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Gentekniknamnden ska varje ar lamna en rapport till regeringen som beskriver
utvecklingen inom genteknikomradet under det senaste kalenderar. Referaten i
rapporten bygger bland annat pa vetenskapliga artiklar publicerade i
internationella tidskrifter, pressmeddelanden och information fran EU-
kommissionen och den europeiska myndigheten for livsmedelssakerhet. Alla
illustrationer i rapporten har gjorts av Gunilla Elam som har copyright.
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Ett axplock

e | april publicerade EU-kommissionen en studie om nya genomiska
tekniker och i september en inledande konsekvensanalys och en
fardplan. Enligt kommissionen &r nuvarande lagstiftning inte langre
andamalsenlig och behover anpassas till vetenskapliga och tekniska
framsteg. Forslag till ny lagstiftning planeras till andra kvartalet 2023.

e | Japan har tva arter av genomredigerad fisk och en genomredigerad
tomat borjat séljas. Fiskarna ar de forsta genomredigerade djuren som
nar marknaden.

o Det gyllene riset har godkants for odling i Filippinerna, ett land dar A-
vitaminbrist ar ett stort problem i befolkningen. Det betakaroten som
produceras i det genetiskt modifierade risets korn omvandlas i kroppen
till A-vitamin.

e | Kenya har en genetiskt modifierad virusresistent kassava godkénts och
i Nigeria en majs som ar torktolerant och har ett inbyggt skydd mot
skadegdrare. | Brasilien har en genetiskt modifierad béna borjat séljas.

e Genetiskt modifierade myggor borjade under aret att séljas direkt till
brasilianska konsumenter. Myggorna ar modifierade for att, nér de
slapps ut i miljon, minska populationer av myggor som sprider
sjukdomar. Brasilien har d&ven godkant en genetiskt modifierad insekt
som dr en skadegorare i jordbruket.

e Vita flygare har, via horisontell gendverféring, integrerat en vaxtgen i
sin arvsmassa. Det protein som produceras med genen som mall skyddar
insekten mot skadliga &mnen som véxter producerar.

e EU-kommissionen gav under 2021 tva genterapier ett villkorat
godkannande, Abecma for behandling av multipelt myelom och Skysona
for att behandla cerebral adrenoleukodystrofi.

e De tva forsta CRISPR/Cas9-baserade genterapier som ges in vivo har
visat positiv behandlingseffekt. Genterapierna ar utvecklade for
patienter med arftlig transtyretinamyloidos och arftlig blindhet.

e Enundersokning om svenska folkets instéallning till genomredigering
inom vaxtforadling visar att en majoritet dr positivt installda om syftet ar
samhallsfrdmjande. Generellt sett & mén, yngre och hogutbildade i
hdgre grad positiva till att genomredigering anvands inom vaxtforadling.



Introduktion till regleringen av genetiskt
modifierade organismer

Vad &r en genetiskt modifierad organism?

Alla organismers arvsmassa bestar av DNA. DNA stér for deoxyribonukleinsyra
och byggs upp av molekyler som kallas nukleotider. Nukleotiderna &r i sin tur
uppbyggda av socker, fosfat och kvavebaser. Det finns fyra kvévebaser som
forkortas A, T, G och C. | den dubbelstrangade DNA-spiralen binder alltid A till
T och G till C. Det kallas att de bildar baspar. Den dubbelstrangade DNA-
spiralen vecklar ihop sig till kromosomer. Det sistndmnda galler for alla
organismer utom bakterier. En vaxt eller ett djurs arvsmassa bestar av flera
kromosomer som tillsammans omfattar miljarder baspar. DNA finns, med nagra
fa undantag, i alla celler i en organism. Antalet celler i manniskokroppen har
uppskattats till cirka 40 biljoner.2

Inom bade vaxtforadling och djuravel ar malet att fa fram en vaxt eller ett djur
med fér manniskan fordelaktiga egenskaper och det ar informationen i DNA:t
som i mangt och mycket styr vilka egenskaper en individ far.

TACAGG TTC

e hal
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—>

Arvsmassan bestar av DNA som ligger i strukturer som kallas kromosomer. DNA
finns, med négra fa undantag, i alla celler i en organism.

a |_as mer pa: Intro till genetik — Genteknikndmnden
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Inom EU finns ett gemensamt regelverk for genetiskt modifierade organismer.
Forutom en definition anges vilka metoder som resulterar i en genetiskt
modifierad organism, vilka metoder som inte gor det och vilka metoder som
resulterar i en genetiskt modifierad organism som inte omfattas av regleringen.
Definitionerna och forklaringarna finns i direktiv 2001/18/EG om avsiktlig
utsattning av genetiskt modifierade organismer i miljén och omfattar bade
kommersiell verksamhet och forsoksverksamhet i miljon. Direktivet har
genomforts i svensk rétt genom forordningen (2002:1086) om utséttning av
genetiskt modifierade organismer i miljon och miljobalken.?

Definition

| direktivet definieras en organism som varje biologisk enhet, som kan foroka sig
eller éverfora genetiskt material. En genetiskt modifierad organism definieras
som en organism, med undantag for méanniskor, i vilken det genetiska materialet
har &ndrats pa ett sddant sétt som inte sker naturligt genom parning och/eller
naturlig rekombination. Rekombination &r en process under bildandet av
konsceller hos vaxter och djur. Kromosomerna i ett kromosompar byter da delar
av DNA:t med varandra.

De metoder for genetisk modifiering som avses i definitionen ar bland
annat:

1. Hybridnukleinsyratekniker som innebdr bildande av nya kombinationer av
genetiskt material genom att nukleinsyramolekyler, som framstallts utanfor
en organism, infors i ett virus, en bakterieplasmid eller i nagot annat
vektorsystem och éverfors till en vardorganism, i vilken de inte forekommer
naturligt men dar de &r i stand till kontinuerlig forokning.

2. Metoder som innebar direkt inforande i en organism av sadant arftligt
material som beretts utanfor organismen, genom bland annat mikroinjektion,
makroinjektion och mikroinkapsling.

3. Cellfusion (inklusive protoplastfusion) eller hybridiseringsmetoder, som
innebdr att levande celler med nya kombinationer av arftligt genetiskt
material bildas genom fusion av tva eller flera celler pa ett satt som inte
forekommer naturligt.

Hybridnukleinsyra ar detsamma som rekombinant DNA och innebar att DNA
fran tva olika kéllor fogas samman. En plasmid &r ringformat DNA som finns i
bakterier och vektor kan i det har sammanhanget 6verséttas med transportor
eftersom den anvands for att transportera DNA in i cellerna. Eftersom det star
”bland annat” kan dven andra metoder omfattas av definitionen.

Metoder som inte anses leda till en genetiskt modifierad organism:

1. Befruktning in vitro.
2. Naturliga processer som konjugation, transduktion eller transformation.
3. Induktion av polyploidi.

b Las mer pd: GMO-lagstiftningen — Gentekniknamnden
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Konjugation, transduktion och transformation ar olika satt som bakterier far nytt
DNA. Induktion av polyplodi innebdr att antalet kromosomer férdubblas, en
metod som anvénds inom vaxtforadlingen.

Metoder som leder till en genetiskt modifierad organism, men inte omfattas
av regleringen:

1. Mutagenes.
2. Cellfusion (inklusive protoplastfusion) av vaxtceller av organismer som kan
utbyta genetiskt material genom traditionella foradlingsmetoder.

Mutagenes dr den process som leder till att en mutation uppstar och en mutation
ar en forandring av DNA-sekvensen. Férandringen kan till exempel innebdra att
ett enskilt baspar byts ut mot ett annat eller att storre sekvenser forsvinner, 1aggs
till, vander pa sig eller flyttar runt i arvsmassan. Slumpmassiga mutationer kan
framkallas med mutagena amnen eller stralning, riktade mutationer med
modernare verktyg som gensaxen CRISPR/Cas9. Mutationer sker ocksa spontant
och &r en forutséttning for evolutionen.

Till skillnad mot djurceller omges vaxtcellernas plasmamembran av en cellvagg
som bland annat bestar av cellulosa. Vid en protoplastfusion avlagsnas
cellvdggarna. Kvar blir celler som omges av ett plasmamembran, protoplaster.
Protoplaster fran samma eller olika arter kan fas att smélta samman. De
sammansmaélta protoplasterna bildar en ny cellvdgg och kan utvecklas till en ny
planta, en somatisk hybrid. Om protoplaster fran arter som inte kan utbyta
genetiskt material med varandra via traditionell véaxtforadling, fuseras omfattas
véxten av lagstiftningen.

Nya tekniker och regleringen

I april 1990 tradde tva EU-direktiv i kraft. Det ena omfattar innesluten
anvandning av genetiskt modifierade mikroorganismer, det andra avsiktlig
utséttning av genetiskt modifierade organismer i miljén. Det nu gallande
direktivet om avsiktlig utsattning tradde i kraft 2001, men definitionen och
forklaringarna av vilka metoder som resulterar i en genetiskt modifierad
organism, vilka som inte gor det och vilka som gér det men inte omfattas av
direktivet ar desamma som i direktivet fran 1990.

