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Ett axplock ur rapporten

Gentekniknamnden ska i samband med arsredovisningen lamna en
oversiktlig beskrivning av utvecklingen inom genteknikomradet under det
senaste rakenskapsaret. Referaten i rapporten bygger till storsta delen pa
naturvetenskapliga artiklar publicerade i internationella tidskrifter, men har
finns ocksa referat som ror till exempel lagstiftning och patent.

>

Basredigering &r en ny teknik som gor det mojligt att byta ut enstaka
baspar i arvsmassan, till exempel ett A-T mot ett G-C. Detta utan att
klippa i arvsmassan. Under aret har forskare visat att tekniken
fungerar pa bland annat ris, majs, vete och tomat. Andra forskare har
basredigerat arvsmassan i manskliga celler.

En patient med en svar hudsjukdom har fatt ny hud pé cirka 80
procent av sin kropp. Den transplanterade huden bar pa en korrekt
version av den gen som ar muterad i patienten.

Myndigheter i USA kallade det ett historiskt beslut nar de i augusti
godkande en immunterapi for behandling av cancer. Knappt tva
manader senare godkandes ytterligare en immunterapibehandling
och innan aret var slut en genterapiprodukt for behandling av en
6gonsjukdom.

Det gyllene riset har marknadsgodkéants fér anvandning som
livsmedel i Australien och Nya Zeeland. En anstkan om
marknadsgodkannande av riset for odling har lamnats in i
Filippinerna.

I mars upptécktes genmodifierade petunior pd marknaden i Finland.
Sedan dess har dver 120 sorter identifierats inom EU. Petuniorna
harstammar troligtvis fran plantor som genmodifierades i Tyskland
redan pa 1980-talet.

Information om olika typer av organismer pd DNA-niva finns idag i
databaser och anvéandningen av dessa databaser genomsyrar i princip
hela den moderna biologin. Om och i sa fall hur internationella avtal
som reglerar genetiska resurser ska galla for digital
sekvensinformation ar en fraga som for tillfallet diskuteras.

Inom EU har kommissionen gjort ytterligare ett férsok att I6sa den
blockering som rader nar det galler marknadsgodkannande av
genetiskt modifierade vaxter. Forslaget innebar att
kommittéforfarandet &ndras.
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1  Mikroorganismer

Gulddgonslanda, Chrysoperla sp.

1.1 Genmodifierade bakterier producerar silkesprotein fran
guldégonslanda

I november 2016 presenterade foretaget Adidas en sportsko vars material bestar av syntetisk
spindeltrdd. De proteiner som behdvs for att bygga upp spindeltraden produceras av det tysk
foretaget AMSilk med hjalp av genetiskt modifierade bakterier. Skon ar bade atervinningsbar
och biologiskt nedbrytbar.

Nu har AMSilk presenterat en ny silkesprodukt frdn genmodifierade bakterier. Den har gadngen
har de modifierat bakterier med gener fran guldégonslanda.

For att skydda sin avkomma fran att bli uppéaten lagger slandan sina 4gg i en droppe protein pa
undersidan av blad. De proteiner slandan producerar bildar silkesfibrer med egenskaper som
skiljer sig fran alla andra typer av silke.

Projektet ar ett samarbete mellan AMSilk och Fraunhofer Institute for Applied Polymer
Research.!



1.2 Genmodifierade mikroalger for produktion av
biobransle

Anda sedan tidigt 1970-tal har biodiesel frdn mikroalger diskuterats som ett potentiellt komple-
ment till petroleum-baserade brénslen. For att det ska bli Ionsamt krévs det bland annat att
algerna véxer snabbt och producerar mycket lipider. Lipider ar ett samlingsnamn for fetter, oljor
och liknande. Det har gjorts manga forsok och forskare har genom olika genetiska modifieringar
tidigare lyckats hoja lipidhalten i flera olika arter av mikroalger. Problemet har varit att till-
véxten har paverkats negativt.

Nu har forskare vid ExxonMobil i samarbete med Synthetic Genomics Inc. med hjélp av
gensaxen CRISPR/Cas9 modifierat en mikroalg och fatt den att producera mer an dubbelt sa
mycket lipider samtidigt som tillvaxten inte paverkades namnvart. Algen heter Nannochloropsis
gaditana och &r inte storre an 2-3 mikrometer i diameter.

Enligt forskarna ar resultatet ett steg pa vag mot att forstd och kunna kontrollera lipidproduk-
tionen i mikroalger. Detta i sin tur kan leda till en kommersialisering av biobransle fran mikro-
alger.

En annan mikroalg med potential nar det galler lipidproduktion &r Acutodesmus dimorphus.
Tidigare i ar avslutade forskare vid universitetet i Kalifornien och foretaget Sapphire Energy det
forsta forsoket utomhus med genmodifierade mikroalger. Slutsatserna fran dessa forsok var
bland annat att de modifierade algerna fungerade bra att odla utomhus och att de inte trangde
ut eller paverkade andra alger negativt.2

1.3  Produktion av fotosyntesenzym i bakterier kan leda till
battre grodor

Tyska forskare har for forsta gdngen lyckats producera fungerande rubisco i bakterier. Enzymet
rubisco ar inte bara ett av jordens viktigaste proteinkomplex, det &r ocksa ett av de mest ineffek-
tiva. Det ar ett nyckelenzym i fotosyntesen, den process som vaxter anvander sig av for att med
hjalp av solens energi omvandla koldioxid till kolhydrater och syre. Rubisco ar ineffektivt
eftersom det inte bara reagerar med koldioxid utan ocksd med syre, ndgot som antas bero pa att
enzymet utvecklades under den period av livets historia da det var gott om koldioxid och lite
syre i atmosféren.

Rubisco bestar av sexton proteindelar som satts ihop och veckas och for att enzymet ska fungera
korrekt kravs en rad hjalparproteiner. Det ar med andra ord ett valdigt komplext enzym och
forskare har fram tills nu inte fatt rubisco att fungera i bakterier.

De tyska forskarnas genombrott innebar att man kan modifiera och studera rubisco pa ett helt
annat satt. Kunskapen det genererar skulle kunna anvéandas for att féradla fram grédor som ger
hogre skord, anvander vatten effektivare och tal hoga temperaturer battre.3



1.4  Genmodifierade bakterier producerar gédningsmedel
direkt i jorden

For nagra ar sedan publicerades en vetenskaplig artikel dar forskare vid Harvarduniversitetet
utvecklat ett artificiellt blad. Liksom i naturen anvéander det artificiella bladet energi fran solen
for att klyva vattenmolekyler till vate och syre.4

Nu har samma forskargrupp genetiskt modifierat bakterier sd att de tar upp véte fran det artifi-
ciella bladet, koldioxid fran luften och omvandlar det till en bioplast (polyhydroxybutyrat).
Bioplasten &r ett satt att lagra solens energi och nar den bryts ner bildas energi. Energin an-
vands sedan av de modifierade bakterierna for att omvandla luftens kvave till en form av kvéve
som vaxterna kan anvanda. Kvave ingar i manga biologiska processer och ar nédvandigt for livet
pa jorden. Det ingar till exempel i alla proteiner, i DNA och i vaxternas klorofyll.

Forskarna testade bakterierna pa radisa. De radisor som véxte i jord som innehéll de modifie-
rade bakterierna vaxte sig 150 procent storre &n radisorna i jord som inte fatt ndgot bakterietill-
skott.5

1.5 Genmodifierade bakterier forser grodor med kvave

Foretaget Bayer och uppstartsforetaget Gingko Bioworks meddelade under hdsten att de
kommer att bilda ett nytt foretag tillsammans. For delar av de investeringar som kravs for att
starta upp foretaget star Viking Global Investor LP.

Foretaget kommer att arbeta med modifiering av mikroorganismer och huvudfokus kommer in-
ledningsvis att vara kvavefixerande bakterier. Luften vi andas bestar till 78 procent av kvavgas,
men kvave i den formen kan inte utnyttjas av véaxter. Vissa grodor som sojabdna och &rtvéxter
lever i symbios med bakterier som kan omvandla luftens kvéve till en for vaxterna tillganglig
form. P& sa satt far de vaxter som lever i symbios indirekt tillgang till luftens kvave.

De flesta grodor saknar dock formagan att leva i symbios med bakterier och det ar det man vill
andra pa genom att modifiera bakterier sa att de kan fixera luftens kvave till andra typer av gro-
dor.

Ginkgo Bioworks har &ven ett samarbete med den franska parfymtillverkaren Robertet. Inom
det samarbetet arbetar Ginkgo Bioworks forskare med att producera rosendoftande olja i jast-
celler.s



2 Vaxter

Genetiskt modifierade petunior. Foto: Jens Sundstrom

2.1  Genetiskt modifierade och redigerade véaxter

Vid den traditionella formen av genetisk modifiering fors en isolerad DNA-sekvens in i arvs-
massan hos till exempel en véxt. Det kan rora sig om en gen eller delar av en gen. DNA:t kan
vara isolerat fran samma art som man for in det i eller frdn en helt annan art. Vare sig man for
in en potatisgen i en potatis eller en bakteriegen i en potatis sa blir resultatet en genetiskt modi-
fierad organism enligt EU:s lagstiftning. Man kan med genmodifiering stdnga av en gen i vaxten
eller lagga till en ny. | bada fallen far vaxten en ny egenskap, till exempel att den kan motsta an-
grepp fran skadegorare.

Genomredigering innebér att det skapas riktade forandringar i arvsmassan som leder till en ny
egenskap. De tekniker som anvands kallas populart for gensaxar. De forsta tekniker som anvan-
des var zinkfingernukleas-tekniken och tekniker som bygger pa meganukleaser. De bérjade ut-
vecklas under 1990-talet. Under 2009 bérjade TALEN-tekniken anvandas och under 2013 fick
CRISPR/Cas9 sitt stora genomslag.



En orsak till CRISPR/Cas9-teknikens stora genombrott ar att den ar betydligt enklare och billi-
gare att anvanda &n de tidigare teknikerna. Aven om forskningsartiklar dar CRISPR/Cas9 an-
vants har ckat dramatiskt de senaste aren anvands fortfarande de aldre teknikerna. De senaste
aren har det ocksa utvecklats varianter av CRISPR/Cas9 som till exempel CRISPR/Cf1. Den
senaste i raden av redigeringstekniker utvecklades 2016 och kallas basredigering. Med basre-
digering kan man géra mindre och exaktare forandringar av arvsmassan utan att DNA-spiralen
klipps itu.

Under 2017 publicerades vetenskapliga artiklar dar forskare anvant genomredigering pa bland
annat stapelgrodan kassava,’ banan,® sockerror® och den kinesiska medicinalvéxten rédrots-
salvia.10’

2.1.1 Genmodifierade petunior pa marknaden i EU och USA
I mitten av mars rapporterade finska Genteknikndmnden till livsmedelssékerhetsverket Evira
om petunior pa den finska marknaden som de misstankte var genetiskt modifierade.

