sociala aspekterna? Vad tycker lantbrukarna och
vad vet konsumenterna? Ur etisk synvinkel kan
varenda ridande praxis granskas och diskuteras
tor att hitta de mest solida argumenten for
respektive position.

En annan etisk frigestillning 4r om djur har
ett egenvirde. Kritik mot genetisk modifiering
av husdjur har ofta handlat om deras egenvirde,
medan genetisk modifiering av méss f6r
medicinska indamal ses som en nédvindighet.
Sa andra aspekter sisom djurets roll, vir relation
till djuret, eller helt enkelt tradition, har en
stark paverkan pa vad vi ser som acceptabelt att
gora med ett djur. Dessutom, med tanke pa de
olika metoder som kan anvindas for att fordndra

ett djurs genetiska uppsittning (beskrivs pa
sidorna 24-31) kan det vara svart att se nigon
klar skillnad mellan konventionell avel och
genetisk modifiering. Ar den mest relevanta
etiska aspekten vilken metod som anvinds, sjilva
metoden som sidan, eller konsekvenserna av
metoden?

Det finns ett antal etiska aspekter att ta hinsyn
till nir det giller betydelsen av olika metoder.
Det hir beskrivs i det foljande kapitlet om etiken
i vixtforadling. Flera av frigorna giller dven
djuravel.

ETIKEN | VAXTFORADLING
Till skillnad frin djuraveln har féridling av
vixter sillan ansetts innehalla nigra kontrover-
siella etiska aspekter. Genetisk modifiering av
vixter anses diremot involvera sidana frigestill-
ningar. Det dr en vanlig uppfattning att genetisk
modifiering ir fel, men vad innebir ett sidant
pastidende och vad har det for foljder?

Vissa personer motsitter sig tekniken som
sddan och anser att det finns ett inneboende
fel med genetisk modifiering som sirskiljer
tekniken kvalitativt frin de tekniker som
forindrar genomet pd mer traditionellt vis, sisom
selektiv reproduktion. Ett sidant argument
ar att genetisk modifiering ar onaturligt och
darfor omoraliskt, eller dtminstone moraliskt
problematiskt. En person som representerar
det forhallningssittet dr Prinsen av Wales,
som i en kommentar pd BBC Radio 4 (Reith-
foreldsningarna) ar 2000 med emfas hivdade
att "Framfor allt bor vi visa storre respekt for
naturens geniala design som noggrant testats och
forfinats under miljontals dr. Detta innebir att
vinnligga sig om att anvinda vetenskap for att
forstd hur naturen fungerar - inte att indra det
som naturen ir, som ndr vi med genetisk manipu-
lation forsoker forandra processen for biologisk evolution
till ndgot helt annat” (fritt Gversatt). Det dr ett
starkt pastiende och dven om minga minniskor
delar uppfattningen om att genetisk modifi-
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ering ir “onaturligt” verkar det vara ett mindre
moraliskt problem 1 medicinska tillimpningar
sdsom att GM-mikroorganismer producerar
insulin for behandling av diabetes. Motstindet
handlar kanske inte s mycket om GM-tekniken
som sidan, utan om tillimpningarna av den. Det
betyder att 4ven minniskor som i princip inte
har nigra invindningar mot tekniken kan vara
mycket kritiska till dess anvindning i lantbruket
i allminhet och 1 livsmedelsproduktionen 1
synnerhet. Argument handlar om konsekven-
serna av tekniken och dess tillimpningar. Vissa
minniskor betonar risker och osikerheter med
den nya tekniken och argumenterar antingen
for att det finns hilsorisker for minniskan eller
miljorisker, eller att det kan uppstd sidana risker
och att man dirfor bor tillimpa nigon variant av
forsiktighetsprincipen.

En stor del av diskussionen om etiken kring
GM-grodor har handlat om frigor om risker
for minniskors hilsa och miljon. Foresprikarna
hivdar att grodorna som sidana inte 4r mer
riskabla 4n andra jordbruksgrodor. Som stod
tor det citerar de omfattande riskbedomningar
som gjorts pA GM-grodor. Motstindarna ir
skeptiska mot den typen av argument. Men
ett sidant fokus pa risker kan vara delvis vilse-
ledande. Minga minniskor som ir kritiska mot
GM-grodor ir inte kritiska for att de tror att
grodorna ir farliga, utan av andra anledningar.

For det forsta betonar minga kritiker
osikerhet snarare dn risk. Medan risken
betecknas av kvantifierbarhet och hanterbarhet,
innebir osikerhet att graden av fara frin en
viss aktivitet inte ar kind, eller 3tminstone inte
ar tillrickligt kind. Detta kan jaimforas med
ett tirningsspel. Forestill dig att det finns tva
tarningar 1 en kopp och att du ombeds att satsa
pd att en av tirningarna visar en sexa. Sanno-
likheten fOr att detta ska hinda kan latt riknas
ut. Forestill dig istillet att du erbjuds samma
vadslagning men utan att veta hur manga
tirningar som finns i koppen (om det ens finns
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nigon). Introduktionen av GM-grédor har
liknats med det sistnimnda fallet, dar det havdats
att eventuella 6verraskningar lurar. Dirav
hinvisningen till forsiktighetsprincipen.