Inom EU startade under 2007 ett arbete som rorde atta nya tekniker. Fragan var
om en viss teknik leder till en genetiskt modifierad organism och om sa var fallet
om produkten omfattas av direktivet eller inte. En av dessa tekniker var en sa
kallad genomredigeringsteknik. De verktyg som anvéands vid genomredigering
kallas populért for gensaxar. En expertgrupp tillsattes, och generaldirektoratet
Joint Research Centre (JRC) och den europeiska myndigheten for
livsmedelssakerhet (EFSA) fick uppdrag relaterade till fragan. Expertgruppens
rapport har aldrig publicerats och EFSA:s uppdrag avslutades i fortid. JRC:s
rapport publicerades 2011.
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Darefter hande i princip ingenting forran EU-domstolen i juli 2018 tolkade
termen mutagenes i direktivet. Av domslutet framgar att mutagenes alltid
resulterar i en genetiskt modifierad organism, men att de organismer som tagits
fram med &ldre tekniker, till exempel mutationsframkallande &mnen eller
stralning, inte omfattas av direktivet. Har de daremot tagits fram med modernare
tekniker, som till exempel gensaxen CRISPR/Cas9, ska de enligt domstolen
omfattas av direktivet. Gransen sattes vid ar 2001 da géllande direktiv tradde i
kraft.

I november 2019 begéarde Europeiska unionens rad att EU-kommissionen skulle
genomfdra en studie i ljuset av domstolens dom. Under 2021 presenterades
studien och en inledande konsekvensanalys. Se vidare under kapitlet
Lagstiftnings- och konsumentfragor.
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1 Mikroorganismer
o . "“

V-

Bakterier av arten Escherichia coli (E.coli)

Mikroorganismer ar sma levande varelser som vi manniskor inte kan se utan
mikroskop om de inte bildar kolonier. Till mikroorganismer raknas bakterier,
arkebakterier och encelliga djur som amobor, ciliater och encelliga alger. Aven
svampar réknas som mikroorganismer om de lever som enstaka celler eller som
tradar av celler, till exempel mogelsvamp. Inom industrin anvands genetiskt
modifierade mikroorganismer for att producera proteiner som anvands vid
tillverkning av bland annat livsmedel och biologiska lakemedel. Den forsta
produkten producerad av genetiskt modifierade mikroorganismer var insulin
som godkandes i USA 1982. Atta ar senare godkandes den férsta produkten for
livsmedelsproduktion, enzymet kymosin. Det kymosin som produceras av
mikroorganismer fungerar som ett alternativ till 16pe vid osttillverkning.c

1.1 Effektiv kvéavefixering med genomredigering

Under aret lanserade ett USA-baserat foretag sin tredje och fjarde produkt av
kvévefixerande bakterier, en for durra och en forbéattrad produkt for majs. De
grodor vi odlar behdver tillforsel av olika ndringsamnen varav kvave ar en av de
viktigaste. Behovet av kvave och andra amnen tillgodoses oftast genom olika
former av godselmedel. Baljvéxter, som till exempel bénor, far en del av sitt
kvévebehov tillgodosett via de kvévefixerande bakterier de lever i symbios med.
Att bakterierna ar kvavefixerande innebér att de kan fanga in luftens gasformiga
kvéve och omvandla det till en form som vaxter kan ta upp och anvénda.

Andra grodor som majs, ris och durra har inte samma symbiotiska forhallande
med kvavefixerande bakterier och det &r dér foretagets produkter kommer in. De
bakterier som anvants for att utveckla produkten for majs isolerades fran
majsrotter. Dessa bakterier har formagan att omvandla luftens kvéave, men finns
det tillgang till kvave i fixerad form, till exempel ammonium, slutar bakterierna
att omvandla kvavet till en for vaxter lamplig form. For att fa bakterierna att
kontinuerligt fixera kvéave fran luften redigerades en gen i bakteriens arvsmassa
och en startsekvens flyttades fran en gen till en annan. De genomredigerade
bakterierna appliceras i samband med sadd och tillfér kvave under hela
odlingssasongen. De kan darmed ersatta en del av det kvévegddsel som anvénds
i jordbruket.t

¢ Las mer pa: Mikroorganismer — Gentekniknamnden
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1.2 Fran plast till vanillin med modifierade bakterier

Polyetentereftalatet i PET-flaskor framstalls fran tereftalat. Forskare vid
universitetet i Edinburgh har genetiskt modifierat E.coli s att bakterien kan
omvandla tereftalat till smakamnet vanillin. Det &r alltsa inte fragan om
atervinning i vanlig bemarkelse utan det som pa engelska kallas upcycling. det
vill saga att atervinna avfall och omvandla det till en produkt med ett hdgre
varde &n den ursprungliga. Vanilj & en komplex blandning av hundratals olika
smak- och doftdmnen. Blandningen produceras i vaniljorkidéns frokapslar och
den viktigaste ingrediensen &r vanillin. Pa grund av de hoga kostnaderna och den
knappa tillgangen pa akta vanilj &r syntetiskt vanillin mycket vanligt.?

1.3 Produktion av aceton med modifierade bakterier

Aceton produceras vanligtvis fran bensen och propylen via en metod som
utvecklades redan 1942. Det finns miljévanligare tillverkningssatt, men de &ar
mer kostsamma. Under aret har japanska forskare utvecklat ytterligare ett
miljovanligt sétt att framstéalla aceton. De modifierade den varmealskande
bakterien Moorella thermoacetica pa sa satt att den omvandlar véte, koldioxid
och monoxid till aceton. Bakterien vaxer vid temperaturer éver acetonets
kokpunkt och produkten blir darfor gasformig. | nésta steg i processen
omvandlas aceton-gasen till flytande form.3
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2 Vaxter

Det gyllene riset. Foto: International Rice Research Institute

Véxtforadling innebar att vaxters DNA och darmed egenskaper dndras efter
manniskans behov. Grunden for all vaxtforadling ar att det finns genetisk
variation i det vaxtmaterial foradlaren har att arbeta med. Det géller oavsett
vilken foradlingsmetod som anvands.

Klassisk genetisk modifiering

Vid den klassiska formen av genetisk modifiering fors en isolerad DNA-sekvens
in i celler och blir déar en del av de miljarder baspar som bygger upp en véxts
arvsmassa. Det kan till exempel rora sig om en gen eller delar av en gen. Man
kan med genetisk modifiering till exempel stanga av proteinproduktionen fran en
av véxtens egna gener eller fa véxten att producera ett helt nytt protein. | bada
fallen far vaxten en ny egenskap.

Den nya DNA-sekvensen kan vara isolerad fran samma art som man for in den i,
eller fran en helt annan art. Kommer DNA-sekvensen fran samma eller en
korsningsbar art blir resultatet en cisgen vaxt, i annat fall kallas véxten transgen.
Vare sig man for in en potatisgen i en potatis, eller en bakteriegen i en potatis, sa
blir resultatet en genetiskt modifierad organism som omfattas av EU:s
lagstiftning om genetiskt modifierade organismer.

Traditionell mutationsféradling

Vid traditionell mutationsfordadling anvands mutationsframkallande &mnen eller
stralning for att skapa genetisk variation i vaxtmaterialet. Det ar gamla tekniker
som borjade utvecklas for snart 100 &r sedan och de leder till sSlumpmassiga
mutationer 6ver hela arvsmassan. En véaxtforadlare maste darfor i efterhand
analysera vaxtmaterialet for att se om nagon av alla dessa mutationer lett till den
Onskvarda forandringen av arvsmassan.
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Genomredigering

Genomredigering kan anvéandas for att via riktade mutationer ge vaxten en ny
egenskap utan att nagot nytt DNA fogas in i dess arvsmassa. Det ar en
modernare form av den traditionella mutationsforédlingen och ett sétt att med
precision finjustera enstaka egenskaper i en i 6vrigt bra véxtsort. De verktyg som
anvands kallas populart for gensaxar. De har anvants inom forskningen sedan
1990-talet, men det stora genombrottet kom forst nér det Nobelprisbeldnta
verktyget CRISPR/Cas9 utvecklades i borjan av 2010-talet. Sedan dess har
teknikerna for genomredigering utvecklats och forfinats och idag gar det bland
annat att byta ut ett enda baspar i arvsmassan med en teknik som kallas
basredigering.

2.1 Gyllene riset godként for odling i Filipinerna

Betakaroten finns i manga frukter och gronsaker som till exempel morot, nypon
och aprikos. Vél inne i kroppen omvandlas betakarotenet till A-vitamin. Ris
producerar ocksa betakaroten, men bara i de grona delarna, inte i riskornen. Det
gyllene riset & modifierat sa att betakaroten dven produceras i de atbara delarna,
riskornen.