Efter analys kunde Evira konstatera att det fanns ett parti petuniafron och &atta petuniasorter i
form av plantor som var genmodifierade. Samtliga petunior var modifierade for att bli orange-
fargade och hade importerats frdn Danmark, Tyskland respektive Nederlanderna.

Sedan dess har dver 120 sorter verifierats som genetiskt modifierade och alla ar inte orange-
fargade som de som initialt upptécktes i Finland. Myndigheter i EU har analyserat bland annat
réda, gul-brun-randiga, bla-vit-randiga, rosa och violetta sorter som ocksa visat sig vara gene-
tiskt modifierade. Modifierade petunior har aven patraffats i USA.

Petuniorna ar inte farliga for halsa eller miljo, men genetiskt modifierade produkter méaste ha
ett marknadsgodkannande innan de borjar séljas. Inom EU finns inte nagot sddant god-
kénnande for petunia och de har darfor dragits tillbaka fran marknaden.

De modifierade petuniorna harstammar sannolikhet fran plantor som producerades redan pa
attiotalet. I en artikel frén 1987 beskriver tyska forskare hur de genom att modifiera petunia
med en gen fran majs fatt fram orangefargade petunior.!

2.1.2 Genmodifierat virus och modifierade och redigerade citrustrad
Huanglongbing, dven kallad citrus greening eller gula draken, ar den allvarligaste sjukdomen pa
citrustrad. Den orsakas av bakterier (Candidatus) som sprids av rundbladloppor. Nar blad-
lopporna suger i sig bladsaften hamnar de bakterier de bar pa i vaxtens floem, de kanaler vaxten
anvander for att transportera socker fran de fotosyntetiserande delarna till resten av plantan.
Har bakterierna val tagit sig in i floemet finns idag inget satt att bekdmpa dem.

Sjukdomen paverkar hela tradet, bladen blir gulflackiga, frukterna ofta missformade, sma,
grona och smakar salt och bittert. Tradets tillvaxt hAmmas och grenar dor.

Sjukdomen finns i Asien och Afrika och upptacktes for forsta gangen i USA 2005. | dag ar samt-
liga citrusproducerande omraden i Florida kraftigt paverkade av sjukdomen. De senaste 10 aren
har sjukdomen halverat Floridas citrusproduktion.



Foretaget Southern Garden Citrus har [amnat in en ansokan till jordbruksdepartementet i USA
om att fa kommersialisera ett genetiskt modifierat virus (citrus triesteza virus). Viruset ar van-
ligtvis en skadegdrare pa citrus, men har modifierats for att bekampa den bakterie som orsakar
huanglongbing. Det genmodifierade viruset har testats i faltforsok sedan 2010 utan att nagra
negativa effekter pd miljon identifierats.

I november 2016 gav USA:s naturvardsverk (EPA) tillstand till samma foretag att f& genomfora
storskaliga faltférsok med genmodifierade apelsintrad som ar resistenta mot sjukdomen. Tra-
den har tagits fram i samarbete med Texas A&M University.

Vid universitetet i Florida anvander forskare gensaxen CRISPR/Cas9 i forsok att gora citrustrad
motstandskraftiga mot den gula draken.12

En annan sjukdom pa citrustrad orsakas av bakterien Xanthomonas citri. For att utveckla
grapefrukt med motstandskraft mot bakterien har forskare slagit ut en gen i grapefruktens arvs-
massa. Genprodukten gor att grapefrukttradet blir mer mottaglig for bakterien och nar den ar
inaktiv blir traden resistenta mot bakterien. Den teknik forskarna anvande var gensaxen
CRISPR/Cas9.13

2.1.3 Genmodifierad majs fri fran mogelgifter

Aflatoxiner ar giftiga &mnen som bildas av vissa mogelsvampar som tillhor sldktet Asper-
gillus. Miljontals ton av olika grodor blir varje ar otjanliga pa grund av aflatoxiner. En av de
grodor som angrips av Aspergillus-svampar ar majs och cirka 16 miljoner ton majs gar for-
lorade varje ar till foljd av kontaminering av aflatoxiner.

For att forsoka komma till ratta med problemet har forskare i USA modifierat majs med en
del av mégelsvampens arvsmassa. DNA-biten motsvarar delar av en gen i svampen som &r
nodvandig for att den ska producera sitt mégelgift. Svamp-DNA:t i majsen gor att proteinpro-
duktionen fran motsvarande gen i svampen sténgs av. Darmed hammas svampens produk-
tion av aflatoxin.

Det hela bygger pa en naturlig process for att reglera hur mycket protein som bildas fran en
viss gen. Processen kallas RNAi-interferens (RNAI) och finns i vaxter, djur och manniska. De
forskare som i en artikel publicerad 1998 beskrev RNAi-processen i rundmasken Caenor-
habditis elegans beldnades 2006 med nobelpriset i medicin eller fysiologi.4

2.1.4 Genmodifierade Cavendish-bananer med motstandskraft mot

panamasjukan
Under 1950-talet dominerande sorten Gros Michel bananproduktionen men den slogs ut av
panamasjukan och ersattes av Cavendish-bananer som da var mer motstandskraftiga mot
sjukdomen. Idag ar cirka 40 procent av de bananer som odlas Cavendish och de dominerar
helt exportmarknaden.

Panamasjukan orsakas av en Fusarium-svamp. Under 1990-talet upptécktes en ny variant av
svampen i Sydostasien. Den skiljer sig fran de tidigare varianterna genom att den infekterar



och dédar alla typer av bananer inklusive Cavendish. Denna form av svampen har spridit sig
till andra kontinenter och utgér idag ett stort hot mot bananodlingar pa flera hall i varlden.

Forskare fran Australien och Nederlanderna rapporterade under aret att de via genetisk
modifiering fatt fram Cavendish-bananer som ar motstandskraftiga mot den nya formen av
Fusarium-svampen. Den gen de modifierat bananerna med har isolerats fran en vild banan.
Genen finns aven i Cavendish-bananer, men ar betydligt mindre aktiv &n den som finns i den
vilda bananen.

De genetiskt modifierade bananerna har testats i faltforsok under tre &r med mycket goda re-
sultat.s

Att foradla banan med konventionella foradlingstekniker &r komplicerat eftersom den odlade
bananen &r steril. Raderna av svarta prickar i bananen ar bérjan till fron som aldrig utvecklas.
Att bananen ar steril beror pa att den &r triploid, det vill saga den har tre kromosomer av
varje sort. Med tre kopior av varje kromosom fungerar namligen inte produktionen av gg
och pollen som den ska.

2.1.5 Genmodifierat ris med béattre forsvar mot skadegdrare

Ris ar en stapelgroda fér mer &n hélften av jordens befolkning. Det finns en rad skadegérare
som angriper ris, bland annat bakterien Xanthomonas oryzae och svampen Magnaporthe
oryzae. Globalt orsakar den sistnamnda skadegdraren skérdeforluster pa cirka 30 procent arli-
gen.

Vaxter har ett immunsystem som kan kanna igen frammande molekyler frdn exempelvis svam-
par. Det leder till att vaxten staller om sin proteinproduktion sd att forsvarsproteiner bildas
istéllet for proteiner som leder till tillvaxt.

Det har visat sig vara svart att forbattra vaxtens forsvar utan att det paverkar tillvaxten negativt.
Det kostar namligen energi att forsvara sig mot angripare och om gener inblandade i immun-
forsvaret modifieras sé att de ar konstant paslagna paverkar det tillvaxt och reproduktion och
skorden blir mindre.

Genom att modifiera risets immunsystem har forskare fatt plantorna att sla pa ett kort, men
kraftfullt férsvar nar de utséatts for svampar och bakterier. De modifierade risplantorna funge-
rade val i faltforsok. De kunde forsvara sig mot svamp- och bakterieangrepp utan att antal och
vikt av riskornen paverkades negativt.

Denna strategi skulle enligt forskarna kunna minska anvandningen av bekdmpningsmedel och
samtidigt minska risken for att skadegérarna utvecklar resistens mot de modifierade plantornas
forsvar.16

2.1.6 Gyllene riset godké&nt som livsmedel i Australien och Nya Zeeland
Food Standards Australia New Zealand har godkéant en variant av det gyllene riset med beteck-
ningen GRE2. Godkdnnandet géller anvdndning som livsmedel, men tanken &r inte att riset ska
salufras i Australien eller Nya Zeeland. Ansékan om marknadsgodkadnnande skickades in av
det internationella risforskningsinstitutet (IRRI) for att handeln inte ska stéras vid en eventuell



inblandning av det gyllene riset i konventionellt ris. IRRI har &ven ansékt om godkédnnande av
riset som livsmedel i USA och Kanada och fér odling i Filippinerna.

Riset ar genetiskt modifierat for att producera betakaroten i riskornen. Karotenoider ar rdda,
gula och orange pigment som finns i manga blommor, frukter och grénsaker. Vissa karotenoi-
der, till exempel betakaroten, kan i kroppen omvandlas till A-vitamin. A-vitaminbrist &r ett stort
problem i vissa delar av varlden. Enligt Varldshélsoorganisationens (WHOQO) berdkningar lider
250 miljoner barn i férskolealdern brist pd A-vitamin och att det leder till blindhet hos mellan
250 000 — 500 000 barn per ar.%

Vaxtcell. Copyright: Gunilla Elam.

2.1.7 Klartecken for de forsta RNAi-modifierade insektsresistenta gro-
dornai USA
I mitten av juni gav myndigheterna i USA klartecken till fyra majs som kan motsta angrepp

fran majsrotbaggen. Den teknik som anvants for att géra majsen resistent mot majsrotbaggen
bygger pa RNA- interferens (RNAI).

RNAI ar en naturlig process i vaxter, manniskor och djur dar dubbelstrangat RNA reglerar

hur mycket protein som produceras fran en viss gen. Forskare har inspirerats av detta och
RNAI har bland annat anvénts for att ta fram &pplen (Arctic apples) och potatis (Innate) som



inte morknar nar de skadas. Det har ar dock forsta gdngen en RNAi-groda som paverkar en
annan organism avreglerats.

Majsen har modifierats med en DNA-sekvens som nar den uttrycks bildar ett dubbelstrangat
RNA. Nér skalbaggslarverna ater av majsen kommer det dubbelstréngade RNA:t att kdnnas
igen av larvernas eget RNAi-maskineri. Det leder till att en for larverna viktig gen sténgs av
och att de s& smaningom dor.18

2.1.8 Mj6ldaggsresistenta tomater med hjalp av CRISPR/Cas9
Mjoldagg ar en av de vanligaste svampsjukdomarna pa véxter och det finns méanga olika arter av
mjoldaggssvampar. En art som angriper tomat &r Oidium neolycopersici.

I tomat finns en gen som gér den mottaglig for svampen genom att det protein som produceras
med genen som mall trycker ner véaxtens forsvar mot mjoldagg. Det finns tomater som bar pa en
mutation i mottaglighetsgenen vilket ger dem motstandskraft mot mjoldagg. Att korsa in den
egenskapen i andra tomatsorter tar dock lang tid och &r en arbetsintensiv process.