For det andra menar man att GM-grodor
uppritthiller en ekonomisk, social och kulturell
virldsordning som omfattar storskaligt indus-
triellt jordbruk. Dirfor dr kritik mot GM-grédor
inte riktad mot tekniken som sidan utan mot
de sociala konsekvenserna. Genetisk modifi-
ering, hivdas det, 4r ett annat sitt att fora over
makten frin konsumenter och lantbrukare till
nigra fi multinationella foretag, fran de fattiga
till de rika, och frin utvecklingslinderna till de
utvecklade linderna.

En annan kritik mot GM-grodor har att
gora med en avsaknad av upplevda fordelar for
anvindarna och samhillet. Den forsta genera-
tionen GM-grédor har framfor allt forindrade
odlingsegenskaper (herbicidtolerans och insekt-
resistens) vilka iar praktiska for odlaren men
som inte paverkar kvaliteten pi produkten
nimnvirt. Choklad som tillverkats av GM-soja
och GM-sockerbetor smakar inte bittre 4n icke-
GM-choklad, si det verkar inte finnas nigon
riktig anledning f6r konsumenten att kopa den.

Om dessa argument 4r rimliga eller ¢j
kan sa klart diskuteras, och det ir troligt att
nigra av dem tappar i intensitet allt eftersom
tekniken och regelverken utvecklas. Om vi far
GM-grodor med mirkbara konsumentfordelar,
sasom godare eller hilsosammare produkter,
kommer argumentet om brist pa sidana fordelar
att falla. Dessutom kan politiska reformer luckra
upp kopplingen mellan tekniken och specifika
foretag. Sidana reformer skulle kunna innebira
indrade patentregler eller 6kad statlig delak-
tighet i utvecklingen av nya grodor. Nigot som
skulle minska foretagens dominans.
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Regler och riktlinjer tor
foradling, avel och bioteknik

EU-direktiv 2001/18/EG om avsiktlig
utsattning av GMO i miljon definierar GMO
som “’en organism, med undantag fér
manniskor, i vilken det genetiska materialet
har &ndrats pa ett sddant satt som inte sker
naturligt genom parning och/eller naturlig
rekombination”.

Det 6vergripande regelverket for GMO
inom EU utgor en del av livsmedelslagstiftningen
som faststillts genom férordning nr 178/2002
av EU-riddet och Europaparlamentet. Men de
forsta bestimmelserna om GM-produkter dyker
upp redan i ridets direktiv 90/220/EEG av den
23 april 1990, om avsiktlig utsittning av ge-
netiskt modifierade organismer i miljon. Sedan
foljde Europaparlamentets och radets forordning
(EG) nr 258/97 av den 27 januari 1997 om nya
livsmedel och nya livsmedelsingredienser.

En serie allvarliga livsmedelsrelaterade
hindelser under 1990-talet, bland annat utbrott
av BSE, E. coli och salmonella-utbrott och
upptickten av dioxinrester 1 livsmedel, result-
erade 1 ett antal viktiga forindringar inom
EU rorande reglering av livsmedel, och dessa
foreskrifter giller 4n idag.

En av forindringarna under 1990-talet var
overgingen fran “vertikal harmonisering”
(branschspecifika bestimmelser) till ”horisontell
harmonisering”. Vertikal harmonisering innebir
att bestimmelserna for ett specifikt livsmedel

giller alla produktionsnivier. Inférandet av
horisontell harmonisering i lagstiftningen giller
bestimmelser for hela livsmedelskedjan och alla
livsmedel och foderprodukter, eller produkt-
grupper, inom olika sektorer samtidigt.

Ett antal faktorer har format utvecklingen
av EU:s regelverk kring GMO, diribland en
hel del politik pd nationell, transnationell och
interinstitutionell nivd. Dessutom inverkade en
brist pa fortroende for tillsynsmyndigheterna
efter utbrottet av galna ko-sjukan och andra
kriser, kulturella och traditionella olikheter,
mediernas rapportering och politisk aktivism
fran ett antal grupper.