I december 2019 blev Filippinerna det forsta land, med allvarliga problem med
A-vitaminbrist i befolkningen, att godkanna det gyllene riset for anvéandning som
livsmedel och foder. Riset var da sedan tidigare godkant i Australien, Nya
Zeeland, Kanada och USA. Det gyllene riset planeras dock inte att séljas i de
sistndmnda landerna. Ansékningarna lamnades in av det internationella
risforskningsinstitutet (IRRI) for att handeln inte ska storas vid en eventuell
inblandning av det gyllene riset i konventionellt ris. | juli 2021 godkénde
Filippinerna éven odling av riset och utsade kommer att distribueras till
resurssvaga lantbrukare. Det ris som nu godkants har utvecklats av IRRI i
samarbete med Philippine Rice Research Institute.

Brist pa A-vitamin &r ett stort problem i vissa delar av varlden. Enligt
Vaérldshélsoorganisationen ar A-vitaminbrist den enskilt viktigaste orsaken till
att barn blir blinda i utvecklingslander. Den bidrar ocksa vasentligt till sjuklighet
och ddd fran vanliga infektioner. Uppskattningsvis riskerar 2,8 miljoner barn i
forskolealdern att bli blinda pa grund av brist pa A-vitamin, och 251 miljoners
halsa och 6verlevnad aventyras. Anledningen till att brist pa A-vitamin kan leda
till blindhet &r att hornhinnan blir uttorkad vilket skadar bade hornhinnan och
nathinnan.

I en studie publicerad 2019 undersokte forskare hur mycket av det
rekommenderade intaget av A-vitamin som skulle tdckas om konventionellt ris
byttes ut mot det gyllene riset. Enligt studien skulle det uppskattningsvis tacka
89 till 113 procent respektive 57 till 99 procent av det rekommenderade intaget
for forskolebarn i Bangladesh respektive Filippinerna.*
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2.2 CRISPR-redigerade tomater borjar saljas i Japan

I maj 2021 lanserade ett japanskt uppstartsforetag en genomredigerad tomat i
form av smaplantor. Plantorna kunde bestallas av hemmaodlare via en
webbplats. Tomaten fick ett mycket positivt mottagande och sjalva frukterna
borjade darfor saljas i mitten av september. Det kommer ocksa att tillverkas en
tomatpuré fran de genomredigerade tomaterna.

Med CRISPR/Cas9 som verktyg skapades riktade mutationer i tomatens
arvsmassa. Det resulterade i tomatfrukter med fem till sex ganger mer
gammaaminosmorsyra (GABA). GABA dr en signalsubstans i hjarnan och
tillskott av GABA ségs kunna sanka blodtrycket och gdra en person mer
avslappnad. GABA i form av kosttillskott och GABA-berikade livsmedel &r
mycket populdrt i Japan.

De plantor och frukter som distribueras marks med information om att produkten
utvecklats med hjalp av genomredigering och att ansvariga departement
konsulterats. Det finns ocksa en QR-kod som tar konsumenten till en webbplats
for mer information om tomaten.®

2.3 Modifierad kassava godkand i Kenya och aubergine i
Filippinerna

Den kenyanska biosakerhetsmyndighet har gett klartecken till att sétta ut
genetiskt modifierad kassava i miljon. Det innebar att sa kallade National
performance trials kan genomféras. Det dr det sista steget innan nya sorter kan
registreras och slappas ut pa marknaden och ett krav som géller alla nya sorter
oavsett foradlingsteknik.

Kassavan ar modifierad for resistens mot det virus som orsakar cassava brown
streak disease (CBSD). CBSD ar en av tva vaxtsjukdomar som orsakar de storsta
skordeforlusterna i kassavaodlingar i Afrika. Den modifierade kassavan har
under fem ar utvarderats i faltforsok i Kenya och i Uganda. Under den perioden
har den modifierade kassavan visat ett hdgt och stabilt forsvar mot CBSD. Den
virusresistenta kassavan testas for nérvarande i Rwanda. Nar det galler
konsumtion av kalorier per capita ar kassava den nast viktigaste stapelgrodan pa
den afrikanska kontinenten.®

Under sommaren godkande jordbruksdepartementet i Filippinerna sa kallad Bt-
aubergine for anvandning som livsmedel och foder. Det &r aubergine som
genetiskt modifierats for att motsta angrepp fran vissa arter av skadegorande
insekter. Filippinerna &r det andra landet i varlden som godként genetiskt
modifierad aubergine. | Bangladesh godkéndes Bt-aubergine i oktober 2013 och
har odlats dar sedan 2014.”
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2.4 Brasilien borjar sélja modifierade bonor

Under aret har en genetiskt modifierad bona (Phaseolus vulgaris) borjat saljas i
Brasilien. Bonan ar modifierad for att motsta ett virus som orsakar stora
skordeforluster i Brasilien. Virusets sprids av vita flygare och hittills har viruset
kontrollerats genom att bekdmpa insekten.

Den teknik som bdnan modifierats med kan liknas vid ett vaccin och kallas
RNA-interferens (RNAI). Ett DNA-fragment fran viruset fogades in i bénans
arvsmassa. | bonan produceras da sma RNA-molekyler. Nar viruset angriper
bonan tystar de sma RNA-molekylerna en av virusets gener, vilket resulterar i att
viruset inte kan forgka sig och orsaka skada.

Den virusresistenta bonan har
utvecklats av Embrapa, ett statsagt
foretag for grundforskning och
tillampad forskning. Den aktuella
bonan har foradlats via klassisk
genetisk modifiering, men Embrapa
anvander &ven genomredigering i
foradling av bona.®

Virusresistenta bonor. Foto: Chilebio

2.5 Svenskt projekt med fokus pa CRISPR/Cas9

Under aret startade projektet Utveckling av genomeditering i livsmedelsgrodor.
Det dr ett projekt inom SLU Grogrund - centrum for véxtforadling av
livsmedelsgrodor.

Inom ramen for projektet kommer ett natverk av aktorer som &r intresserade av
genomredigering att byggas upp. De grodor forskarna inledningsvis kommer att
arbeta med &r vete och sockerbeta och de egenskaper forskarna kommer att
fokusera pa ar resistens mot betcystnematod i sockerbeta och ett minskat upptag
av kadmium i vete. Forst maste dock forskarna anpassa tekniken sa att den
fungerar effektivt i foradlingen av vete och sockerbeta.®
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2.6 Modifierade petunior godkénda i USA

Genetiskt modifierad petunia. Foto: Jens Sundstrom

Under en promenad i Helsingfors 2015 noterade en finsk vaxtbiolog
orangefargade petunior i en plantering. De pdminde honom om de genetiskt
modifierade petunior han sett pa Max Plancks institut i K6In cirka 30 ar tidigare
och han tog med sig en bit av en planta. Efter analys visade det sig att den
matchade de petunior som modifierats pa 1980-talet.

Nér finska myndigheter 2017 uppmarksammades pa detta satte de och andra
medlemsstaters myndigheter igang att analysera petunior. De forsta som
identifierades som genetiskt modifierade var orangefargade, men det visade sig
snart att 6ver 125 sorter i olika farger bar pA DNA som den orangea petunian
modifierats med. De modifierade petuniorna upptécktes dven i USA.

Petuniorna &r inte farliga for halsan eller miljon, men genetiskt modifierade
véxter maste ha ett marknadsgodkéannande innan de borjar saljas. Inom EU finns
inte ndgot sadant godkannande for petunia och de drogs darfor tillbaka fran
marknaden. | januari 2021 fick ett tyskt foretag tillstand att odla de
orangeférgade petuniorna i USA.

Efter det att den modifierade petunian upptackts pa den globala marknaden
analyserade ett annat tyskt foretag samtliga sina 730 petunior. Av dessa visade
sig 128 stycken innehalla DNA fran den ursprungliga orangefargade petunian.
Foretaget destruerade 125 och sparade tre, Potunia Plus Papaya, Fortunia Red
och Surprise Red. Under sommaren 2021 skickade féretaget en fraga till USA:s
jordbruksdepartement om de tre petuniasorterna undantogs
gentekniklagstiftningen eftersom de bar pa samma DNA-sekvens som den
petunia som godkants i januari. | augusti bekraftade Jordbruksdepartementet att
sa var fallet.*°
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2.7 New South Wales lyfter forbud mot genetiskt
modifierade grodor

Sedan New South Wales lyfte det 18 ar langa forbudet mot att odla genetiskt
modifierade grodor kan nu alla delstater i Australien odla modifierade grodor.
Undantagna &r Tasmanien och Kangaroo Island. Under 2020 lyfte en annan
delstat, South Australia, sitt 16 ar langa forbud.**

2.8 Torktolerant majs och vete godkanda

I borjan av oktober godkande Nigeria en genetiskt modifierad majs for odling.
Majsen kallas TELA, ett namn den fatt efter tutela, det latinska ordet for skydd.
TELA-majsen ar torktolerant och har inbyggd motstandskraft mot skadegérande
insekter. I mitten av november godkande Brasilien import av produkter fran
torktolerant vete. Vetet ar godkant for odling i Argentina.?