Forskare har nu istallet anvant gensaxen CRISPR/Cas9 for att skapa den mutation som finns
naturligt i vissa tomater. Det tog knappt 10 manader fran redigering till en andra generationens
plantor, vilket &r mycket snabbt i forhallande till konventionell foradling. De genomredigerade
tomaternas hela arvsmassa analyserades och forskarna kunde bland annat konstatera att den
mutation som skapats med hjalp av CRISPR/Cas9 inte gick att skilja fran den naturliga muta-
tionen.19

2.1.9 Foradling av oljedadra, en av Europas aldsta oljevaxter

Arkeologiska fynd tyder pa att oljedadra odlades for foda och olja redan 4000 &r f. Kr. De forsta
fynden i Skandinavien &r fran tidig bronsalder. Den sa kallade Tollundmannen patraffades vid
en torvgravning i en mosse i Danmark pa 1950-talet. Det valbevarade mossliket beriaknas ha levt
cirka 400 ar f. kr. och hans sista maltid var nagon form av grét som bland annat innehdll
oljedadra. Under 2000-talet har oljedadran fatt en renassans och mycket forskning pagar for att
pa olika satt foradla dadran for 6kad och modifierad oljeproduktion.20

Forskare har till exempel modifierat oljedddran med gener fran marina mikroorganismer och
fatt den att producera langa omega-3-fettsyror i fréoljan. Plantorna har testats i faltforsok i Stor-
britannien med goda resultat.2! Fisk ar den huvudsakliga kallan till de riktigt 1anga,
fleromattade omega-3-fettsyrorna eikosapentaensyra (EPA) och dokosahexaensyra (DHA).

Den hoga halten av dessa fettsyror i vissa fiskarter beror till stor del pa fiskarnas intag av marina
mikroorganismer som producerar EPA och DHA. Forskning har visat att langa, fleromattade
fettsyror ar viktiga for bland annat hjart-karlfunktionen.22

En forskargrupp i USA har andrat sammansattningen av fettsyror i oljedadra genom att med
hjalp av gensaxen CRISPR/Cas9 inaktivera en gen. Halten av den enkelométtade fettsyran olje-
syra okade fran 16 till 50 procent, samtidigt som de fleromattade fettsyrorna minskade. Det gor
att frooljan blir stabilare och inte oxiderar vid hdga temperaturer. Instabil olja stabiliseras ge-
nom héardning och d& bildas bland annat transfettsyror.23



Foretaget Yield10 Bioscience har anvant CRISPR/Cas9 for att ka oljehalten i oljedadra. Under
aret har jordbruksdepartementet i USA meddelat att oljedadran inte ar att betrakta som en ge-
netiskt modifierad produkt som omfattas av lagstiftningen.24

Sveriges lantbruksuniversitet i Alnarp bedriver faltforsok med genetiskt modifierad oljedadra.
Oljedadran har modifierats sa att den i sina fron producerar oljekvaliteter som kan anvéandas vid
produktion av smorjmedel respektive insektsferomoner.

Feromoner ar doftdmnen som utsdndras av bland annat insekter for att kommunicera. De an-
vands som ett miljévanligt alternativ for att skydda grédor och fruktodlingar mot skadegérare.
De kan till exempel anvandas for att stora parningen eller som lockbete i insektfallor. Aven om
insektsferomoner i sig &r en miljovanlig strategi &r tillverkningen av syntetiska feromoner
mindre miljovénlig. Vid produktionen anvands skadliga kemikalier och farliga biprodukter kan
bildas.

Skraddarsydda grodor for produktion av vaxtoljor har potential att ersdtta delar av den fossila
oljan som idag anvands som ravara i den kemiska industrin.2s

2.1.10 CRISPR-redigerad potatis testas i faltforsok i Sverige

Forskare vid Sveriges lantbruksuniversitet i Alnarp har i samarbete med Lyckeby starkelse tagit
fram en potatis med fordndrad starkelsekvalitet. Potatisen har foréadlats med hjalp av gensaxen
CRISPR/Cas9 och under 2017 har den testats i faltforsok med goda resultat.

Starkelse ar uppbyggd av tva molekyler, amylopektin och amylos. Det forskarna gjort ar att in-
aktivera en gen som behdvs for att amylos ska bildas. Den redigerade potatisen innehaller alltsa
bara amylopektinstarkelse.

Starkelse ar en vanlig konsistensgivare i manga livsmedel och en stor del av den stérkelse som
produceras globalt &r kemiskt modifierad for att till exempel kunna lagras. En del av dessa
modifieringsprocesser kan orsaka miljéproblem. Med den genomredigerade potatisen som bas
kan dessa kemiska modifieringar avsevart minskas.

I dagslaget beddms de CRISPR-redigerade potatisarna av Sveriges behdriga myndighet att inte
omfattas av den lagstiftning som reglerar genetiskt modifierade organismer. 26



Genomredigeringstekniken CRISPR/Cas9 kan anvandas for att skapa riktade mutationer dér en viss gen
stangs av. Guide-RNA designas for att kdnna igen en specifik plats i arvsmassan och Cas9-enzymet klipper
itu DNA-strangen. Cellens eget reparationssystem lagar skadan, men lagningen blir inte exakt. N&gra fa
baspar forsvinner eller l&ggs till och det skapas en mutation. Copyright: Gunilla Elam.

2.1.11 Ny metod for att &ndra enstaka baspar i arvsmassan

Vid en variant av genomredigering skapas ett dubbelstrangsbrott, det vill siga bada strangarna i
DNA-spiralen klipps itu. Cellens reparationssystem upptécker brottet och lagar det, men det blir
inte exakt som det var innan. Nagra baspar (G-C och A-T) kan forsvinna eller laggas till och man
far en forandring av arvsmassan, en mutation.

For mer precisa &ndringar i arvsmassan kan en reparationsmall féras in tillsammans med
CRISPR/Cas9. Mallen bestar av en DNA-sekvens som ar uppbyggd pa samma satt som den gen
man vill forandra, forutom pa den eller de platser dar man vill byta ut ett baspar. Nar Cas9-en-
zymet klippt itu DNA-spiralen kan cellen anvanda mallen som férlaga for att reparera skadan.
Att anvanda en reparationsmall har dock inte fungerat sarskilt effektivt och att féra in repara-
tionsmallen i celler har i manga fall visat sig vara svart.



Under 2016 utvecklades en ny teknik som kallas basredigering. Genom modifieringar av
CRISPR/Cas9-systemet kan ett baspar (A-T, G-C) bland alla de miljarder baspar som bygger
upp en organisms arvsmassan bytas ut utan att DNA-spiralen klipps itu. Det behdvs heller ingen
reparationsmall.

Nu har tva forskargrupper visat att basredigering fungerar pa vixter. Den ena gruppen har visat
att det med basredigering gar att byta ut enstaka baspar i ris respektive tomat, den andra att det
med tekniken gar att gora precisa forandringar i ris, vete och majs.2?



3 Djur

Atlantlax, foto: Troutlodge Inc. USDA Agricultural Research Service.

3.1 Genetiskt modifierad lax pa marknaden i Kanada

I november 2015 marknadsgodkéandes den genmodifierade laxen AquaAdvantage i USA. Det var
forsta gangen ett genmodifierat djur fatt klartecken att anvandas som livsmedel. Aret efter god-
kandes laxen i Kanada och i augusti 2017 meddelade foretaget som utvecklat laxen, AquaBounty
Technologies, att de salt 4,5 ton av laxen pa den kanadensiska marknaden.

Laxen ar modifierad for att vaxa dubbelt sa snabbt som omodifierad lax. Den kan darmed vaxa
till lamplig storlek for marknaden pa halva tiden. Fiskarna fods for narvarande upp i tankar pa
land i Panama, men foretaget har aven fatt tillstand att bygga en anlaggning pa Prince Edward
Island i Kanada. | USA har AguaBounty kopt en fiskfarm och vantar pa ett godkannande fran
myndigheterna att fa bérja anvanda den.28



3.2 Faltforsok med genetiskt modifierade kalmalar

I borjan av juli gavs i USA tillstand till faltférsok med genetiskt modifierade kdlmalar (Plutella
xylostella). Forsoket startade i augusti i staten New York. Kalmalen ar en allvarlig skadegorare
pa korsblommiga vaxter som kal, blomkal och raps. Det & malens larver som orsakar skadorna
och darmed ekonomiska forluster for lantbrukarna. Kostnaderna for kontroll av kdlmalslarverna
och de skador de orsakar beréknas globalt uppga till mellan fyra och fem miljarder dollar per ar.

I USA har kélmalen utvecklat resistens mot en l&ng rad bekampningsmedel och malen var det
forsta dokumenterade fallet dar en insektspopulation utvecklat resistens mot cry-protein. Cry-
protein produceras av de genmodifierade sa kallade Bt-grodorna och ar anledningen till att de ar
motstandskraftiga mot insektsangrepp. Kalmalen utvecklade dock resistens mot cry-protein
flera &r innan Bt-grodor borjade odlas. Proteinet anvands namligen ocksa som ett biologiskt be-
kampningsmedel. Samma protein ingar i preparaten Bti som anvands for att bekdmpa myggor i
Sverige.

Det ar enbart hanar som modifierats. Nar de slapps ut parar de sig med vilda honor och foér dar-
med Over den gen de modifierats med till ndsta generation. Genprodukten leder till att honorna i
avkomman dor innan de nar kdnsmognad. Om det fungerar kommer populationen av kalmal i
omradet att minska eller forsvinna helt. | faltforsoket studeras bland annat hur langt de flyger
och hur lange de lever. Forsoket genomfors parallellt med pagaende studier av kdlmalar i burar i
falt. | dessa forsok undersoks bland annat hur effektivt systemet ar att minska insektspopula-
tionen. De genetiskt modifierade malarna har utvecklats av det brittiska foretaget Oxitec och
faltforsoket skots av Cornelluniversitetet i USA.29

Djurcell. Copyright: Gunilla Elam



3.3 CRISPR-redigerade grisar som organdonatorer

Med hjalp av gensaxen CRISPR/Cas9 har forskare inaktiverat de s& kallade endogena retroviru-
sen i grisars arvsmassa. Tanken ar att s& smaningom forsoka rada bot pa organbristen i varlden
genom att anvénda skraddarsydda grisars organ. Transplantation av celler, vavnader eller organ
Over artgranserna kallas xenotransplantation. Anledningen till att man vill inaktivera dessa vi-
rus ar att det inte kan uteslutas att de kan orsaka sjukdom hos den méanniska som transplante-
rats med ett grisorgan.