Allt det hir visade att problemen inte kunde
hanteras av medlemslinderna var for sig och
att EU saknade verktyg och processer for att
hantera kriser pa livsmedelsomridet. Samtidigt
blev delar av industrin och olika grupper
som paverkades sisom lantbrukare, konsu-
menter och miljovinner, aktiva. Grupperna
framholl behovet av en strategi for att utforma
en livsmedelslagstiftning dir det inte ir
marknaden utan konsumenternas intressen som
ir vigledande. Detta paverkade det offentliga
samtalet och utformningen de nya reglerna.
Trots att genetisk modifiering ursprungligen
sdgs som en viktig innovation som skulle kunna
stimulera tillvixten och expandera branschen,
ledde kriserna inom produktionssystemen i
kombination med ovanstiaende faktorer till
inférandet av ett antal strikta bestimmelser
samt inrittandet av Europeiska myndigheten
for livsmedelssikerhet (European Food Safety
Authority - EFSA).
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EFSA finns i Parma, Italien, och ansvarar for mentet och EU-ridet ir med och beslutar. Flera

riskbedémningar och riskkommunikation 1 regelverk styr utvecklingen och anvindningen
vetenskapliga fragor, medan Kommissionen, av GMO och syftet med lagstiftningen ir att
nirmare bestimt Directorate General for undvika negativa effekter pa djur, mianniskors
Health and Consumers (GD Sanco) ansvarar hilsa och miljon. Dirfor miaste alla GMO gi

for riskhantering. GMO-lagstiftningen fast- igenom en riskvirdering baserat pd “fall till fall”.
stills genom ordinarie lagstiftningsforfarande Inom EU baseras lagstiftningen pa gemensamma
enligt Lissabonfordraget, dir bade Europaparla-  direktiv som tillimpas i varje medlemsstat.

Exempel frin nuvarande EU-lagstiftning rérande genetiskt modifierade organismer.



Varje medlemsstat stiftar nationella lagar som
reglerar bide utveckling och anvindning

av GMO baserat pi de gemensamma EU-
direktiven. I Sverige har till exempel tio olika
myndigheter ansvar for myndighetsbeslut gil-
lande GMO: Jordbruksverket, Skogsstyrelsen,
Kemikalieinspektionen, Myndigheten for
samhillsskydd och beredskap, Naturvardsverket,
Livsmedelsverket, Gentekniknimnden, Lakeme-
delsverket, Havs- och vattenmyndigheten och
Arbetsmiljoverket.

Beroende pi anvindningsomrade och typ av
organism kan en eller flera myndigheter vara
ansvariga for utvirdering och riskbedémning
av en viss GMO. I lagstiftningen gors ocksa
skillnad pA GMO fo6r innesluten anvindning,
avsiktlig utsittning och kommersiell
anvindning.

INNESLUTEN ANVANDNING
Innesluten anvindning avser anvindning av
GMO under forhillanden dir kontakt mellan
genetiskt modifierade organismer och den omgi-
vande miljon och allminheten ir begrinsad.
Anvindning av GMO 1 godkinda laboratorier
och vixthus ir exempel pa innesluten anvind-
ning och kan involvera GM-djur, GM-vixter
och GM-mikroorganismer i forskningslabo-
ratorier, sivil som GM-mikroorganismer som
anvinds tor produktion av enzymer eller protein
tor lakemedel.

I Sverige regleras innesluten anvindning
av GMO genom foérordningen om innesluten
anvindning av genetiskt modifierade organ-
ismer (SES 2000:271). Arbetsmiljoverket
ar den behoriga myndigheten i friga om
GM-mikroorganismer och cellodlingar av
hoégre organismer. Havs-och vattenmyn-
digheten ansvarar for akvatiska GMO, medan
Jordbruksverket ansvarar for innesluten
anvindning av alla andra genetiskt modifierade
organismer, inklusive landlevande vixter och
djur.

AVSIKTLIG UTSATTNING

Den svenska miljobalken definierar avsiktlig
utsittning som all avsiktlig introduktion av
GMO 1 milj6n (utan inneslutning). Exempel
ir faleforsok med genetiskt modifierade vixter,
kliniska forsok med GM-mikroorganismer och
gardsbaserade forsok med GM-djur.

Ett GMO-f6rs6k maiste uppfylla de krav
som anges i del B 1 direktiv 2001/18/EG och
sddana forsok kriver tillstind frin nationella
behoriga myndigheter. I Sverige regleras detta av
forordningen om avsiktlig utsittning av GMO
(SES 2002:1086). For filtforsok med genetiskt
modifierade djur och vixter behovs tillstand av
Jordbruksverket, eller av Skogsstyrelsen i fraga
om trid for virkesproduktion.

Eftersom filtforsok med GM-vixter sker
utomhus stills krav om extra forsiktighetsat-
girder sisom staket, insektsnit, frofillor och
minimiavstind till bikupor och nirbesliktade
grodor. Syftet dr att begrinsa sannolikheten
tor spridning till omgivningen. Vid djurforsok
maiste forsiktighet vidtas for att undvika att
GM-djur rymmer och att de parar sig med vilda
djur.

Nya tekniker = GMO eller inte?

Under senare ar har ett antal nya tekniker dykt
upp (se sid 39-47) och i vissa fall &r det oklart
om den resulterande organismen dr en GMO
eller inte. Detta utreds for nérvarande inom
EU.