2.9 Epigenetisk forandring ger 50 procent mer skord

Metylering &r en typ av kemisk modifiering som innebdar att metylgrupper (-
CHB3) binder till DNA eller RNA. I slutanden paverkar metyleringsmonstret
vilka proteiner som produceras, nér de produceras och hur mycket. Ett
samlingsnamn for olika mekanismer som paverkar genuttrycket utan att paverka
sjdlva DNA-sekvensen &r epigenetik.d Det &r sedan tidigare ként att ett protein
som forkortas FTO kan radera metylgrupper fran RNA och darmed paverka
cellers tillvéaxt i djur, inklusive manniska. Néar ris modifierades med genen for
FTO-proteinet dkade risskérden med 50 procent. Det modifierade riset fick fler
och langre rotter, en effektivare fotosyntes och battre motstandskraft mot torka.
Forskarna upprepade forsoket med potatis och fick liknande resultat.*?

2.10 Domesticering med gensax bevarar genetisk mangfald

Domesticeringen av vilda véxter startade for cirka 10 000 ar sedan och for cirka
4 000 ar sedan hade samtliga av de storre grédorna som manniskan ar beroende
av domesticerats. Det géller till exempel majs, ris och vete. Men nér de vilda
vaxterna domesticerades var det bara en brakdel av den genetiska mangfalden
som finns i naturen som hamnade pa akern. Utvecklingen av tekniker for
sekvensbestdmning av organismers hela arvsmassa har, i kombination med
utvecklingen av tekniker for genomredigering, gjort det mojligt att ta tillvara
denna mangfald. En viktig egenskap for vilda vaxter ar att frona faller till
marken vid mognad (drasar). Det gor att véxten kan sprida sina gener. For
manniskan &r det en negativ egenskap eftersom det da blir svart att skorda.

Med genomredigering kan vissa egenskaper, som drasning, forandras medan
andra, for manniskan vérdefulla, egenskaper i den vilda slaktingen bevaras. Nar
vilda sléktingar till det manniskan odlar genomredigeras for att bli odlingsvarda
kallas det de novo-domesticering, domesticering pa nytt.

d Las mer pa: Genuttryck — Genteknikndmnden
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Nar manniskan boérjade domesticera vilda vaxter valde de ut individer med for
manniskan fordelaktiga egenskaper, till exempel den individ som star i mitten som
muterat sd att frona inte langre faller till marken vid mognad.

Kinesiska forskare har sekvensbestamt dussintals vilda rissléktingar och jamfort
med den val undersokta arvsmassan hos odlat ris. Den vilda risslékting forskarna
valde att fortsétta arbeta med var Oryza alta. Vissa genvarianter i O. alta &r
fordelaktiga for en vild vaxt, men inte om den ska odlas och det &r hér gensaxen
kommer in. Forskarna redigerade sex av det vilda risets gener, inklusive gener
for kornstorlek, tjockleken pa stammen och genen som bestammer om frona
faller till marken vid mognad eller inte. Det resulterade i ett ris som &r mer
lampligt att odla. | en notis i den vetenskapliga tidskriften Nature kallades det
genomredigerade riset for insta-crop.4

Till skillnad fran nastan alla djur har manga véxter fler &n tva kromosomer av
varje sort. Har en gréda fler an tva kromosomuppséttningar kallas den polyploid.
Potatis har till exempel fyra uppsattningar kromosomer, brodvete sex och
jordgubbe atta. Férdelarna med polyploida grodor ar bland annat att de oftast
producerar mer biomassa an de som bara har tva kopior av varje kromosom och
att de ar mer robusta. Att det vilda ris som genomredigerades har fyra
kromosomuppsattningar ar darfor positivt.

2.11 CRISPR - ett populart verktyg i potatisforadling

Utvecklingen av genomredigering i potatisforadlingen gar snabbt framat.
Anledningen till att tekniken blivit sarskilt populdr att anvanda pa just potatis ar
att det konventionella foradlingsarbetet & mer komplicerat och tidskrdvande &n
for de flesta andra grodor. Det visar sig i lagstiftningen dar vaxtféradlarratten
galler i 25 ar, forutom for potatis, trad och vinstockar, da den géller i 30 ar. Att
med en gensax dndra enskilda egenskaper och samtidigt bevara andra férenklar
foradlingen av en sa pass komplicerad groda som potatis.

Svenska forskare har under aret publicerat vetenskapliga artiklar dar de
beskriver hur de anvant CRISPR/Cas9 for att 6ka motstandskraften mot
potatisbladmdgel och for att ta fram potatis dar sa kallad resistent starkelse
bildas i knélarna. Resistent starkelse fungerar som kostfibrer, vilket i sin tur
sanker glukosnivaerna, gynnar tarmfloran och minskar kaloriinnehallet.
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Genomredigerad potatis med reducerad brunfargning till vanster och kontrollen till
hoger. Foto: Matias Gonzéalez

Potatis som skadas vid eller efter skord blir brun i kontakt med syre. Det &r ett
problem for producenter runt om i varlden och manga ton potatis gar arligen till
spillo. Aven i detta fall har svenska forskare anvant CRISPR/Cas9 for att minska
svinnet. | samarbete med INTA i Argentina har de inaktiverat en gen i potatisens
arvsmassa vilket resulterade i att brunférgningen av kndlarna minskade avsevart.
Under aret har forskarna i Argentina genomfort faltforsok och malet ar att
introducera potatissorter med den nya egenskapen pa marknaden i Argentina.*®

2.12 Majs med fler rader korn och senap som smakar som
sallad

Under aret har ett USA-baserat foretag genomfort faltforsok med
genomredigerad majs som producerar fler rader av korn an snittet pa 16 rader
per kolv. Den forsta av fortagets produkter som kommer att na marknaden ar
dock troligtvis inte majsen utan en genomredigerad sareptasenap. Sareptasenap
har en mycket stark smak. Det forskarna gjort &r att inaktivera en rad gener och
har da fatt fram en produkt som i princip smakar som sallad, men som har
samma naringsvarde som sareptasenap. Den genomredigerade senapen
producerar ocksa tre ganger sa mycket bladmassa jamfort med plantor som inte
redigerats. Redan i augusti 2020 fick den redigerade senapen klartecken fran
USA:s jordbruksdepartement att den inte omfattades av
gentekniklagstiftningen.®

2.13 Sotare tomater med gensaxen CRISPR/Cas9

Hog sockerhalt &r en popular egenskap bland japanska konsumenter. Med malet
att gora tomatfrukterna sotare har japanska forskare, med hjalp av
CRISPR/Cas9, inaktiverat en gen i tomatsorten Suzukoma. Det resulterade i 29
procent mer sackaros och 36 procent mer glukos i de genomredigerade frukterna
jamfort med halterna i den icke-redigerade Suzukoma. Genom att
sekvensbestdmma de redigerade tomatplantornas arvsmassa kunde forskarna
konstatera att det inte skett nagra andra forandringar i DNA:t an de avsedda.’
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2.14 Genomredigering av tropiska grodor

Forskningscenter inom den radgivande gruppen for internationell
jordbruksforskning (CGIAR) har flera foradlingsprojekt pa gang dar
genomredigering anvands. De arbetar bland annat med resistens mot olika
sjukdomar pa kokbanan, kassava och ris, forbattrat naringsinnehall i majs och
resistens mot parasitvaxten striga i parlhirs och durra.®

2.15 Eukalyptus som inte kan foroka sig sexuellt

Det finns 100-tals olika arter och hybrider av eukalyptus och en del odlas for sitt
virke och for sin olja. Nastan alla harstammar fran Australien, men manga arter
och hybrider finns idag pa andra kontinenter dar de kan bli invasiva. For att
minska risken for att eukalyptus sprider sig och blir invasiv har forskare tagit
CRISPR/Cas9 till sin hjalp. De inaktiverade en gen som styr bildningen av
blommor, vilket resulterade i eukalyptus som inte kan foroka sig sexuellt.t®

2.16 Forandra farg pa julstjarnan

Under 2021 har CRISPR/Cas9 for forsta gangen anvants pa julstjarna som i och
med redigeringen fatt en klart orange-rod farg. Julstjarnan harstammar fran
Mexiko dar den &r en buske snarare &n en krukvaxt. Det som lyser upp i
vintermorkret &r julstjarnans hogblad, medan sjalva blommorna &r sma och gula.
Hdogbladen &r naturligt réda och i princip alla rosa och vita varianter av véxten
har tagits fram genom att utsatta vaxtmaterial for gamma- eller rontgenstralning,
det vill s&ga via traditionell mutationsforédling som &r helt slumpmassig och
inducerar en mangd mutationer i véxtens arvsmassa. Med CRISPR/Cas9 kan
man valja vilken gen i julstjdrnan som ska muteras och forskarna bakom studien
ser darfor gensaxen som ett alternativ till stralning.?°

2.17 Genetiskt modifierad oljeadra som feromonfabrik

Forskare vid Lunds universitet och Sveriges lantbruksuniversitet har genetiskt
modifierat oljedadra sa att den producerar forstadiet till fjarilsferomoner i
frooljan. Utvecklingsarbetet sker i samarbete med det svenska foretaget
SemioPlant AB och det USA-baserade foretaget ISCA och dess brasilianska
gren. Anledningen till att forskarna valt just oljedadra som feromonfabrik ar
bland annat for att den har en begransad anvandning som livsmedelsgrdda.
Oljedadran ar som namnet antyder en oljevaxt och den genetiska modifieringen
leder till att de naturliga fettsyrorna i frooljan byts ut mot ett forstadium till
feromoner. Det utvinns ur frona och omvandlas till feromoner som kan anvandas
i jord- och skogsbruk.