For ett par ar sedan publicerades en vetenskaplig artikel dar man visade att de endogena retro-
virusen i grisens arvsmassa inaktiverats, men bara i odlade celler. Nu har forskare vid det USA-
baserade foretaget eGenesis i samarbete med danska och kinesiska forskare avlat fram griskul-
tingar fran CRISPR-redigerade celler. De gick till vaga pa ungefar samma sétt som nar faret
Dolly klonades. Retrovirusen inaktiverades i fibroblaster (en typ av bindvavsceller).
Fibroblasternas cellkarnor isolerades och férdes over till aggceller som saknade cellkarna. Agg-
cellerna fick véxa till sig och planterades sedan in i surrogatsuggor.

Sa har langt har det fotts 37 kultingar (fran 17 suggor) vars endogena retrovirus ar inaktiverade
till 100 procent. Ett annat problem &r avstotning, det vill sédga att kroppen attackerar och forso-
ker stota bort det nya organet. Aven detta problem skulle enligt forskarna antagligen kunna 16-
sas genom att sla ut gener i grisens arvsmassa med hjalp av CRISPR/Ca9.30

3.4  Olika ullfarger pa genomredigerade lamm

Den genetiska bakgrunden till djurs farger har alltid vackt ménniskans intresse och domestice-
ringen har lett till en mangfald av harfarger. For ullproduktionen har fargen ekonomisk bety-
delse och &r darfor en viktig egenskap i avelsarbetet med far. Hos merinofar paverkar en gen
som kallas ASIP om ullen blir vit eller inte. Det ar sedan tidigare kant att en mutation i ASIP-
genen ger svart ullfarg. Ullfargen paverkas ocksa av om djuret har en eller flera kopior av ASIP-
genen och det finns en naturlig variation bland merinofaren.

For att battre forsta hur ullfarg styrs genetiskt anvande ett forskarlag gensaxen CRISPR-Cas9
for att forandra ASIP-genen. Nittiotvd embryon dar ASIP-genen forandrats med hjalp av
CRISPR/Cas9 transplanterades in i 60 tackor. Det resulterade i sex lamm. Av dem var ett hel-
vitt, tva svarta med vitt huvud, ett brun-vit-flackigt med vitt huvud och tva svart-vit-flackiga
med svarta ringar runt gonen. Forskarna tror att denna variation beror pa en samlad effekt av
redigeringen av ASIP-genen, naturlig variation i antalet kopior av ASIP-genen och spontana
mutationer.

ASIP-genen ar annu inte sa val undersokt och bara sex av 60 embryon utvecklades till lamm.
Det skulle enligt forskarna kunna tyda pé att ASIP-genen dven kan paverka utvecklingen av em-
bryon eller fosters Gverlevnad. Detta ar nagot de vill studera vidare.3!



3.5 Modifierade kor med motstandskraft mot tuberkulos

Bovin tuberkulos ar en allvarlig sjukdom hos kor dar motstandskraften ar genetiskt styrd. Sjuk-
domen orsakas av samma typ av bakterier som gor att manniskor drabbas av tuberkulos.

En forskargrupp i Kina har studerat arvsmassan hos kor for att hitta ett lampligt stalle att féra in
en gen i. Med hjalp av genomredigeringstekniken CRISPR/Cas9 forde de sedan i genen pa den
forutbestdmda platsen i arvsmassan. Nar det handlar om djur &r viktigt att en tillférd gen ham-
nar pa en lamplig plats i arvsmassan. Detta for att den ska producera det protein den kodar for
och for att man inte ska fa oonskade effekter. Det ar ocksa en fordel nar det géller vaxter, men
da kan man relativt enkelt ta fram ett stort antal plantor och analysera var genen hamnat och
vad det har for effekt. Darefter kan man valja ut de basta plantorna.

Genen forskarna modifierat korna med kodar for ett protein som utséndras av makrofager. Or-
det makrofag betyder stordtare och ar en del avimmunsystemet. Genen finns naturligt i kors
arvsmassa. Det forskarna gjorde var att fora in en extra kopia av genen for att starka immunfor-
svaret. Resultaten visade att genen med hjalp av CRISPR7Cas9 kunde foras in pa ratt stalle i
arvsmassan.

Forskarna testade tekniken pd ménga embryon och fick slutligen fram tjugo genmodifierade
kalvar. Av dem 6verlevde elva de forsta manaderna. Sex av dem smittades med tuberkulosbakte-
rier och jamférdes med vanliga kalvar. Forskarna kunde se tydliga skillnader i hur immunsyste-
met reagerade pa smittan. De kalvar som fatt en extra kopia av genen hade battre motstands-
kraft mot tuberkulos an kalvarna i kontrollgruppen. Enligt forskarna bidrar denna studie till att
utveckla anvandningen av gensaxen sa att den pa sikt kan bli ett redskap i avelsarbetet.32

3.6  Utveckling av kycklingars kdnsorgan och genomredi-
gering

Genom att studera vilka gener som ar aktiva i han-kycklingars kénsorgan identifierade forskare
fran Kina och USA en gen som verkade ha stor betydelse for embryots utveckling till hane. Fors-
karna arbetade sedan med odlade stamceller och med gensaxen CRISPR-Cas9 kunde de stédnga
av denna gen. Genomredigeringen hindrade stamceller fran att utvecklas till celler som behdvs
for att bilda hanars kénsorgan.

Detta ar en grundlaggande studie, men en teknik som gor det mojligt att paverka kycklingars
kon skulle kunna fa praktisk betydelse. Varphons och slaktkycklingar tillhér samma art men
olika raser. De raser som anvands fér att producera kott véxer snabbt och darfér ar kyckling ett
klimatsmart val av kott. De raser som anvands for aggproduktion &r specialiserade pa att varpa
agg. Sadana kycklingar vaxer langsamt och kycklingfiléerna blir tunna. Det innebar att han-
kycklingar fran varphonsraser inte har ndgot ekonomiskt varde. Nagra han-kycklingar behovs
som fader till nasta generation varphons, men om de flesta kycklingarna vore av honkon skulle
det behovas farre agg for att f& fram varphonsen. Genomredigering skulle kunna vara ett satt att
i framtiden 6ka andelen hon-kycklingar.33



4  Manniska och medicin

4.1  Genterapi

Genterapi ar en behandlingsform som innebdr att en korrekt gen fors in i vissa av patientens
celler for att kompensera for motsvarande muterad gen. Det kan liknas vid en transplantation
dar man dverfor en gen i stallet for ett organ. Den form av genterapi som anvéands i behandlings-
syfte ar sa kallad somatisk genterapi. Det innebér att det ar kroppsceller (somatiska celler) som
modifieras. Den nya genetiska informationen som introduceras paverkar endast den enskilda
individen och gar inte i arv till nasta generation.

Enligt svensk lagstiftning far forsok i forsknings- eller behandlingssyfte som medfor genetiska
forandringar som kan ga i arv hos manniska inte utforas. Det ar dock tillatet att utféra forsok pa
manskliga dgg upp till 14 dagar efter befruktningen, men de modifierade aggen far inte foras in i
en kvinnas livmoder.



4.1.1 Patient med svar hudsjukdom transplanteras med genmodifierade

celler
En patient som forlorat nastan all sin hud till féljd av en séllsynt genetisk sjukdom (junktional
epidermolysis bullosa) har fatt ny hud pa cirka 80 procent av sin kropp. Sjukdomen karaktarise-
ras av att det bildas bldsor i 6vergdngen mellan 6éverhuden och laderhuden vilket kan leda till en
utbredd hudavlossning. Det finns inget botemedel och éver 40 procent av dem som drabbas av
sjukdomen dor innan tonaren.

En fyra kvadratcentimeter stor bit av patientens dverhud anvandes for att starta en cellodling.
Dessa celler modifierades med en fungerande gen for det protein som patienten saknade.
Cellerna fick véxa tills de bildade ett cirka 0,85 kvadratmeter stort hudlager som transplantera-
des pa patientens ben, armar och rygg.

Tjugoen manader efter transplantationen hade inga nya bl&sor bildats.34

4.1.2 USA godkanner genterapibehandling fér 6gonsjukdom

USA:s livsmedels- och lakemedelsmyndighet (FDA) har for forsta gdngen godként en genterapi-
behandling mot en genetisk sjukdom som inte &r cancer. Det ror sig om en behandling av retini-
tis pigmentosa, en sjukdom som paverkar synen och som kan leda till blindhet.

Retinitis pigmentosa, ar ett samlingsnamn fér ett hundratal arftliga sjukdomar som drabbar
dgats nathinna. Nathinnan innehaller celler som ar kansliga for ljus. Dessa sinnesceller kallas
tappar och stavar och bryts ner av sjukdomen. Den genetiska orsaken till sjukdomen kan vari-
era. Det finns dver 60 gener dar en mutation kan leda till retinitis pigmentosa.

Den nya genterapibehandlingen &ar avsedd att anvandas i de fall sjukdomen beror pa en muta-
tion i bada kopiorna av en gen som kallas RPE65.

Genterapiprodukten heter Luxturna och bestar av ett virus som bar pa en fungerande RPE65-
gen. Foretaget som utvecklat produkten, Sparks Therapeutics, har &ven lamnat in en anstkan
om marknadsgodkéannande av Luxturna till det europeiska lakemedelsverket.35

4.1.3 Positivaresultat fran kliniskt forsok med genterapi mot spinal
muskelatrofi

Spinala muskelatrofier ar en grupp arftliga sjukdomar som leder till muskelsvaghet och
muskelfortvining (atrofi).

Den svaraste formen kallas SMAL1 och forekommer hos spadbarn. Sjukdomen ger symtom
inom sex ménader. Barn med SMAL1 &r ofta muskelsvaga som nyfodda. De orkar inte lyfta hu-
vudet, har ofta svart att suga och svalja och lar sig aldrig att sitta utan stod. Risken for infek-
tioner, framfor allt lunginflammation, ar stor eftersom barnen har svart att hosta upp slem.
Barn med denna form av spinal muskelautrofi dor oftast under det forsta levnadsaret.

I en forsta klinisk studie behandlades 15 atrofi-patienter med genterapi. De fick en dos intra-
venost av ett ofarligt virus som bar pa den korrekta genen.



Vid en uppfoljning 20 manader eller mer efter behandlingen levde alla patienter och ingen
behdvde permanent andningshjélp. Av de 12 patienter som fick den hdgsta dosen kunde elva
prata, ata och sitta, om &n mycket korta stunder. Tva av dem kunde ga.

Fler studier behovs dock for att utvardera hur siaker behandlingen ar pa lang sikt och hur
lange behandlingen haller i sig.36

Patientens egna celler plockas ut och genmodifieras eller genomredigeras utanfér kroppen Cellerna med
det forandrade DNA:t satts sedan tillbaka in i patienten. Copyright: Gunilla Elam

4.1.4 Patient med blodbristsjukdom behandlad med genterapi
Sickelcellanemi &r en allvarlig arftlig blodbristsjukdom. Sjukdomen beror pa mutationer som
ger forandringar i hemoglobinet, det protein i de réda blodkropparna som transporterar syre till
olika delar av kroppen. Globalt fods arligen mer an 275 000 barn med sjukdomen.