69



KOMMERSIELL ANVANDNING

Kommersiell anvindning av GMO anges i

lagstiftningen som “utslippande pd marknaden”
och omfattar bade att leverera och gora en
produkt tillginglig for tredje part genom att till
exempel silja den. Tillstand for att placera en
GMO pa marknaden kan omfatta en eller flera
mojliga anvindningsomriden sisom odling,
import, bearbetning av levande GMO, eller
anvindning av GMO som ingredienser 1 livs-
medel eller djurfoder. Beslut om utslippande av
GMO pa marknaden fattas gemensamt av EU:s
medlemslinder.

Det finns tva sitt att ansoka om att slippa
ut en GMO pa marknaden 1 EU. Man kan
antingen folja direktiv 2001/18/EG, som
reglerar bade avsiktlig utsittning, filtforsok och
kommersiell odling inom EU och import av
GMO frin linder utanfoér EU, eller férordning
(EG) nr. 1829/2003 som reglerar kommersiell

odling, import, bearbetning och anvindning

av genetiskt modifierade livsmedel och foder.

I dagsliget har de flesta av ansdkningarna
limnats in i enlighet med férordning (EG) nr.
1829/2003 (se flodesschemat 6ver godkian-
nandeprocessen). Ansdkan om att slippa en
GMO pid marknaden kan limnas till en behorig
myndighet i vilket EU-land som helst och
myndigheten skickar i sin tur ansokan till
EFSA. EFSA:s GMO-panel genomfor en veten-
skaplig riskbedomning av den genetiskt modifi-
erade organismen med avseende pd potentiella
risker for ménniskors och djurs hilsa och for
miljon. Riskbeddmningen baseras pd tillginglig
vetenskaplig litteratur och dokumentation
inlimnad av sokanden som maiste folja interna-
tionellt 6verenskomna riktlinjer i enlighet med
Codex Alimentarius*. GMO-panelen limnar ett
vetenskapligt yttrande till EU-kommissionen
baserat pd riskbedomningen. De nationella

* Samling av internationellt erkanda standards, uppfarandekoder, riktlinjer och andra rekommendationer relaterade till livsmedel,

livsmedelsproduktion och livsmedelssakerhet.
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Beslutsprocessen for godkinnande av GMO inom EU enligt forordning (EG) nr 1829/2003.
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myndigheterna uppmanas att limna synpunkter
pa ansokan. Beslutet att godkinna ansokan
fattas av Stindiga kommittén for livsmedels-
kedjan och djurhilsa, om en kvalificerad
majoritet kan nds. Men om en kvalificerad
majoritet inte nis beslutar Overklagandekom-
mittén. Beslut om godkinnande giller 1 hela
EU.

Ansokan inlimnad enligt direktiv 2001/18/
EG (avsiktlig utsittning 1 miljon) foljer en
liknande process, Overklagandekommittén
och Kommissionen maste samrdda med
de behoriga nationella myndigheterna for
miljokonsekvensbeskrivningen och har tre
manader pd sig att svara efter det att ansOkan
har limnats in.

For nirvarande finns inga genetiskt modifi-
erade diggdjur, fiskar eller insekter pa
EU-marknaden. EFSA och EU-kommissionen
har initierat ett gemensamt arbete for att
utveckla riktlinjer {6r en miljoriskbedéomning
(Environmental Risk Assessment - ER A).
Detta tor att kunna bedéma eventuella direkta,
indirekta, omedelbara eller fordrojda risker
for minniskors hilsa och miljon relaterade till
GMO, samt andra frigor som ror djurhilsa
och djurskydd. Riktlinjerna kommer att vara
till stod for eventuella framtida ansdkningar
om att placera GM-djur (diggdjur, fiskar
eller insekter) pa den europeiska marknaden.
EU:s medlemslinder arbetar med att revidera
ER A-riktlinjerna, och GD Sanco forbereder i
samarbete med EU-kommissionen ett forslag till
ny EU-lagstiftning om GM-djur. ER A-riktlin-
jerna kommer att ingd i den nya lagstiftningen,
och EU-férordningen kommer att presenteras
och diskuteras av Europaparlamentet i slutet av
2014. Efter godkinnande kommer EU-f6rord-
ningen att inforlivas 1 medlemslindernas
nationella lagstiftning.