Feromoner ar doftamnen som anvénds av manga insekter for att kommunicera.
Det finns olika typer av feromoner och de anvénds som ett miljovanligt
alternativ for att bekampa vaxtskadegorare, till exempel genom att stéra
parningen. Nar luften mattas av sexualferomoner far hanarna svart att lokalisera
en hona att para sig med. Feromoner kan ocksa anvandas som lockbete i
insektféllor.
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Anvandningen av feromoner ar miljovanlig eftersom de inte bildar nagra giftiga
biprodukter, bryts ner snabbt och séllan paverkar andra arter &n den feromonerna
riktar sig mot. Risken for att skadegOraren utvecklar resistens mot
vaxtskyddsmedel baserade pa feromoner ar dessutom Iag. Storskalig produktion
av syntetiska feromoner &r dock mindre miljévénligt eftersom stora mangder
I6sningsmedel anvénds och giftiga restprodukter bildas. Att framstélla
insektsferomoner i genetiskt modifierade vaxter kan bli ett miljévanligare
alternativ.

Forskningen ar inriktad pa fjarilsferomoner, men metoden kan &ven anvandas for
produktion av andra skadeinsekters feromoner. Under éret har forskarna
publicerat en vetenskaplig artikel dar feromoner riktade mot appelvecklare
producerats i oljedadra. Produkten har visat sig mycket aktiv. Appelvecklare &r
en fjarilsart vars larver borrar sig in i frukterna for att na karnhuset. Om de inte
kontrolleras kan de orsaka stora skador i appel- och paronodlingar. Den forsta
effektiva feromonprodukten for att stora &ppelvecklarens parning registrerades i
USA 1991. Sedan dess har de syntetiskt framstéllda appelvecklarferomonerna
blivit en del av det integrerade véxtskyddet i &ppel- och paronodlingar.

Véxtproducerade feromoner riktade mot en annan fjarilsart, bomullsknolflyet,
har testats i faltforsok i Brasilien. Resultaten visar att feromoner som
producerats av genetiskt modifierad oljedadra ar lika effektiva att kontrollera
skadegdraren som de syntetiskt framstéallda. Bomullskndlfly &r en allvarlig
skadegorare pa bland annat bomull, majs, tomat och kikart.

2.18 Gendrivare testas for forsta gangen pa en vaxt

En genvariant som 6kar chansen for en individ att dverleva och fortplanta sig,
sprider sig och blir kvar i en population. Enligt de lagar som genetikens fader,
Gregor Mendel, formulerade &rver halften av avkomman en viss genvariant. Det
géller oavsett om det ror sig om rattor, algar, férgatmigej, manniska eller nagon
annan organism. Men i de flesta organismer finns DNA-sekvenser som bryter
mot Mendels lagar. De kallas ibland sjalviskt DNA och sprider sig snabbt i en
population dven i de fall det &r negativ for arten. Sjalviskt DNA driver en
egenskap genom en population och kallas dérfor gendrivare.e

Forsta gangen forskare visade att CRISPR/Cas9 kunde anvandas som gendrivare
var 2015. Sedan dess har gendrivare framfor allt testats pa myggor som sprider
sjukdom. Under 2020 anvandes gendrivare for forsta gangen pa en
vaxtskadegdrare och under 2021 pa backtrav, en sa kallad modellorganism inom
vaxtforskningen.

e Las mer pa: Gendrivare — Genteknikndmnden
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Genen sprids langsamt i populationen Genen sprids snabbt i populationen

Vid mendelsk nedarvning sprids en DNA-sekvens langsamt i en population. Med en
gendrivare i arvsmassan sprids den snabbt.

En viss genvariant kan leda till att en blomma blir vit, en annan till att den blir
rod. Nar tva individer av en vaxt korsas far avkomman genvarianter fran bada
foraldrarna, en pa den ena kromosomen i ett kromosompar och en pa den andra.
For en vaxtforadlare ar det i manga fall onskvart att en viss genvariant finns pa
bada kromosomerna i ett kromosompar. Det kallas att vaxten ar homozygot for
just den genvarianten och det &r tidskravande att via korsningar fa fram plantor
som ar homozygota for genvarianten av intresse. | en vetenskaplig artikel
publicerad under aret visar forskare att de genom att anvanda CRISPR/Cas9 som
gendrivare fatt fram avkommor dar en viss genvariant fanns pa bada
kromosomerna.??

2.19 RNAI som biologiskt bekampningsmedel

Arvsmassan styr livsprocesserna genom ett flode av information fran DNA via
budbararmolekylen mRNA till bildningen av bland annat proteiner. Fl6det fran
DNA till protein regleras pa olika satt och en mekanism som har en central
betydelse ar RNA-interferens (RNAI). Ar 2002 utnamnde den vetenskapliga
tidskriften Science upptackten av RNAi-systemet till arets genombrott och 2006
tilldelades forskarna bakom upptéckten Nobelpriset i fysiologi eller medicin.

RNAI finns i bade vaxter och djur, inklusive manniska, och bygger pa
dubbelstrangat RNA som nar det klipps till sma RNA-bitar (siRNA) leder till att
mRNA fran en viss gen bryts ner. Nar mRNA:t bryts ner bildas inget protein.
Forutom att reglera genuttrycket fungerar RNAIi dven som ett forsvar mot
virusinfektioner.

RNAI-systemet har inspirerat forskare till att utveckla grédor med inbyggt
forsvar mot skadegorare. En majs som bildar dubbelstrangat RNA riktat mot en
for majsrotbaggen livsviktig gen godkéandes i USA 2017. RNAi-majsen kommer
att vara tillganglig for lantbrukare i USA 2022 och i Kanada 2023. Under 2019
godkandes majsen for anvéndning som livsmedel och foder i EU.
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En annan metod som bygger pa samma princip och som ar under utveckling ar
att istéllet for att bygga in forsvaret i grodans arvsmassa, bespruta den med
dubbelstrangat RNA. Forskare har bland annat testat RNA-sprej pa olika arter av
patogena svampar och det tycks som att det fungerar olika bra i olika arter av
skadegorare. Det har fungerat val pa bland annat gramogel, svartmégel och den
svamp som orsakar axfusarios pa strasad, men samre for att bekdmpa andra
svampar. Forskare fran bland annat Sveriges lantbruksuniversitet arbetar med
RNA-sprej riktad mot bladmdgel pa potatis och tomat. De forsta resultaten
publicerades under aret och visar att det finns potential, men att strategin
behover utvecklas ytterligare for att bli effektiv.

En RNA-sprej for att bekdmpa koloradoskalbaggen utvarderas for narvarande av
myndigheter i USA och en sprej for att bekdmpa gramdgel pa druva och
jordgubbar testas i falt i USA och i Italien.?
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3 Djur

Japansk rédbraxen, Pagrus major

3.1 Genomredigerad fisk borjar saljas i Japan

Under oktober bérjade genomredigerad fisk av arten japansk rédbraxen (Pagrus
major) att sédljas i Japan. Braxen har redigerats sa att den producerar 20 procent
mer muskelmassa. Det forskarna gjort ar att med hjalp av CRISPR/Cas9
inaktivera en gen som hammar muskeltillvaxt. En manad senare borjade
ytterligare en genomredigerad fisk att saljas, som pa engelska kallas tiger puffer
(Takifugu rubripes). En gen som styr aptiten har inaktiverats vilket gor att fisken
ater mer och darmed vaxer snabbare. Fiskarna ar de forsta genomredigerade djur
som natt marknaden.?*

3.2 Forsta kommersiella skorden av genetiskt modifierad
lax

Under sommaren 2021 skérdades den genetiskt modifierade atlantlaxen
AquaAdvantage for forsta gangen i kommersiell skala. Samma manad
godkéndes den modifierade fisken for marknadsintroduktion i Brasilien. Sedan
tidigare ar laxen godkand i Kanada och USA.2° Laxen har modifierats sa att den
vaxer snabbare under sin tidiga utveckling vilket gor att den nar marknaden
snabbare. | slutdnden blir den ungefér lika stor som lax som inte modifierats.f

f Lds mer pé: Snabbvaxande lax — Gentekniknamnden
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AgquaAdvantage och icke-modifierad lax vid samma alder. Foto: AquaBounty.

3.3 Vaxtgen skyddar vita flygare mot vaxtgifter

Under evolutionens gang har DNA flyttats dver artgranserna aven utan mansklig
paverkan. Det kallas horisontell genoverféring och har lange setts som en viktig
process i bakteriernas evolution. Pa senare ar har det visat sig att horisontell
genoverforing aven haft en djupgaende inverkan pa véxternas evolution.?® Under
2021 har forskare visat att en vaxtgen, via horisontell gendverforing, fogats in i
en insekts arvsmassa.