Under aret rapporterades om en patient som behandlats med genmodifierade blodstamceller.
Blodstamceller &r en typ av celler som utvecklas till bland annat réda blodkroppar.

I korthet togs blodstamceller fran patientens benmérg. De modifierades med en korrekt kopia
av den gen som i patienten ar muterad och fordes darefter tillbaka in i patienten. Fére behand-
lingen led patienten av mycket smartsamma episoder da syrebrist uppstér pa grund av tilltappta
blodkarl.



Patienten hade &ven akuta brostsmartor, vilket ar ett livshotande tillstand for patienter med
sickelcellanemi. Pa grund av syrebrist hade dven patientens benvavnader i héfterna forstorts.

Under de femton méanader som gatt efter behandlingen har patienten inte upplevt nagra episo-
der av syrebrist.37

4.1.5 Patient genredigerad direkt i kroppen

For forsta gangen har en patient fatt en behandling med hjalp av genomredigering direkt i
kroppen. Den patient som behandlades har Hurler-Scheie syndrom. Det &r en séllsynt &mnes-
omsattningssjukdom som beror pa en mutation i en gen som styr bildandet av enzymet alfa-
L-iduronidas. Enzymet medverkar vid nedbrytningen av kroppens sa kallade mukopolysacka-
rider, men pa grund av mutationen saknas enzymet vid sjukdomen. Det gor att mukopoly-
sackariderna ansamlas i cellerna i stéllt for att brytas ned. Det leder i sin tur till att olika vév-
nader och organ skadas.

Gensaxen CRISPR/Cas9 har fatt stor uppméarksamhet de senaste aren, men i det har fallet an-
vandes en aldre genomredigeringsteknik, zinkfingernukleas. Med hjélp av denna gensax har
den korrekta versionen av genen for alfa-L-iduronidas satts in pa en specifik plats i DNA:t i
nagra av patientens leverceller.

Det kommer att drdja en tid innan man vet om behandlingen fungerar.38

4.1.6 UniQure ansdker inte om omgodkannande av genterapibehandling
For fem ar sedan blev det Amsterdam-baserade foretaget uniQure”s Glybera den forsta gentera-
pibehandlingen som godkandes inom EU. Nar tillstdndet I6pte ut i oktober 2017 ansokte inte
foretaget om fornyat marknadsgodkannande. Anledningen var inte att det inte fungerade eller
var sakert for patienten, utan att behandlingen &r fér kostsam, nastan en miljon amerikanska
dollar per behandling. Sedan Glybera marknadsintroducerades 2015 har bara en patient be-
handlats med produkten.

Glybera anvands for att behandla en ovanlig genetisk sjukdom. Sjukdomen beror pé att genen
for enzymet lipoproteinlipas bar pa en mutation som gor att enzymet inte fungerar som den ska.
Fett transporteras i blodet som sma fettdroppar tackta av proteiner. De kallas lipoproteiner och
om enzymet saknas eller bara finns i 1aga halter kan lipoproteinerna inte brytas ner. Det leder
bland annat till inflammation i bukspottkdrteln och svara smartor. Glybera bestar av ett ofarligt
virus som béar pa en fungerande lipoproteinlipas-gen och injiceras i muskelceller i benen.

I maj 2016 godkéndes den andra genterapibehandlingen inom EU. Den kallas Strimvelis och &r
en behandling av patienter med svar kombinerad immunbrist (ADA-SCID). Barn med sjuk-
domen brukar kallas bubbelbarn eftersom de ofta maste héllas isolerade pa grund av infektions-
risken. Patienten behdver bara behandlas en gang till en kostnad av 665 000 amerikanska
dollar. Om behandlingen inte fungerar for en patient betalar foretaget, GlaxoSmithKline, till-
baka pengarna. | mars 2017 behandlades den forsta patienten med Strimvelis.39,40



4.2 Immunterapi fér behandling av cancer

Immunfdrsvaret kdnner igen och angriper det som ar fraimmande fér kroppen som exempelvis
forkylningsvirus och bakterier. Cancerceller kan ocksa ses som frammande for kroppen
eftersom de avviker fran normala celler, men immunforsvaret ar inte s effektivt pa att oskadlig-
gora dem. En form av immunterapi vid behandling av cancer innebar att T-celler (en del av
immunfdrsvaret) genmodifieras sa att de blir battre pa att hitta och doda cancerceller. Vanligtvis
anvands patientens egna T-celler. Cellerna tas ut ur kroppen, modifieras och férékas upp till
miljarder. Darefter fors cellerna tillbaka in i patienten. De celler som vanligtvis anvands har
bland annat modifierats med en sa kallad CAR-receptor och kallas darfor CAR-T-celler. CAR-
receptorn gor att T-cellerna kanner igen ett specifikt protein (ett antigen) pa tumorcellerna. Vid
en annan form av immunterapi behandlas patienterna med lakemedel som hammar ett protein.

4.2.1 Immunterapibehandlingar av cancer godkédnda i USA

I slutet av augusti 2017 godkéande USA:s livsmedels- och lakemedelsmyndighet (FDA) en
cancerterapi som innebdr att patientens egna immunceller modifieras genetiskt (CAR-T-terapi).
Myndigheten kallar det ett historiskt beslut eftersom det ar den forsta genterapibehandlingen
som godkanns i USA. Terapin har utvecklats av det schweiziska féretaget Novartis for behand-
ling av barn och unga vuxna med akut lymfoblastisk leukemi (en form av blodcancer) och kallas
Kymriah.

Knappt tvd manader senare godkande FDA ytterligare en immunterapibehandling. Den kallas
Yescarta och ar en behandling av vuxna med vissa typer av B-cellslymfom. Lymfom &r ett sam-
lingsnamn for olika tumorsjukdomar som uppstar i celler i lymfsystemet. 4

I Sverige testas immunterapi for behandling av cancer i kliniska prévningar av bland annat fors-
kare vid Uppsala universitet i samarbete med Akademiska sjukhuset i Uppsala.42

4.2.2 Friafran sin leukemi 12 respektive 18 manader efter immunterapi-
behandling

Under 2015 behandlades tva barn med genmodifierade och genomredigerade immunceller.
Behandlingen utférdes vid Great Ormond Hospital i London. Barnen led av akut lymfatisk
leukemi (en form av blodcancer). Det ena barnet fick sin diagnos vid 14 veckors alder och be-
handlades med immunterapi vid 11 manaders alder, det andra diagnosticerades med blod-
cancer vid fyra veckors alder och behandlades vid 16 manaders alder. Bada barnen hade fatt
aterfall efter gangse cancerbehandling.

Vanligtvis anvands patientens egna T-celler, men barnen hade inte tillrackligt manga friska T-
celler. Av den anledningen anvandes T-celler frdn en donator. Donatorns T-celler modifiera-
des med gener som gav dem béttre formaga att hitta och doda cancerceller. Dessutom anvan-
des genomredigeringstekniken TALEN for att sla ut vissa gener i donatorns T-cellerna. Detta
for att minska risken for avstétning.



Knappt en manad efter behandlingen fanns inga spar av cancerceller i varken blod eller ben-
marg. En vetenskaplig artikel som beskriver den behandling barnen fatt publicerades i febru-
ari 2017. De hade da varit fria fran cancer i 12 respektive 18 manader.

De modifierade T-cellerna ar en typ av CAR-T-celler som kallas UCART och har utvecklats av
foretaget Cellectis.43

4.2.3 Mikrobiomets paverkan pa immunterapi mot cancer

Vid en form av immunterapi behandlas patienter med en typ av lakemedel som kallas PD-1-
hdmmare. Lakemedlen blockerar proteinet PD-1 som normalt binder till tumdrceller och hind-
rar kroppens immunforsvar fran att attackera dem. Hur val behandlingen fungerar varierar fran
patient till patient.

Under 2017 visade tva forskningsartiklar att mikrobiomet kan spela en roll i hur framgangsrik
behandling av cancerpatienter med PD-1-hdmmare &ar. Mikrobiomet ar alla de mikroorganismer
som finns i en viss miljo, till exempel mag-tarmkanalen.

I den ena studien samlades avforing in fran éver 100 patienter innan de behandlades med PD-1-
hammare. De som hade den storsta mangfalden av mikroorganismer svarade béattre p& behand-
lingen och mdss som transplanterades med avforing fran dessa patienter fick minskad tumaortill-
vaxt. Forskarna kunde ocksa visa att patienter som hade mycket bakterier i gruppen Clostridia-
les var mer benagna att svara pa behandlingen och att de som hade mycket Bacteroidales-bakte-
rier i sin avforing svarade samre.

Den andra studien visade att patienter som behandlats med antibiotika kort tid innan eller strax
efter immunterapibehandlingen klarade sig samre. Antibiotika slar inte bara ut de bakterier som
orsakar den infektion man vill behandla utan stér hela mikrobiomet i mag-tarmkanalen. Fors-
karna visade ocksa att narvaro av bakterien Akkermansia muciniphila, bade i mdss och
manniskor, var kopplad till battre svar pa behandlingen.44

4.3  Aktivering av gener med gensaxen CRISPR/Cas9

De flesta system for genomredigering fungerar genom att DNA-molekylen i ett forsta steg klipps
itu i det omrade dar man vill gora den genetiska forandringen. I CRISPR/Cas9-systemet ar det
guide-RNA som visar vagen och enzymet Cas9 som skoter sjalva klippet.

Under 2017 visade forskare frdn USA och Spanien att gener i moss kan aktiveras med hjalp av
en modifierad form av CRISPR/Cas9 utan att DNA:t klipps itu. De anvande sig av vad de kallar
ett "dott” Cas9-enzym som inte kan klippa, men hitta till ratt plats i arvsmassan, guide-RNA och
en sa kallad transkriptionsfaktor, ett DNA-bindande protein som kan aktivera eller hamma
genuttryck.

Utvalda gener aktiverades i méss med diabetes typ 1, muskeldystrofi respektive en akut njur-
skada. | méssen med njurskada forbattrades njurfunktionen, i méss med diabetes kunde fors-
karna notera att blodsockerhalten sjonk och for méssen med muskeldystrofi mildrades sjuk-
domssymptomen. 4>



4.4  Mer precisa genetiska forandringar med basredigering

For fem ar sedan startade det som brukar kallas ”the CRISPR craze” och sedan dess har forskare
arbetat med att forfina och effektivisera detta kraftfulla verktyg populart kallat gensaxen. Under
2016 publicerades den forsta artikeln som beskrev hur gensaxen kunde modifieras for att an-
vandas till en mer subtil form av redigering som kallas basredigering.

DNA &r uppbyggt av fyra nukleotider som bildar par, A binder till T och G till C. Detta kallas
baspar och det ar alltsa ett utbyte av till exempel A-T till G-C pa en specifik plats i arvsmassan
som kallas basredigering. Till skillnad mot den ursprungliga CRISPR/Cas9-tekniken klipps
DNA-spiralen inte itu vid basredigering.