MARKNING OCH SPARBARHET
Mirkning och sparbarhet av GMO 1 livsmedel
och foder regleras av EU-férordning 1830/2003.
Livsmedel och foder som innehiller, bestir av
eller har framstillts av GM-ingredienser, maste
ha en vil synlig etikett med “genetiskt modifi-
erad” eller "framstillt av genetiskt modifierad
x” pa forpackningen for att sikerstilla sparbarhet
och valfrihet for konsumenterna*. Aven forid-
lade livsmedel eller foder som inte har detekter-
bara nivier av DNA eller proteiner men som 4r
gjorda av genetiskt modifierade organismer, till
exempel raffinerat socker eller rapsolja, maste
mirkas. Eftersom stora delar av virldens produk-
tion av baslivsmedel som majs, soja, ris och raps
for nirvarande kommer frin GM-sorter, ir
ofrivillig eller teknisk inblandning av GMO 1
konventionellt producerade livsmedel och foder
ibland svir att undvika. GM-sorter som har god-
kints inom EU, och som inte utgor nigon kind
risk for djurs eller minniskors hilsa eller tor
miljon, fir forekomma upp till en grins pa 0,9 %
av samma art 1 en produkt, utan att de behover
GMO-mirkas. Inblandning av icke godkinda
GMO iri allmanhet inte tillitet inom EU, men
en inblandning av upp till 0,1 % 1 fodret accept-
eras under vissa omstindigheter (se forordning
(EU) nr 619/2011).

Vitaminer och enzymer framstillda av GMO
kriver inte mirkning, inte heller textilier
som framstillts av GM-bomull eller oljor frin
GM-vixter som anvinds for tekniska eller
kosmetiska indamal sdsom hudvirdsprodukter.
Kott, dgg och mjolk frin djur som har utfodrats
med GM-foder behover inte mirkas eftersom
djuren sjilva inte ar GMO. I princip foreskriver
lagstiftningen att livsmedel och foder bor mirkas
med vilka ingredienser maten innehaller, inte
med vad den inte innehaller. Dirfor stods inte
livsmedelsmirkning som "GMO-fri” (som

* lissa spar av GMO i produkter kan vara oavsiktliga eller tekniskt oundvikliga. Sadan firekomst av GMO bér dérfor inte leda till krav pa

markning och sparbarhet.
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ofta forekommer i linder utanfér EU) 1 den
nuvarande lagstiftningen, dven om detta tolkas
olika i olika EU-linder.

Kravet pa sparbarhet foreskriver att en GMO,
en produkt som innehiller GM-ingredienser
eller ir gjord av en GMO (férutom enzymer och
vitaminer gjorda av GM-mikroorganismer) bor
foljas av dokumentation som gor det mojligt att
spara ingrediensen genom alla delar av livsme-

delskedjan.

SAMEXISTENS

Eftersom produkter som innehiller GMO miste
mirkas, utgdr ofrivillig sammanblandning mellan
konventionellt framstillda produkter och ge-
netiskt modifierade produkter en ekonomisk risk
tor producenterna. Jordbrukare som anvinder
konventionellt foridlade sorter kan behova
mirka sina produkter om de innehiller mer 4n
0,9 % av en GM-groda, och de jordbrukare som
odlar GM-grédor kan avkrivas ansvar och dtalas.
Samexistens regleras inte pi EU-niva, men

for att minimera risken fér sammanblandning
mellan GM-sorter och konventionellt féradlade
grodor har de svenska myndigheterna utvecklat
ett regelverk for odling av GM-grodor. Syftet

ir att minska sammanblandningen till en niva
under troskelvirdet pi 0,9 %. Kraven omfattar
odlingsavstand till angrinsande grodor (inrittat
tor majs och potatis), skyldighet att informera

de lokala myndigheterna och angrinsande
lantbrukare om odlingen av GM-grodor, samt
rengdring av utrustning som anvinds for GM-
grodor.

OO







Ekonomiskt varde av
genetiskt moditierade grodor

Ett stort antal scudier har visat en positiv
effekt av GM-grodor pa jordbruksforetags
inkomster till f6ljd av 6kad produktion och
effektivisering. De totala kumulativa ekonomiska
effekterna av GM-grodor 1996-2010 uppskattas
till 59 miljarder euro. Bara for ar 2010 uppskattas
effekten till nidstan 11 miljarder euro, eller 4,3 %
av det globala produktionsvirdet av de fyra hu-
vudgrodorna soja, majs, raps och bomull.
Fordelarna for jordbrukarna kommer av hogre
avkastning och ligre kostnader for insatsvaror,
medan nackdelarna med GM-grédor inkluderar
hogre utsidespriser och potentiellt ligre pris for
slutprodukten. Sirskilda kostnader pd grund
av sarhallning av genetiskt modifierade och

10

konventionella livsmedel i distributionskedjan
ir en annan belastning for livsmedelsproduk-
tionen. Den uppskattade fordelningen av
vinsterna varierar beroende pi vilken metod
som anvints i berakningarna. Den beror ocksi

i hog grad pa lokala institutionella faktorer.
Exempelvis har fordelningen av den totala
vinsten frin herbicidtolerant soja uppskattas till
att fordelas mellan konsumenter och livsme-
delsindustrin (tillsammans 50 %), bonder (28 %)
och bioteknikindustrin (22 %). Andra studier
visar didremot att bioteknikindustrin fir 30-60 %
av vinsten. Under 2010 fick jordbrukare virlden
over betala 4 miljarder euro 1 royalties till
bioteknikforetagen for att fi odla GM-grodor.
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Miljoner hektar odlade med GM-gridor for kommerciellt bruk under 2013, i de 10 linderna med storst areal

och inom EU (baserat pd James 2013).
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Lantbrukarna mdste betala en avgift till bioteknikfretagen for att fa anvinda tekniken. Under 2010 stod dessa
avgifter for i genomsnitt 38% av den beriknade vinsten (fran odlingen av GM-gridor) for lantbrukare globalt.