Véxter skyddar sig mot angripare genom att producera en rad giftiga amnen.
Trots detta fungerar manga vaxtarter som foda for insekter. Nu har forskare
hittat en anledning till att vita flygare kan &ta giftiga vaxter utan att ta skada. De
har helt enkelt ”stulit” en véxtgen och integrerat den i sin egen arvsmassa. Det
protein som produceras med genen som mall skyddar insekten mot skadliga
amnen som véxter producerar. Forskarnas teori r att gendverforingen skett nar
ett virus infekterat vaxten. Nar sedan vita flygare at av den virusinfekterade
véxten forde viruset dver véxtgenen till insektens arvsmassa. Eftersom det var en
fordelaktig egenskap for vita flygaren att kunna avgifta véxters forsvar spred sig
genen inom arten. Informationen skulle, enligt forskarna, kunna anvandas for att
utveckla en ny bekampningsstrategi.?’

3.4 Forsta kommersiella produkten fran odlat kott

Nar Singapores livsmedelsmyndighet godkande kycklingbitar som framstallts av
odlade celler blev landet forst i varlden att kommersialisera en produkt fran odlat
kott. Processen startar med ett litet antal celler som far foroka sig i ett
tillvaxtmedium i bioreaktorer. Den forsta produkt fran odlat kétt som
presenterades var en hamburgare. Det skedde vid en presskonferens med ett
nederlandskt foretag 2013. Det var en dyr hamburgare som hade kostat cirka 250
000 euro att framstalla. Tekniken har utvecklats sedan dess och foretaget
planerar att marknadsintroducera produkter inom de narmaste aren. For fem ar
sedan var det en mycket liten sektor, idag finns det 6ver 80 foretag som arbetar
med odlat kétt. | drets utlysning av forskningsmedel fran det europeiska
ramprogrammet for forskning och innovation finns alternativa proteinkallor
med, inklusive odlat kott.?8
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3.5 Elefanter utan betar — ett evolutionart svar pa
elfenbensjakt

I en studie publicerad i tidskriften Science visar forskare att trycket fran
elfenbensjagare kan paverka andelen afrikanska savannelefanter utan betar.
Studien utfordes i nationalparken Gorongosa i Mozambique.

Under inbdrdeskriget i Mozambique, 1977 till 1992, jagades elefanter och andra
djur av bada sidorna av konflikten. Det ledde till att populationerna av de stora
véxtatarna i Gorongosaparken sjonk med 6ver 90 procent. N&r antalet elefanter
minskade, fordndrades egenskaperna hos populationen. Eftersom
elfenbensjagarna riktade in sig pa elefanter med betar, var det betydligt fler
honor utan betar som éverlevde och fortplantade sig. Andelen honor utan betar
steg fran cirka 18 till 51 procent. Samma trend syns i andra afrikansk lander dar
elefanter jagas for sina betar, till exempel i Tanzania och i Sydafrika. Med hjélp
av genetiska analyser presenterade forskarna i den aktuella studien en méjlig
forklaring till att det bara &r honor som saknar betar. Den mutation som leder till
att betar inte utvecklas kan vara dodlig for elefanthanarna.2®

3.6 Aldsta DNA som sekvenserats kommer fran en 1.3
miljoner ar gammal mammut

Forskare fran bland annat Uppsala universitet och Naturhistoriska riksmuseet i
Stockholm har lyckats rena fram och sekvensbestamma DNA fran en 1,3
miljoner ar gammal tand som tillhort en sibirisk mammut. Det ar det dldsta DNA
som nagonsin sekvensbestamts. Den forra rekordhallaren ar en 750 000 ar
gammal hast.

Av alla arter som nagonsin funnits pa jorden finns bara en brakdel kvar. Det
enda vi vet om utdoda arter kommer fran arkeologiska utgravningar och DNA-
analyser av fossil. Problemet med ”gammalt DNA” ir att det bryts ner och
sonderdelas 6ver tid och till slut blir den langa DNA-sekvensen olaslig. Fossil
som hittats infrusna i permafrost utgor i viss man ett undantag eftersom kylan
fordrojer nedbrytningen och fragmenten av DNA gar i vissa fall att pussla ihop
till den ursprungliga sekvensen.

I studien sekvensbestamdes DNA fran tre olika mammutar. Alla tre har hittats
infrusna i permafrosten i Sibirien. Tva av dem var &ldre &n 1 miljon ar och den
tredje var yngre och uppskattas ha vandrat pa den sibiriska tundran for ungefar
700 000 ar sedan. Den yngsta tillhorde arten ullharig mammut som ar den art
som ofta portratteras med péls och langa betar. Den nést yngsta var en
stappmammut som ar en féregangare till den ullhariga mammuten.

Forutom att flytta tillbaka tidslinjen for hur gammalt DNA som d&r mojligt att
pussla ihop och sekvensbestamma sa gjorde forskarna ocksa en ny upptackt. Den
aldsta mammuten tillhérde en tidigare helt okdnd gren i mammutarnas slékttrad.
Den nyupptéckta mammuten var fullt anpassad till ett arktiskt klimat och déptes
till Krestkova efter den lilla by som ligger i nérheten av den plats dar mammuten
hittades.*°
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3.7 Genetiskt modifierade insekter

Mygga av arten Aedes aegypti. Foto: James Gathany, Center for Disease Control
and Prevention.

Flera allvarliga sjukdomar som malaria, denguefeber och gula febern sprids via
myggor. Man séger att myggorna ar vektorer for sjukdomarna. Andra insekter ar
skadegdrare i lantbruket. Sedan 1950-talet har olika arter av insekter steriliserats
med hjalp av stralning och sedan slappts ut i sin naturliga miljo. Det ar ett satt att
minska en population av insekter som sprider sjukdomar eller skadar det
manniskan odlar.

Logiken bakom strategin ar att nar sterila insekter slapps ut och parar sig med
insekter i naturen produceras ingen avkomma och populationen minskar. En
nackdel med tekniken &r att insekternas dverlevnadsformaga kan foérsamras pa
grund av stralningen. Det gor att de sterila insekterna far svarare att konkurrera
med sina artfrander i naturen. En annan nackdel &r att det inte gar att separera
hanar fran honor. Helst ska bara hanar slappas ut eftersom det ar honorna som
sprider sjukdom och lagger 4gg pa grodor.

En strategi som testats i drygt tio ar ar att med hjélp av genetisk modifiering
minska populationer av sjukdomsframkallande myggor. Med den strategin gar
det ocksa att separera hanar fran honor. Det &r hittills nastan bara det brittiska
foretaget Oxitecs modifierade insekter som testats i miljon och de produkter som
kommersialiserats kommer uteslutande fran Oxitec. Det forsta forsoket dar
genetiskt modifierade myggor slapptes ut i miljon genomférdes 2009 pa
Caymandarna. Det var myggor av arten Aedes aegypti som testades. Aedes-
myggor sprider sjukdomarna zika, gula febern, denguefeber och chikungunya.
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Genetisk modifierade myggor
for att bekampa sjukdomar

2. Hanarna slapps ut och parar
sig med vilda honor.

’ Genen fors over till avkomman.
1. Hanmyggor genmodifieras

3. De modifierade hanarna dor inom
nagra dagar och avkomman
innan de nar ett vuxet stadium

J

4. Lokal minskning av myggpopulationen

Forsta generationens genetiskt modifierade myggor.

3.7.1 Genetiskt modifierade myggor direkt till konsumenter

Under 2014 godkénde Brasilien genetiskt modifierade Aedes-myggor for
kommersiell anvandning. Sedan dess har tekniken utvecklats och 2020 godkande
Brasilien myggor som modifierats pa ett lite annat satt, men med samma syfte,
det vill s&ga for att reducera populationer av myggor som sprider sjukdom. |
bada fallen &r det enbart hanar som slapps ut i miljon dar de parar sig med vilda
honor. Den forsta generationen myggor var modifierade sa att alla individer i
avkomman dog. Den senaste produkten bestar av myggor som modifierats sa att
bara de individer i avkomman som &r honor dér, medan hanarna éverlever.

I november 2021 borjade genetiskt modifierade myggor att saljas direkt till
brasilianska konsumenter. Produkten finns att kdpa pa natet och bestar av en
lada som innehaller hanmyggor i form av dgg. Nar vatten tillsétts utvecklas
myggorna och tar sig ut ur ladan. Aedes aegypti harstammar fran den afrikanska
kontinent och &r en invasiv art i Brasilien.®
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Lada med genetiskt modifierade &gg fran Aedes-myggor. Foto och copyright:
Oxitec.

3.7.2 Pilotforsok med modifierade myggor i USA

I augusti 2020 fick foretaget Oxitec klartecken att slappa ut genetiskt
modifierade Aedes-myggor pa Florida Keys, en dgrupp utanfér Miami. Forsoket
startade 2021 och kommer att utvarderas under 2022. Det ar forsta gangen
genetiskt modifierade myggor slapps ut i USA.