Under 2017 publicerades tva vetenskapliga studier dar forskare anvant den nya tekniken pa tva
olika satt. Den ena forskargruppen arbetade med basredigering av humant DNA, den andra med
att basredigera mRNA, budbéararen mellan DNA och proteiner

Tekniken har vackt stort intresse eftersom ett antal sjukdomar beror pa att ett baspar bytts ut
mot ett annat i en sjukdomsgen.46

4.5 Sextiofem miljoner dollar till forskning pa genomredi-
gering

Under sommaren delade DARPA (Defense Advanced Research Projects Agency) ut sammanlagt
65 miljoner dollar i forskningsanslag till sju olika forskargrupper som arbetar med genomredi-
gering. DARPA ér en federal myndighet i USA som sorterar under férsvarsdepartementet. An-
slagen ska anvandas till att forbattra genomredigeringsteknikernas precision och sékerhet.

En av dem som fatt forskningsanslag fran DARPA &r Jennifer Doudna, en av de forskare som
forst beskrev gensaxen CRISPR/Cas9. Hon och hennes kollega Emmanuelle Charpentier ar se-
dan 2014 inblandade i en patentstrid med Feng Zhang vid Broadinstitutet.4’



5 Lagstiftningsfragor

5.1 Generaladvokat avger sitt yttrande om mutagenes

Né&r en nationell domstol ska ta stallning till en EU-réattslig frdga och det ar oklart hur lagstift-
ningen ska tolkas kan den begara ett sa kallat forhandsavgérande frdn EU-domstolen. Det &r ett
satt att garantera att EU-réatten tillampas enhetligt. EU-domstolens beslut ska tillampas inte
bara av den domstol som begéart férhandsavgtrandet utan alla nationella domstolar i medlems-
staterna. En generaladvokat &r en radgivare till EU-domstolen och avger ett opartiskt och sjalv-
standigt yttrande om hur han eller hon tycker att ett mal i EU-domstolen ska avgéras. General-
advokatens yttrande blir sedan en del av domarnas beslutsunderlag.

I oktober 2016 begéarde Frankrikes hogsta forvaltningsdomstol ett férhandsavgérande av EU-
domstolen som géllde termen mutagenes i den lagstiftning som reglerar genetiskt modifierade



organismer. Bakgrunden till den franska domstolens begaran var att lantbrukarférbundet
Confédération paysanne och atta andra organisationer, daribland Jordens vanner, kravt av den
franska domstolen att en viss del i Frankrikes motsvarighet till miljébalken skulle ogiltigférkla-
ras. Det gallde den del som undantar organismer som foradlats med hjalp av mutagenes fran att
regleras som en genetiskt modifierad organism.

I EU:s direktiv 2001/18/EG om avsiktlig utsattning av genetiskt modifierade organismer i mil-
jon anses mutagenes leda till en genetiskt modifierad organism, men undantas reglering forut-
satt att metoden inte inbegriper anvandning av hybridnukleinsyramolekyler eller genetiskt mo-
difierade organismer. Det innebar till exempel att en véxt som tagits fram via mutagenes inte
behdver riskbedémas innan en marknadsintroduktion.

Den 18 januari 2018 presenterade generaladvokat Michal Bobek sitt utlatande.

En av den franska domstolens frdgor var om organismer framtagna med tekniker for mutagenes
som utvecklats efter 2001 omfattas av undantaget for mutagenes i direktiv 2001/18/EG. Innan
2001 anvandes i stort sett bara mutationsframkallade &mnen eller stralning for att skapa muta-
tioner. Med denna typ av konventionell mutationsféradling skapas slumpmassiga mutationer
Over hela arvsmassan. Idag finns mer precisa tekniker som till exempel genomredigeringstekni-
ken CRISPR/Cas9. Till skillnad mot konventionell mutagenes kan man med den typen av tekni-
ker pa forhand bestamma var i arvsmassan man vill skapa en mutation. Den franska domstolen
ville med andra ord veta om organismer dar en mutation skapats med hjalp av till exempel
CRISPR/Cas9 omfattas av undantaget.

Enligt generaladvokaten undantas all form av mutagenes under forutséattning att det inte inbe-
griper anvédndning av hybridnukleinsyra eller genetiskt modifierade organismer. Exakt vilken
teknik som anvands ar i ovrigt inte avgdrande. Generaladvokaten skriver vidare att forsiktig-
hetsprincipen i domstolens praxis i férsta hand uppfattas som att den tillater olika aktorer att
vidta provisoriska skyddsatgarder utan att behéva vanta pa att det fullt ut visas att riskerna fak-
tiskt forekommer och hur allvarliga de ar. Skyddsatgarderna kan dock inte grundas pa en rent
hypotetisk uppskattning av risken, som grundas pa rena antaganden som inte ar vetenskapligt
belagda. Generaladvokaten menar ocksa att forsiktighetsprincipen inte kan aberopas for att saga
att enbart tekniker som fanns vid direktivets antagande omfattas av undantaget for mutagenes
och att forsiktighetsprincipen inte kan anvéandas for omtolkning av de rattsliga bestdmmelserna
i strid med deras ordalydelse.

En av de fragor som diskuterats i 6ver 10 ar och som generaladvokaten inte ger ndgot direkt svar
pa ar om “anvandning av hybridnukleinsyra” innebér att slutprodukten, till exempel en vaxt,
innehaller hybridnukleinsyra. Hybridnukleinsyra innebér att nukleinsyra, till exempel DNA,
fran tva olika kallor kopplas samman. Den behoriga myndigheten, Jordbruksverket har tidigare
tolkat detta som att anvandning av hybridnukleinsyra géller under férutséattning att tekniken
stammer 6verens med de metoder for genetisk modifiering som beskrivs i direktivet. Det vill
sdga, om véxten bara bar pd en mutation och inte innehaller ndgot fraimmande DNA (ingen
hybridnukleinsyra) omfattas den av undantaget for mutagenes.

En annan fraga som EU-domstolen har att ta stallning till &r om det finns utrymme for nationell
lagstiftning nar det géller mutagenes. Generaladvokaten skriver i sitt yttrande att direktiv



2001/18/EG inte utgor nagot hinder for medlemsstaterna att anta bestammelser om mutagenes
forutsatt att de dévergripande skyldigheterna enligt EU-ratten iakttas.48

5.2 Digital sekvensinformation och internationella
avtal

Den information om DNA-sekvenser och organismers hela arvsmassa som finns i publika data-
baser ar fritt tillganglig for alla. Det kan ses som ett forskningssamarbete pa global niva och en
allmannyttig verksamhet. FN:s konvention om biologisk mangfald &r ett globalt avtal om beva-
rande och hallbart nyttjande av den biologiska mangfalden. Nagoyaprotokollet &r ett tillaggspro-
tokoll till konventionen som reglerar tilltrade till genetiska resurser och rattvis fordelning av
vinster som kan uppsta vid anvandandet av dem. Protokollet galler bade kommersiell och icke-
kommersiell forskning och regleras pa nationell niva.

En fraga som for tillfallet diskuteras &r om den digitala sekvensinformationen som finns i 6ppna
databaser ar att jAmstélla med fysiska genresurser som till exempel en vaxt. Det skulle innebéara
att om det land varifran den genetiska resursen kommer ar part till Nagoyaprotokollet och har
en tilltradeslagstiftning maste den forskare som i sina studier vill anvanda en DNA-sekvens i en
databas forst ansoka om forhandsgodkannande och ingd ett avtal med det landet. En eventuell
nytta ska fordelas pa ett rimligt och rattvist satt enligt 6verenskomna villkor. Det finns darmed
en konflikt mellan den grundlaggande forskningens ambition om fri spridning av kunskap och
forskningsron och den tilltradeslagstiftning som reglerar tilltrade och anvandning av genetiska
resurser.

Vid konventionens partskonferens i december 2016 beslutades att en expertgrupp skulle till-
sattas. Gruppen ska bland annat identifiera olika typer av digital sekvensinformation som ar re-
levanta for konventionen och Nagoyaprotokollet och analysera eventuella konsekvenser av an-
vandningen av digital sekvensinformation for konventionens mal och protokollets syfte.

Diskussioner om digitala sekvenser och genetiska resurser fors aven inom det internationella
vaxtgenetiska fordraget for jordbruk och livsmedel. Genom fordraget kan véaxtféradlare och
andra anvandare fa ett forenklat tilltrade till genetiska resurser av 64 av varldens viktigaste
jordbruksgrodor. Fordraget garanterar att ursprungslanderna far del av de vinster som kan upp-
sta nar genresurserna anvands.

I september 2017 lamnade EU och dess medlemsstater synpunkter pa konventionens
meddelande (notifiering) om digital sekvensinformation. EU papekade bland annat att digital
sekvensinformation ar mycket vardefullt for bevarande och hallbart nyttjande av biologisk
mangfald. Vidare uppmarksammades konventionen pa vikten av publicering och tillgang till
denna information for icke-kommersiell forskning.

Aven inom Vérldshélsoorganisationens ramverk for pandemiska influensavirus (Pandemic In-
fluenza Prepardness Framework) diskuteras fragan. Influensadvervakningen for bade sasongs-
influensa och pandemisk influensa &r beroende av sekvensinformation. Det pagar for tillfallet
ett arbete for att undersdka om den globala influensadvervakningen (Global influenza
surveillance and response system) kan bli ett s& kallat “specialized international instrument”



inom Nagoyaprotokollet. Detta for att tiden mellan selektion av vaccinstammar och produktion
maste vara snabb och forhandlingar med ursprungslanderna kan ta tid.

Information om olika typer av organismer pa DNA-niva finns idag i databaser och anvand-
ningen av dessa databaser genomsyrar i princip alla grenar av den moderna biologin. Den digi-
tala sekvensinformationen anvénds bland annat for att studera evolution och biologisk mang-
fald. Den anvands vid grundlaggande studier av hur en gen eller en hel organism fungerar och
for att producera till exempel lakemedel, vaccin och andra industriella produkter. Digital
sekvensinformation ar ocksa av stor vikt vid identifieringsarbetet inom CITES, den globala
miljokonventionen vars syfte ar att reglera internationell handel med hotade vilda arter av djur
och vaxter.

Under 1970-talet da information om DNA-sekvenser borjade publiceras i den vetenskapliga
litteraturen sattes publika databaser upp for att lagra och organisera informationen. Idag kréver
manga vetenskapliga tidskrifter att sekvensinformationen deponeras i ndgon av de publika data-
baserna for att en artikel ska publiceras.

Det finns dver 1 500 databaser med sekvensinformation. Den storsta ar International Nucleo-
tide Sequence Database Collaboration (INSDC). Det &r ett samarbetsprojekt mellan Storbri-
tannien, Japan och USA som finansieras av respektive land. Den digitala sekvensinformationen
i dessa databaser 6kar exponentiellt och har nastan fordubblats de senaste fem aren. Sékmotorn
for den databas som skots fran Storbritannien anvands éver tolv miljoner gadnger per manad. All
information i INSDC:s databaser &r fritt tillganglig.