Det ir 1 genomsnitt 38 % av den beriknade
vinsten frin anvindningen av GM-grodor som
jordbrukssektorn haft globalt.

Fordelningen av vinsterna beror pa de
olika aktorernas marknadsmakt. Eftersom de
immateriella rittigheterna tillhor ett fital foretag
kan dessa ta ut hoga priser for utside och dirmed
en stor del av vinsterna. Pi liknande sitt kan
detaljhandeln, dir det rader oligopol i de flesta
linder, ta en stor del av de vinsterna genom att
utova sitt marknadsinflytande.

En geografisk forskjutning av fordelarna
med GM-grodor har skett under senare ar.
Okningen av jordbruksforetagens inkomster har
varit storre 1 utvecklingslinderna 4n i indus-
trilinderna, vilket frimst beror pa en ligre
grundnivi for inkomsten bland jordbrukare 1
utvecklingslinderna. Jordbrukare i de linderna
betalar ocksd mindre for royalties pd grund av
ett svagare skydd for immateriella rittigheter:
I utvecklingslinderna betalade jordbrukare (ir
2010) 20 % av extrainkomsten till royalties,
jamfort med 58 % for jordbrukarna i indus-
trilinderna.
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Det finns allt fler tecken pi en vixande
svart marknad for GM-utside. Jordbrukare i
Argentina har till exempel producerat egna
HT-sojafron och vigrade att betala royalties till
Monsanto, foretaget som forst utvecklade froet.

Flera undersokningar visar att de globala
eftekterna av produktionen av GM-grédor har
lett till ligre matpriser 4n vad som hade varit
mojligt utan den 6kade tillgdngen som dessa
grodor har bidragit till. Men generellt varierar
berikningarna for vinsterna av GM-grédor
beroende pa vilken metod som anvints 1
respektive studie. Det 4r speciellt problem med
“self-selection bias” 1 berdkningarna som gor
det svirt att med sikerhet veta om den hogre
produktiviteten hos lantbruk med GM-grédor
endast beror av valet pa utside, eller pa andra
orsaker. De jordbrukare som tillimpar tekniken
ir oftast de mest produktiva, med bittre tillging
till information, och de tenderar att prestera
bittre 4n genomsnittet oavsett om de odlar GM
eller konventionella grodor. Det finns ocksi en
pigiende debatt om huruvida man ska inkludera
externa effekter 1 berdkningarna, exempelvis



potentiella hilsorisker, hot mot den biolo-
giska mangtalden och forlust av traditionella
jordbruksmetoder. Dessa ir inte inkluderade i
berikningarna ovan.

Godkinnandet av nya GM-sorter ir tidskri-
vande och mycket kostsamt och det asynkrona
godkinnandet av GM-grddor, speciellt mellan
USA och Europa, har konsekvenser for handeln.
P3 grund av de olika regelsystemen i de tva
regionerna sker utvecklingen och godkin-
nandet av nya sorter betydligt snabbare 1 USA
in i EU. Pi det hela taget 16per bioteknikforetag
en stor risk nir de utvecklar en groda, och det
har betydande konsekvenser bide uppstroms
och nedstroms 1 livsmedelskedjan. P4 grund
av den asynkronitet som finns 1 godkidnnan-
deprocesserna, behover bioteknikforetagen ha
en strategi for var och nir de ska ansdka om
godkinnande nir de utvecklar en ny sort. I sin
strategi maste de beakta inte bara de linder dir
GM-grodan kommer att odlas, utan ocksa de
linder som kommer att importera och slutligen
ocksd konsumera den. Diarfor maéste de planera
ordningsfoljden och tidpunkten for ansok-
ningarna och noga 6verviga kostnaderna.

Regelverk for att hantera yttranden och
undersokningar for odling eller import av
GM-grodor finns for nirvarande i 33 linder
och de flesta andra linderna ir i fird med att
utveckla sddana system. Skillnaderna mellan
regelverken ir stora och invecklade, och tidsat-
gingen och kostnaden som en ansdkan om
godkinnande innebir kan variera kraftigt. USA,
Kanada, Japan och nigra fi andra linder har
likartade regelverk och godkinnandeforfar-
anden. EU och ndgra andra linder har diremot
en mycket besvirlig, dyr och lingsam process
for att godkinna nya GM-grodor (se sidan
71). Medan EU bérjade 6verviga GM-grodor
sd tidigt som 1997, upphorde provningen av

ansokningar om myndighetsgodkinnande

4r 2001 di sex linder (Osterrike, Frankrike,
Grekland, Ungern, Tyskland och Luxemburg)
iberopade en skyddsklausul*. Under 2003
limnade USA, Kanada, Argentina och tio
andra linder in ett klagomal till WTO (Virlds-
handelsorganisationen) mot EU:s moratorium,
som hivdes 2004.