I slutet av augusti 2021 lamnade foretaget in en ansékan om att fa genomfora ett
liknande pilotprojekt i Kalifornien. Som en del av ansdkningsprocessen fick
allménheten majlighet att under 30 dagar kommentera ansokan. USA:s
miljoskyddsmyndighet granskar ansdkan och tar dérefter beslut om projektet ska
beviljas eller inte.%?

3.7.3 Forsok med modifierade malariamyggor i Burkina Faso

I november 2018 gav den nationella biosékerhetsbyran i Burkina Faso tillstand
till Target Malaria att sldppa ut genetiskt modifierade malariamyggor (Anopheles
gambiae) i byn Bana. Target Malaria &r ett icke-vinstdrivande
forskningskonsortium vars malsattning &r att utveckla och dela med sig av
tekniker for att kontrollera malaria. | konsortiet ingar bland annat forskare,
riskbedémningsexperter, experter pa lagstiftning och en kommitté som ska ge
rad i etiska fragor. En viktig del av Target Malarias arbetet ar att engagera
lokalbefolkningen i de omraden dar modifierade myggor sléapps ut. De myggor
som slapptes ut i Bana & modifierade pa sa satt att konskromosom X bryts ner
under spermieproduktionen. Vid en befruktning bryts dggets X-kromosomer ner.
Det leder att det inte fods ndgon avkomma.

Forsoket var smaskaligt och genomfordes inte for att reducera populationen av
malariamyggor utan for att undersoka om det var nagon skillnad i beteende och
6verlevnad mellan modifierade och icke-modifierade myggor. Forskarna mérkte
myggorna med en fluorescerande férg, slappte ut dem och fangade in dem igen.
Det visade sig att det inte var nagon storre skillnad i 6verlevnad och beteende,
vilket enligt forskarna &r viktig information for att kunna ga vidare med
ytterligare forsok.33
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3.7.4 WHO publicerar vagledande dokument om modifierade
myggor

| ett uttalande under 2020 konstaterar Varldshalsoorganisationen att vektorburna
sjukdomar orsakar 100 000-tals dédsfall varje ar och att alla metoder for att
minska sjukdomstrycket, inklusive genetiskt modifierade myggor, bor
undersokas. | maj 2021 publicerade de ett vagledande dokument for hur man pa
basta sétt kan genomfora experiment i miljon med genetiskt modifierade
myggor.3*

3.7.5 Modifierade nattflyn och fastingar

Under aret har genetiskt modifierade nattflyn av arten Spodoptera frugiperda
godkants i Brasilien. Skadeinsekten & modifierad pa sa sétt att avkommorna dor
innan de utvecklats till fjarilar. Nattflyet harstammar fran de tropiska och
subtropiska delarna av den amerikansk kontinenten. Under 2016 upptécktes den
i Nigeria och Ghana och har sedan dess spridit sig till 47 afrikanska lander, 18
asiatiska och till Australien. Nattflyet ar skadegorare pa dver 350 olika vaxtarter,
overlever och fortplantar sig i manga olika miljéer och utvecklar snabbt resistens
mot olika vaxtskyddsmedel. Nattflyet rankas som en av de tio allvarligaste
skadegdrarna bland drygt 1100 skadegtrande leddjur. Idag anvands flera olika
strategier for att kontrollera nattflyet, till exempel kemisk och biologisk
bek&dmpning och feromoner.

I samarbete med Clinglobal, ett foretag med fokus pa djurhéalsa, har Oxitec under
aret startat ett arbete med att pa samma sétt som myggorna genetiskt modifiera
en art av fasting som angriper nétkreatur.3®
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4 Manniska och medicin

Inom det medicinska forskningsomradet anvéands genteknik till en méangd
tillampningar till exempel att studera geners funktion och dess koppling till
sjukdomar. Genteknik anvands ocksa for att utveckla vacciner och genterapier
och andra kliniska verktyg for att behandla och diagnosticera sjukdomar.

4.1 Genterapi med terapeutisk gen i virusvektor

Genterapier anvands for att behandla genetiska sjukdomar och tillhdr gruppen
avancerade lakemedel. Vid den hittills vanligaste formen av genterapi férs en ny
terapeutisk gen in i ett urval av patientens celler for att kompensera for en
muterad gen som orsakar sjukdom. Genterapi kan liknas vid en transplantation
dar en ny gen &r det nya organet. For att den nya genen ska ta sig in i malcellerna
sa anvands en sa kallad virusvektor. En vanlig strategi vid genterapi &r att isolera
malcellerna fran patienten, modifiera cellerna i ett laboratorium for att sedan ge
cellerna till patienten som behandling. Inom EU &r elva genterapier godkénda
varav fem &r sa kallade CAR-T-cellterapier (Tabell 1). I en CAR-T-cellterapi
modifieras en typ av immunceller (T-celler) genetiskt sa att de béttre soker upp
och attackerar tumorceller.9

4.1.1 Tva nya genterapier godkénda inom EU

Under 2021 gav EU-kommissionen ett villkorat godkannande for tva nya
genterapier. Det innebér att nyttan med behandlingen anses storre an den risk
som kommer av att de kliniska data som normalt kravs inte &r lika omfattade. De
foretag som utvecklat genterapierna maste fortsatta att undersoka sakerhet och
behandlingseffektivitet parallellt med att behandlingen borjar anvandas kliniskt.
Ett villkorat godkénnande ges i regel for att en ny behandling snabbt ska kunna
na patienter med en allvarlig sjukdom som saknar andra behandlingsalternativ.

9 Las mer pa: Genterapi — Gentekniknamnden
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Cellkarna

Genterapi med en terapeutisk gen i en virusvektor.

I april 2021 gav kommissionen ett villkorat godk&nnande till genterapin Skysona
som utvecklats for att behandla barn med den medfédda neurologiska
sjukdomen cerebral adrenoleukodystrofi (CALD). Sjukdomen drabbar néstan
uteslutande pojkar och leder till en forlust av hjarnans funktioner som inte gar att
reparera. CALD ar ovanlig, i Sverige finns idag farre &n hundra pojkar och man
med sjukdomen. Orsaken till CALD sitter i en gen som heter ABCDL1. Till f6ljd
av mutationer i ABCD1 kan inte kroppen bryta ner langa fettsyror ordentligt
utan dessa lagras i hjarnan. Inlagringarna leder i sin tur till en inflammation av
hjarnvavnaden. | sparen av inflammationen skadas det skyddande holje av
myelin som ska hjalpa nervcellerna att fortplanta nervimpulser. Strategin bakom
Skysona ar att isolera stamceller fran patienten och med hjalp av en virusvektor
fora in en funktionell kopia av ABCD1-genen fors. Nar stamcellerna aterfors
utvecklas de till manga olika celltyper i kroppen, daribland celler i hjarnan, med
en genprodukt som kan bryta ner langa fettsyror. | de studier som ligger till
grund for godkannandet har sjukdomsfdrloppet stannat upp i 90 procent av
patienterna.®

Abecma blev den andra genterapin att fa ett villkorat godkannande under 2021.
Abecma &r en CAR-T-cellterapi som &r utvecklad for att behandla multipelt
myelom, en sjukdom som trots flera andra behandlingsalternativ rdknas som en
obotlig form av cancer. Myelom uppstar i benméargen dér en typ av plasmaceller
omvandlas till tumorceller som férokar sig okontrollerat. | Sverige
diagnosticeras arligen ungefar 670 nya fall av myelom. Kommissionen har gett
det villkorade godkannandet till Abecma for att behandla patienter med sérskilt
svarbehandlad och aterfallsbenégen sjukdom. Det villkorade godkannandet
baseras pa resultat som visar en god och langvarig behandlingseffekt hos
majoriteten av patienterna i de kliniska prévningarna.®’



Tabell 1. Godkanda genterapier inom EU

Sjukdom

Hyperlipoproteinemi typ 1
(fettomsattningsrubbning)

Melanom (cancer)

ADA-SCID (immunbristsjukdom)

Akut lymfatisk leukemi och diffust
storcelligt B-cellslymfom (cancer)

Hereditér retinal dystrofi (arftlig
blindhet)

Storcelligt B-cellslymfom (cancer)

Beta-thalassemia (hemoglobinsjukdom)

Spinal muskeldystrofi (neuromuskular
sjukdom)

Mantelcellslymfom (cancer)

Cerebral adrenoleukodystrofi
(hjarnsjukdom)

Multipelt myelom (cancer)

Lakemedel

Glybera
(tillverkas
inte)

Imlygic
(modifierat
virus)

Strimvelis

Kymirah
(CAR-T)

Luxturna

Yescarta
(CAR-T)

Zynteglo

Zolgensma

Tescartus
(CAR-T)

Skysona

Abecma
(CAR-T)

Ar for
godké&nnande

2012

2015

2016

2018

2018

2018

2019

2020

2020

2021

2021

34



35

4.1.2 Genterapi hjalper barn med AACD-brist

Under aret 2021 presenterades resultaten fran en klinisk studie som visar att en
nyutvecklad genterapi ger en positiv behandlingseffekt hos barn med den
ovanliga sjukdomen AADC-brist. AADC ar ett enzym som ar ndédvandigt for
bildandet av bland annat dopamin och serotonin i hjarnan. Utan dessa tva
signalsubstanser har nervcellerna svart att kommunicera med varandra. Barn
med AADC-brist har en mutation i den gen som kodar for AADC vilket leder till
att enzymet inte tillverkas. Sjukdomen &r medfodd, kronisk och kannetecknas av
allvarliga funktionsnedsattningar som till exempel svarigheter att halla upp
huvudet, sitta, ga och prata.