En genetisk resurs kan vara en véxt, ett djur eller delar av en véxt eller ett djur som fron, sporer
eller spermier. Det kan ockséa vara jastceller, virus eller bakterier.49

5.3 FoOrsok att l16sa blockeringarna vid godkdnnandet av
genetiskt modifierade vaxter

Sedan den férordning som reglerar genetiskt modifierade livsmedel och foder tradde i kraft
2003 har en kvalificerad majoritet av medlemsstaterna aldrig varit varken for eller emot ett ut-
kast till beslut om godké&nnande. Kvalificerad majoritet definieras som minst 55 procent av de
28 medlemsstaterna och minst 65 procent av EU:s befolkning. Detta kallas ocksé dubbel majori-
tet. Innan livsmedels- och foderforordningen tradde kraft radde ett sa kallat de facto morato-
rium inom EU. Det innebar att inga ansdkningar om marknadsgodké&nnande av genetiskt modi-
fierade organismer behandlades mellan aren 1998 och 2004.

For att forsoka l6sa problemen i godkdnnandeprocessen nar det galler odling inférdes ett nytt
direktiv 2015. Direktivet ger medlemsstaterna mojlighet att férbjuda eller begrénsa odling av
genetiskt modifierade grodor inom sitt territorium. | direktivet finns 6vergangsbestammel-
ser. Dessa bestammelser innebér att medlemsstaterna fram till den 3 oktober 2015 hade mdj-
lighet att krava att bli undantagna fran de ansokningar som redan lamnats in. Sjutton med-
lemsstater kravde att hela territoriet skulle undantas ansokningarna. Fran Belgien stalldes



krav pa att Vallonien skulle undantas och fran Storbritannien att Wales, Skottland och Irland
skulle undantas.

I januari 2017 rostade medlemsstaterna for forsta gdngen sedan lagstiftningen tradde i kraft
om tre ansdkningar om odling. En av ansdkningarna géallde férnyat godkdnnande av den in-
sektsresistenta majsen MON810. De tva andra ansokningar gallde majsen 1507 och majsen
Bt11. Ansokningar om marknadsgodkannande av de tva sistnamnda lamnades in 2001 re-
spektive 2003. Omrostningarna ledde inte i nagot fall till kvalificerad majoritet, vilket tyder
pa att det nya direktivet inte fungerar som det var tankt. Av de 17 lander som kravt och blivit
undantagna fran dessa ansokningar rostade 11 nej, tva ja och fyra lander avstod.

I mitten av februari 2017 presenterade kommissionen ett nytt forslag pa hur godkéannande-
processen skulle kunna fas att fungera. Detta genom att &ndra i kommittéforfarandet.
Kommittéforfarandet innebér att kommissionen skriver ett utkast till beslut som medlems-
staterna réstar om i en standig kommitté. Nar den kommittén inte kvalificerad majoritet s& kan
arendet ga vidare till en omprovningskommitté som ocksa den bestar av representanter fran
medlemsstaterna.

Kommittéférfarande fungerar generellt mycket vél, men inte nar det galler genetiskt modifie-
rade organismer. Det &r i allméanhet fler medlemsstater som stddjer utkasten till beslut &n som
motsatter sig dem, men man nar aldrig kvalificerad majoritet. Att medlemsstaterna aldrig tar
nagot beslut nar det géller genetiskt modifierade organismer ar unikt. Sett till kommittéfor-
farandet i stort leder en omrostning till ett ja i cirka 98 procent av fallen och i valdigt fa fall leder
en omrostning till ett nej eller att inget yttrande avges.

Vid en omrdéstning kan en medlemsstat rista ja eller nej till kommissionens forslag eller lagga
ner sin rost. De stater som lagger ner sin rést och de som inte finns representerade vid omrést-
ningen réknas inte bort vid den totala sammanrakningen och det vill kommissionen dndra pa.
De foreslar att berakningarna bara ska ta hansyn till de medlemsstater som rostat ja eller nej.
Genom denna andring hoppas kommissionen minska risken for att resultatet efter en omrost-
ning blir inget yttrande. Forslaget galler omprévningskommittén. Kommissionen foreslar ocksa
att de ska kunna lamna arendet till omprévningskommittén en andra gdng om ingen kvalifice-
rad majoritet nds. Den andra omréstningen foreslas vara pa ministerniva. Om inte kvalificerad
majoritet nds vid den andra omrdstningen ska kommissionen kunna éverlamna arendet till
ministerradet for ett icke bindande utlatande.

For okad insyn foreslar kommissionen att informationen om hur medlemsstaterna rostar i
omprévningskommittén ska bli offentliga.s0



5.4 Livsmedelsverket redovisar uppdraget om méarkning av
animaliska produkter

I 2016 ars regleringsbrev fick Livsmedelsverket i uppdrag att, i samrad med Konsumentverket,
utreda och analysera mdjligheterna att marka animaliska produkter fran djur som étit foder fritt
fran genetiskt modifierade organismer (GMO), alternativt markning av produkter fran djur som
atit GMO-foder. | uppdraget ingick ocksa att utreda hur man ska kunna underlatta for aktorer
vid upphandling av livsmedel fran djur som atit GMO-fritt foder.

Livsmedelsverket har analyserat tva alternativ.

1) Obligatorisk markning

Verkets slutsats ar bland annat att ett obligatoriskt markningskrav inte ar proportionerligt
eftersom det skulle innebéra en allt for stor administrativ bdrda och 6kade kostnader for foreta-
gen i forhallande till nyttan for konsumenterna. Vidare skulle en nationell obligatorisk mark-
ning vara svar att motivera utifran de krav som bland annat stélls i EU-férordningen om till-
handahallande av livsmedelsinformation till konsumenterna. Om en sadan markning skulle vara
mojlig skulle den enbart omfatta svenskproducerade produkter och i princip allt foder pa den
svenska marknaden ar idag GMO-fritt.

2) Frivillig markning

Livsmedelsverkets bedomning ar att det &r mojligt att méarka livsmedel med uppgiften “fran djur
som har atit GMO-fritt foder. Om alla livsmedel inom en produktgrupp kommer fran djur som
atit GMO-fritt foder skulle det dock kunna anses som vilseledande.

Livsmedelsbranschen ar starkt kritisk till inférandet av en obligatorisk markning. En frivillig
markning &r inte heller av intresse for branschen med nagra undantag inom bland annat mejeri-
och fagelsektorn. Bland konsumentorganisationerna finns ett visst intresse, men fragan ar inte
prioriterad.

Sjalva djuret &r inte genetiskt modifierat, det ar darfor inte mojligt att analysera huruvida djuret
utfodrats med foder som innehaller GMO eller inte. Enligt de kontrollmyndigheter som Livs-
medelsverket fragat ar verifiering av handelsdokument ofta bade tidskravande och komplicerat
och det ar svart att verifiera att djuren atit GMO-fritt foder under hela sin livstid.5!

5.5 Brasiliens biosakerhetskommission ger klartecken till
genetiskt modifierade sockerror

I bérjan av juni meddelade Centro de tecnologica canavieira i Brasilien att de genetiskt modifie-
rade sockerror de utvecklat fatt klartecken for odling fran den nationella biosakerhetskom-
missionen (CTNBio). De modifierade sockerroren har motstandskraft mot vaxtskadegéraren
Diatraea saccharalis vars larver borrar sig in i grodan och orsakar skérdeforluster. Den gen
som anvants for att ge sockerrdren resistens ar avsamma typ som de som ger Bt-majs och Bt-
bomull motstandskraft mot angrepp fran vissa arter av insekter.52



5.6  Myndighet i USA varnar lakare fran att marknadsféra
mitokondriebyte

USA:s livsmedels- och lakemedelsmyndighet (FDA) har beordrat ldkaren John Zhang att upp-
hora med att erbjuda embryon dar mitokondrierna kommer fran en tredje person.

Den storsta delen av var arvsmassa finns i cellkarnan, men det finns ocksa arvsmassa i
mitokondrierna, cellens energiproducenter. Vid mitokondriella sjukdomar fungerar inte
mitokondrierna som de ska. Det kan bero p& mutationer i mitokondriernas DNA.

Né&r mitokondrierna inte fungerar som de ska kan det paverka olika vavnader och organ i
kroppen, sérskilt de som forbrukar mycket energi. Mitokondrier med muterat DNA och
mitokondrier med friskt DNA &r slumpvist férdelade i kroppen och andelen mitokondrier med
muterat DNA i olika vavnader och organ varierar fran individ till individ. Hur allvarlig sjuk-
domen blir, vilka symptom som uppstar och om och nar sjukdomen bryter ut kan darfor variera
kraftigt inom en och samma familj. Vid ett mitokondriebyte kommer DNA:t i barnets cellkarnor
fran modern och fadern, medan den allra stérsta delen av mitokondrierna med sitt DNA
kommer fran en frisk donator.

Myndigheten skriver att mitokondriedonation for att forhindra mitokondriell sjukdom inte ar
tillatet i USA och att Zhang inte far anvanda embryon dar mitokondrierna bytts ut i USA och im-
plantera dem i en kvinnas livmoder i nagot annat land.

Bakgrunden ar den att John Zhang och andra forskare i en artikel publicerad i april 2017 beskri-
ver hur embryon med donerade mitokondrier transporterats fran New Hope Fertility Center i
New York till motsvarande klinik i Mexiko. Dar implanterades dessa embryon i en kvinna med
den mitokondriella sjukdomen Leighs syndrom.

I Storbritannien &r det enligt lag mojligt for en kvinna med en betydande risk att 6verfora en
mitokondriell sjukdom till sina barn att f& donerade, friska mitokondrier.53



Mitokondriebyte. Copyright: Gunilla Elam.

5.7 Ugandas parlament godkanner biosakerhetslagstiftning

Parlamentet i Uganda godkande under hosten en biosékerhetslagstiftning, men innan lagen tra-
der i kraft och genetiskt modifierade grodor kan borja odlas maste president Museveni god-
kanna den.

Forskare i Uganda har forédlat en rad grodor med hjalp av genteknik och flera av dem har redan
testats i faltforsok. Det galler till exempel banan med resistens mot en sjukdom som orsakas av
bakterien Xanthomonas campestris och potatis med motstandskraft mot bladmégel.

Bade faltférsoken med potatis och med banan har visat pad mycket goda resultat. Efter sex
veckor i faltférsok var alla omodifierade potatisplantor déda, medan de genetiskt modifierade
var opaverkade av bladmégel. Detsamma géllde de modifierade bananerna, kontrollplantorna
vissnade ner medan de modifierade vaxte vidare.