EU tillit GMO forst efter inférande av
tvingande lagstiftning om mirkning och full
sparbarhet av genetiskt modifierade livsmedel
och foder genom hela EU:s livsmedelskedja.
Som det dr 1 dag, tar granskningsprocessen i
genomsnitt nistan dubbelt sd ling tid 1 EU som
1 USA. Det finns inga exakta berikningar av
fullgérandekostnaderna 1 EU f6r en ny GM-sort,
men enligt vissa uppskattningar uppgar de till
6-12 miljoner euro.

De ekonomiska foljderna av det icke-
synkrona godkinnandet av GM-grodor kan
vara betydande. Den utbredda odlingen av
GM-grodor som ir godkinda i de exporterande
linderna men inte i EU kan leda till allvarliga
handelsstorningar. En toljd av detta dr att EU:s
djurproducenter riskerar att bli utestingda frin
proteinrikt foder av hog kvalitet som 4r svira
att producera inom EU 1i tillrickliga volymer.
Den resulterande forlusten 1 konkurrenskraft
for EU:s animaliesektor kan fi konsekvenser
for lantbruksinkomsterna och sysselsittningen,
men ocksa fi effekter pd industrier i hela
kedjan. Hojda kottpriser skulle kunna leda till
en situation dir EU borjar importera kott frin
linder dir djuren utfodrats med GM-grédor som
EU-producenterna inte fir anvinda.

*EU:s medlemsstater kan aberopa att tillfalligt begrénsa eller forbjudna anvindning eller forsaljning av en GMO inom deras territorium om de har
anledning att anta att den utgdr en risk for manniskors halsa eller for miljon
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Mistra Biotech

Mistra Biotech ir ett tvirvetenskapligt
forskningsprogram med fokus pa anvindning av
bioteknik for ett hillbart och konkurrenskraftigt
lantbruk och livsmedelsproduktionssystem. Vir
vision ir att bidra till de processer som gor det
mojligt £or den svenska jordbruks- och livs-
medelssektorn att producera en 6kad mingd
hilsosamma livsmedel av hog kvalitet, till rim-
liga kostnader med ligre insatsmedel, minskad
miljopaverkan och friskare grodor och boskap.
Malet ir ett hallbart produktionssystem, ur ett
ekologiskt, socialt och ekonomiskt perspektiv.

Vi bedriver forskning inom bade natur-
och samhillsvetenskap. Vir forskning inom
det naturvetenskapliga omridet syftar till att
utnyttja potentialen inom bioteknik for att bidra
till en mer héllbar livsmedelsproduktion med
hilsosammare produkter och minskade negativa
miljokonsekvenser. Vir samhillsvetenskapliga
forskning har sitt fokus pa de sociala, ekono-
miska och etiska aspekterna av anvindningen av
bioteknik inom lantbruksproduktionen.

Med térmiga kommer ansvar och vi tar oron
for eventuella negativa effekter av biotekniska

tillimpningar pd minniskors hilsa och miljon
pa storsta allvar. For oss ir sikerhet, kontroll
och oppenhet viktigt oavsett vilken teknik som
anvinds.

Mistra Biotech involverar 6ver 50
forskare, de flesta &r anstallda pa SLU

och nagra arbetar pa KTH, Lunds univer-
sitet och andra akademiska institutioner.
Mistra Biotech finansieras av Stiftelsen

for miljstrategisk forskning (Mistra) och
Sveriges lantbruksuniversitet (SLU). Manga
foretag, myndigheter och organisationer
stottar programmet med kunskap, expertis
och vérdefull feedback.

MISTRA . .

Blotech
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Ordlista

Allel
Allopolyploid
Arvbarhet

Autopolyploid

Diploid
DNA

Endonukleas
Exonukleas

Fenotyp

Gamet
Genom
Genotyp
GMO

Haploid
Heterosis
Heterozygot
Hexaploid
Homozygot
Kloning
Kromosom
Konscell
Locus

Meios

82

Alternativ variant av en gen.
Polyploid med kromosomer frin olika arter.

Proportion av fenotypisk variation 1 en population som beror pa
genetisk variation.

Polyploid med flera upplagor av kromosomer frin en och samma art.
Organism med tvd uppsittningar kromosomer.

Deoxyribonukleinsyra. Den stora molekyl som lagrar den genetiska
informationen i alla celler.

Nukleas som klyver inuti poly-nukleotidkejor.
Nukleas som klyver poly-nukleotidkejor en efter en frin indarna.