Kokbanan &r en viktig stapelgroda pa den afrikanska kontinenten. Uganda star fér 30 procent av
den globala produktionen och har den hégsta konsumtionen av kokbanan per capita. | Uganda
kallas kokbanan for matoke, vilket betyder mat. | Uganda, Rwanda and Burundi, bestar éver 30
procent av det dagliga kaloriinttaget av banan, i vissa regioner upp till 60 procent. Bakterien
Xanthomonas ar en allvarlig skadegorare som kan sla ut en hel odling. 54
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Ordlista

A, B,C

Aflatoxin

Aminosyror

Antibiotika

Antigen

Arvsmassa

Basredigering

Baspar

CAR-T-celler

Cellkarna

CRISPR/Cas9

Cry-gener

Ett sa kallat mykotoxin som produceras av
mogelsvampar av sléktet Aspergillus. | Sverige
har giftet patraffats i framst importerade produk-
ter som nétter, ris, majsprodukter och torkad
frukt. Aflatoxin kan leda till akuta leverskador
och orsaka levercancer.

Kemiska féreningar som ar byggstenarna i protei-
ner. Det finns tjugo olika aminosyror varav atta
ar essentiella. Att en aminosyra &r essentiell
innebér att manniskokroppen inte kan tillverka
den och att den darfér maste tillforas via kosten.

Samlingsbegrepp for de lakemedel som anvénds
for att behandla infektioner orsakade av bakte-
rier.

Ett kroppsfrimmande &mne som orsakar en re-
aktion hos immunforsvaret.

Den totala mangden DNA i en cell. Ett annat
namn &r genom.

En ny teknik for att byta ut enstaka baspar i arvs-
massan, till exempel basparet A-T mot basparet
G-C.

DNA-spiralen &r en dubbelstréngad molekyl. De
tva strangarna binds samman via kvévebaser.
Kvévebasen adenin (A) binder alltid till kvéveba-
sen tymin (T) och bildar basparet A-T. Kvaveba-
sen guanin (G) binder till kvévebasen cytosin (C)
och bildar basparet G-C.

CAR stér for chimar antigenreceptor. Inom
immunterapi for behandling av cancer modifieras
T-celler med en CAR-receptor och kallas da CAR-
T-celler.

Ett utrymme i cellen som omges av ett membran
och innehaller det mesta av arvsmassan i cellen.
Organismer vars celler har en cellkarna kallas
eukaryoter. De utan cellkérna kallas prokaryoter.

En genomredigeringsteknik som bland annat kan
anvandas for att skapa riktade mutationer i arvs-
massan. Férkortningen CRISPR star for
Clustered Regularly Interspaced Short Palindro-
mic Repeats.

Kodar for cry-proteiner som &r giftiga for vissa
insektsarter. Olika cry-gener har anvants for att,
med hjalp av genmodifiering, ta fram insektsresi-
stenta grodor. Generna ar isolerade fran jordbak-
terien Bacillus thuringiensis och grédorna kallas
Bt-grodor.



D, E F

DNA

Domesticerad

Embryo

Enzymer

EU-férordning

EU-direktiv

Feromoner

Fettsyror

Fotosyntes

Forkortning av deoxyribonukleinsyra (ursprung-
ligen fran engelskans deoxyribonucleic acid). Det
genetiska materialet i alla levande organismer.
Kromosomer ar uppbyggda av DNA.

De genetiska forandringar en vild djur- eller
vaxtart genomgar nar den via mansklig paverkan
blir mer eller mindre beroende av manniskan.
Husdjur och odlade grédor ar domesticerade.

Ett tidigt stadium i ett djurs eller en véxts ut-
veckling.

Proteiner som utfor (katalyserar) kemiska reak-
tion.

Bindande rattsakt som ska tillampas i sin helhet.
Galler direkt och lika i alla medlemsstater.

Satter upp vilka mal som medlemsstaterna ska
uppna, men varje land far sjalva bestamma hur
det ska ga till.

Doftdmnen som utsdndras av bland annat insek-
ter. Insektsferomoner anvénds som ett miljovan-
ligt alternativ for att skydda grédor och fruktod-
lingar mot skadegodrare. De kan till exempel an-
vandas for att stéra parningen eller som lockbete
i insektfallor.

Uppbyggda av en kedja av kolatomer, vate och
syre. Olika fettsyror innehaller olika antal kolato-
mer och kan vara méttade eller omattade. En
fettsyra kallas omattad nar det finns en eller flera
dubbelbindningar mellan kolatomerna. Mellan
kolatomerna i en méttad fettsyra finns bara en
bindning.

Den process i vaxter som med hjélp av energi
fran solen omvandlar koldioxid och vatten till
kolhydrater, syre.

G, H, I

Gen

Genetik

Genom

Genomredigering

Genprodukt

En bit av arvsmassan. Ofta ar en gen en ritning
Over hur ett protein ska konstrueras, men det
finns ocksa gener som ger upphov till RNA som
inte dversétts till proteiner.

Arftlighetslara.

Den totala méngden DNA i en cell. Ett annat ord
ar arvsmassa.

Riktade forandringar av arvsmassan. De tekniker
som anvands kallas populért fér gensaxar och in-
kluderar CRISPR/Cas9 och TALEN.

Det som bildas med en gen som mall, till exempel
ett protein.



Genterapi

Hemoglobin

En behandlingsform som innebér att en korrekt
gen fors in i vissa av patientens celler for att kom-
pensera for motsvarande muterad sjukdomsgen.

Det protein i réda blodkroppar som transporterar
syre till olika delar av kroppen.

J,K, L

Klinisk prévning

Kodar for

Lipider

Laderhud

En studie p& manniskor for att undersika effek-
terna av ett lakemedel eller en behandling.

Att en gen kodar for ett till exempel ett protein
innebér att genen &r beskrivningen av hur protei-
net ska konstrueras.

Ett samlingsnamn for en grupp &mnen, besté-
ende av till exempel fetter, oljor, vaxer och vissa
vitaminer.

Det mellersta lagret av huden. Bestar av bindvay,
kollagen och elastin. Den yttersta, synliga delen
av huden kallas 6verhuden. Det nedersta lagret
kallas underhuden.

M, N, O

Metagenomik

Mikroalg

Mikrobiom

Mikroorganism

Mitokondrier

Molekyl

MRNA

Nukelas

Sekvensbestamning och analys av arvsmassan
hos alla organismer i en viss miljo.

Mikroskopiskt sma vattenlevande véxter. Kallas
ocksé vaxtplankton.

Alla mikroorganismer eller den sammanlagda
arvsmassan av alla mikroorganismer i en viss
miljo.

Organismer som &r osynliga for blotta 6gat till ex-
empel bakterier, arkéer, encelliga djur som amé-
bor och ciliater och encelliga alger. Mikroorgan-
ismer kallas ocksa mikrober.

Cellens energifabrik som aven innehaller DNA.

En molekyl bestar av minst tva atomer. Vatten-
molekyler bestér till exempel av en syreatom och
tva vateatomer. Stora molekyler kallas makromo-
lekyler. Exempel pa makromolekyler ar nukle-
insyra och proteiner.

En kopia av en gen som anvénds av cellmaskine-
riet nar en gen ska oversittas till ett protein. Star
for engelskans messenger-RNA. P& svenska
kallas det budbérar-RNA, men den engelska for-
kortningen anvands &ven pa svenska.

Enzymer som bryter ned DNA.



Nukleinsyra

Nukleotider

Organism

Sammanlankade nukleotider, till exempel DNA-
molekylen.

Byggstenarna i nukleinsyrorna DNA och RNA.
Bestar av en kvévebas (adenin, tymin, cytosin
eller guanin), en sockermolekyl (deoxyribos i
DNA och ribos i RNA) och en eller flera fosfat-
grupper. | RNA ar kvavebasen tymin utbytt mot
uracil.

En organism &r en levande varelse med en egen
amnesomséttning, till exempel en vaxt, ett djur
eller en bakterie.

P,Q,R

Protein

Resistens

RNA

RNAI

Molekyler som bestar av aminosyror och beskrivs
av arvsmassan. Proteiner har manga olika funk-
tioner i organismer, till exempel transporterar de
molekyler, utfér kemiska processer och bygger
upp membran. Ordet protein anvandes forsta
gangen av den svenske kemisten Jons Jacob
Berzelius i ett brev till en hollandsk kollega 1838.

N&r en organism sags vara resistent mot nagot ar
den motstandskraftig eller okanslig mot till
exempel sjukdomar eller antibiotika.

Forkortning av ribonukleinsyra (ursprungligen
fran engelskans ribonucleic acid). Den molekyl
som bland annat fungerar som budbé&rare mellan
gen och protein. Det finns ocksd sma RNA-mole-
kyler som reglerar genuttrycket.

En mekanism i vaxter, djur och ménniskor som
reglerar genaktiviteten. Via RNAi hdmmas speci-
fika gener s& att inget eller mycket lite protein
bildas. RNAI har bland annat anvénts for att,
med hjalp av genmodifiering, fa insektsresistenta
grodor.

S, T,U

Sekvensbestamning

Somatisk genterapi

Stamceller

Stapelgrodor

Vid sekvensbestamning tar man reda pa vilka
nukleotider som finns i en DNA- eller RNA-mole-
kyl och i vilken ordning de sitter. Det gar ocksa
att sekvensbestamma ett protein. Da tar man
reda pé vilka aminosyror som finns i proteinet.

Genterapi dar kroppsceller (somatiska celler)
modifieras.

Ospecialiserade celler som har formaga att ut-
vecklas till alla olika celltyper som finns i en or-
ganism och dela sig ett obegransat antal ganger.

De vanligaste livsmedlen i en population i en viss
region.



TALEN Genomredigeringsteknik som anvands for att
skapa riktade foéréandringar i arvsmassan.

T-celler En typ av vita blodkroppar som spelar en viktig
roll i immunférsvaret.

V, X, Y, Z

Virus De minsta biologiska enheterna som kan infek-
tera levande organismer. Virus forokar sig genom
att med vérdens hjalp tillverka fler viruspartiklar.
Beroende pa vilket virus det &r bestar arvsmassan
av endera DNA eller RNA.

Xenotransplantation Transplantation av celler, vdvnader eller organ
Over artgranserna.
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Gentekniknamnden ar en statlig myndighet som inrattades 1994. Varje ar lamnar myn-
digheten in en rapport till regeringen som beskriver genteknikens utveckling under det

gangna rakenskapsaret.

Gentekniknamnden har till uppgift att félja och sprida kunskap om utvecklingen pa gen-
teknikomradet. Namnden har aven till uppgift att genom radgivande verksamhet framja
en etiskt forsvarbar och saker anvandning av gentekniken sa att manniskors och djurs

halsa och miljon skyddas.

Gentekniknamnden ar radgivande instans till bland annat regeringen, Jordbruksverket
och Livsmedelsverket. Genom sin sammansattning av politiker och forskare spelar Gen-
tekniknamnden en viktig roll som brobyggare mellan den politiska sfaren och forskar-

varlden.

Gentekniknamnden, Karolinska Institutet Science Park, Fogdevreten 2A, 171 65 Solna
Tel. 08-50884630, e-post genteknik@genteknik.se
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