Resultatet av uttrycket av en organisms gener + miljéfaktorer och
interaktionerna dem emellan.

Haploid reproduktiv cell som bildas vid meios.
Den kompletta uppsittningen gener som en organism bir pa.

Den genetiska sammansittningen i en organism.

Genetiskt modifierad organism. En organism i vilken det genetiska materialet
har forindrats pa ett sitt som inte sker naturligt genom parning och/eller

genom naturlig rekombination.

Cell som bara innehiller en uppsittning kromosomer (jfr diploid).

Hybrideffekt, avkommans 6verligsenhet over forildrarna i en eller flera egenskaper.

Diploid organism med olika alleler i alla loci.

Organism med sex uppsittningar kromosomer.

Organism med identiska par av gener (eller alleler) for en specifik egenskap.

Utveckling av en organism fran en somatisk cell eller cellkirna.
En struktur av DNA och associerade proteiner.
Reproduktiv cell som ger upphov till en gamet.

En gens plats i DNA (plural loci).

Celldelning som resulterar i gameter (igg eller spermaceller) med halva

antalet kromosomer.



Meristem
Metaboliter

Mikrospor

miRNA/
mikro-RINA

mRNA

Mitos
Mutation
Nukleas
Nukleotider

Oligonukleotid
Plasmid
Polyploid

QTL

Ribosom

RINA

Somatisk cell
Totipotent cell
Transformation

Transgen

Transkription

Translation

Tillvixtzon 1 vixter.
Sma molekyler i cellen med varierande funktioner.

Vixtspor som utvecklas till en hangametofyt, som 1 sin tur utvecklas till en
spermacell.

Smai icke-kodande RINA-molekyler som reglerar genuttrycket.

R NA-molekyler som transporterar genetisk information frin DNA till ribosomen
dir de bestimmer aminosyrasekvensen hos det producerade proteinet.

Celldelning som resulterar 1 tva celler med identisk uppsittning kromosomer.
En forindring i nukleotidsekvensen hos en organism.
Enzym som klyver bindningar mellan nukleotider.

Byggstenarna (baserna) i DNA; adenin, tymin, cytosin och guanin (1 RNA ir
tymin utbytt mot uracil).

Kort enkelstringad DNA eller RNA molekyl.
Kort DNA, vanligen i cirklir dubbelstringad form 1 bakterier.
Organism som bar pd mer idn tvd kromosomuppsittningar.

Quantitative trait loci, DNA-sekvenser som innehiller eller 4r kopplade till
gener som kodar for kvantitativa egenskaper.

Den stora molekyl dir mR NA 6&versitts till protein.

Ribonukleinsyra (ribonucleic acid), en grupp molekyler som kodar, reglerar och
utrycker gener.

Alla celler som inte dr gameter, konsceller eller odifferentierade stamceller.
En cell med formagan att dela sig och bilda alla specifika celler i en organism.
Introduktion av DNA in i genomet.

Organism dir gener frin en annan art introducerats genom genetisk
modifiering.

Nir DNA kopieras till mRINA (det forsta steget i uttrycket av genen).

Avlisning av mRNA till en kedja av aminosyror som senare viks till ett protein.
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FRAMTIDENS MAT...

Du har kanske inte funderat 6ver varfor tomater ser ut som de gor, varfor vira
husdjur ir sd lugna och vinliga, eller hur det dr mojligt att kopa en vattenmelon utan
kirnor. Trots att vixtforidling och djuravel har format det mesta vi 4ter, 4r det fa
minniskor som 4r medvetna om vilka vetenskapliga upptickter och vilket om-
fattande arbete som ligger bakom maten vi ligger pa vira tallrikar.

Med den hir boken vill vi ge en 6versikt 6ver domesticeringens och foridlingens
bakgrund, frin jordbrukets borjan for mer an 10 000 ar sedan till dagens molekylira
arbete. Vi beskriver grunderna for genernas strukturer och funktioner, varfor och
hur olika avels- och foridlingsmetoder anvinds och ger en inblick 1 lagstiftningen
kring anvindning av genteknik 1 Sverige och EU. Vi ger ocksd en 6verblick dver
olika produkter som tagits fram genom genetisk modifiering (GM) och en samman-
fattning av de ekonomiska konsekvenserna av GM-grodor. Vidare diskuterar vi
etiska frigor som ror avel och foridling 1 allminhet och genetisk modifiering i
synnerhet.

Denna bok dr publicerad inom forskningsprogrammet Mistra Biotech vilket finansieras av
Stiftelsen for miljostrategisk forskning (Mistra) och Sveriges lantbruksuniversitet (SLU).
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Innehallet i denna publikation ar skyddat enligt lagen om upphovsrétt. Texten och bilderna far inte anvéndas utan tillstand
frén SLU. Inte heller kan det aterges for kommersiellt bruk.