Vid genterapin fors en funktionell kopia av AADC-genen in i de celler i hjarnan
som tillverkar dopamin. Genterapin testades pa sju barn mellan fyra och nio ar.
Nagra veckor efter behandlingen kunde forskarna se att malcellerna borjat
tillverka dopamin och nagra av barnens symtom bérjade forsvinna. Sex av sju
barn kunde sjélva halla upp huvudet tolv manader efter behandlingen, och fyra
av sju kunde sitta utan stod. Efter arton manader kunde tva av barnen ga med
stod av en vuxen.

Forskarna som utvecklat genterapin forvantar sig inte att barnen tillfrisknar helt
eftersom den nya AADC-genen inte tar sig in i alla typer av celler som &r
inblandade i sjukdomen. Till exempel riktas inte genterapin till de celler som
tillverkar serotonin. Resultaten visar dock att det gar att forbattra situationen
avsevart for barn med AADC-brist och att hjarnan formar uppratta viktiga
signalvégar for substanser som tidigare saknats. Genterapin har bara testats i den
har lilla gruppen av patienter och &r &nnu inte godkénd for att anvandas
kommersiellt.®

4.1.3 Grisar star modell fér genterapi mot hjartsvikt

Hjartsvikt ar en av de vanligaste dddsorsakerna i vérlden och innebér att hjartat
inte kan pumpa tillrackligt for att uppratthalla blodflodet. En orsak till hjartsvikt
kan vara att tidigare infarkter lamnat arrvavnad pa hjartat vilket leder till att
muskelcellerna i hjartat inte fornyas tillrackligt effektivt. Hjartat far da svart att
aterhamta sig och fungera normalt. | syfte att hjélpa hjartat till aterhamtning har
en grupp forskare utvecklat en genterapi som de testat pa grisar.

Forskargruppen har i tidigare studier visat att en biologisk signalvag som kallas
Hippo aktiveras nar moss drabbas av en infarkt. Nar signalvagen val ar aktiverad
hammas ateruppbyggnaden av hjartmuskulatur. En av de gener som &r
inblandade i signalvégen heter Salvador. Strategin bakom genterapin som
forskarna utvecklat &r att stdnga av Salvador-genen i hjartmuskelceller och
darmed tysta hela signalvagen. Genterapin gavs till grisar tva veckor efter att de
haft en infarkt. Tre manader efter genterapin hade grisarnas hjartfunktion
forbéattrats med 15 procent jamfért med kontrollgruppen. Forskarna kunde bland
annat se att hjartmuskelcellerna férnyades och att det fanns mindre arrvévnad i
hjértat.3®
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4.1.4 Optogenetisk behandling hjalper blind man att se

Optogenetik bygger pa en kombination av genetisk modifiering och ljus. Genom
att fora in en gen som kodar for ett ljuskénsligt protein i utvalda nervceller kan
dessa celler styras med hjalp av ljuspaverkan. Metoden utnamndes av den
vetenskapliga tidskriften Nature Methods till &rets metod 2010, och har anvénts
till allt fran att fjarrstyra flugor till att dampa darrningar hos moss med
Parkinsons sjukdom.

I en ny studie beskrivs hur en blind man kan se efter en optogenetisk behandling.
Mannen har en form av dgonsjukdomen retinitis pigmentosa som innebdr att
syncellerna i nathinnan forstors Gver tid. Nathinnan bestar av ett tunt lager av
celler 1angst bak i 6gonbotten. Yitterst finns fotoreceptorerna (stavar och tappar)
som tar emot ljussignaler och omvandlar dessa till nervimpulser. Impulserna fors
vidare till hjarnan med hjélp av sa kallade bipolara nervceller och retinala
ganglionceller som ocksa finns i nathinnan.

Hos en patient med retinitis pigmentosa ar fotoreceptorerna de celler som
forstors forst. Behandlingen gick ut pa att lata nagra av de kvarvarande
nervcellerna (retinala ganglionceller) delvis ta 6ver de forlorade
fotoreceptorernas jobb. Med hjalp av en virusvektor fordes en ny gen som kodar
for ett ljuskansligt protein in i nervcellerna. Nar nervcellerna borjar tillverka det
nya proteinet och traffas av ljus av en viss vaglangd skickar de vidare signaler
till hjarnan. Behandlingen maste darfor kombineras med att patienten bar
specialtillverkade glasdégon som skickar ljussignaler till det behandlade dgat.
Hos mannen som fick den optogenetiska behandlingen &r synen fortfarande
nedsatt men med glasdégonen ser han nu objekt och farger.

Retinitis pigmentosa kan orsakas av mutationer i en av ett femtiotal olika gener.
Sedan 2018 finns den godkanda genterapin Luxturna for behandling av en form
av sjukdomen som orsakas av mutationer i genen RPE65. Patienter som far
Luxturna kan fa forbattrad ledsyn men eftersom behandlingen &r valdigt dyr sa
rekommenderas den inte i Sverige. Aven en CRISPR-baserad genterapi har
testats kliniskt i en mindre studie under 2021 (las mer under 4.2.1). Aven om den
optogenetiska behandlingen behdver testas i fler patienter har forskarna visat att
forlorad syn delvis kan aterfas. En fordel med optogenetisk behandling jamfort
med klassisk genterapi ar att den skulle kunna anvéndas for att behandla alla
former av retinitis pigmentosa oavsett vilken muterad gen som orsakar
sjukdomen.4°

4.2 Genterapi med genomredigering

Med genomredigering &r det mojligt att ’laga’ en muterad gen som orsakar
sjukdom istéllet for att ersétta hela genen. Det ar ocksa méjligt att stanga av en
gen. Vid genomredigering behdvs inget nytt DNA utan patientens egna
korrigeras i vissa celler for att behandla en sjukdom. Verktygen for
genomredigering kallas populart fér gensaxar och den mest kanda ar
CRISPR/Cas9.
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Annu finns inga marknadsgodkénda genterapier som baseras pa
genomredigering, men ett hundratal testas for narvarande kliniskt i USA och
Kina som ar de varldsledande nationerna inom klinisk genomredigering.
Framfor allt &r det kliniska provningar av genterapier for behandling av olika
former av cancer som OKkar.

4.2.1 In vivo genomredigering visar positiv behandlingseffekt

Ett av 2021 ars genombrott inom omradet for genomredigerade terapi var att tva
CRISPR-baserade behandlingar gavs in vivo, alltsa direkt i kroppen, och gav
positiv behandlingseffekt. Den ena genterapin gavs i blodet till patienter med
arftlig transtyretin-amyloidos, dven kallad Skelleftesjukan. Den andra gavs i 6gat
till patienter med en form av arftlig blindhet.

CRISPR/Cas9 har framgangsrikt anvants i ett flertal kliniska studier for olika
sjukdomar men sjalva genomredigeringen har alltid utforts ex vivo, som betyder
utanfor kroppen. Det gar ofta till sa att blodceller eller stamceller isoleras fran
patienter och genomredigeras i ett laboratorium for att sedan aterforas till
patienten som behandling. Pa det sattet gar det att enkelt kontrollera sa att alla
celler som aterfors har den korrekta redigeringen. Begransningen med ex vivo
genterapi ar att manga sjukdomar har sitt ursprung i andra delar av kroppen én
just blodomloppet. For att kunna ge en behandlingseffekt maste, i det har fallet
CRISPR-komplexet, na till ratt organ.

4.2.1.1 Genterapi stoppar det progressiva forloppet av transtyretin-
amyloidos

Arftlig transtyretin-amyloidos orsakas av mutationer i den gen som kodar for
proteinet transtyretin. Proteinet tillverkas framst av leverceller och cirkulerar
sedan i kroppen som ett transportprotein av bland annat A-vitamin. Hos personer
med sjukdomen tillverkas transtyretin felaktigt, klumpar ihop sig och lagras i
kroppens véavnader. Inlagringarna skadar vavnaderna och mest drabbade &r
perifera nerver och hjartmuskeln. De symtom som féljer av inlagringarna ar
bland annat kanselbortfall, muskelférsvagning och rubbningar i hjartrytm och
njurfunktion. Sjukdomen kan vara livshotande om den ldmnas obehandlad.

I den aktuella genterapin har ett guide-RNA konstruerats som soker upp den gen
som kodar for transtyretin-proteinet. Cas9-enzymet vagleds av guide-RNA:t och
Klipper itu genen. Nar cellens reparationssystem lagar skadan blir lagningen inte
perfekt utan genen andras och satts ur funktion och proteinet slutar att tillverkas.
For att na till cellerna i levern som orsakar sjukdomen, transporteras
CRIPSR/Cas9 av en nanopartikel som &r designad for att specifikt soka upp
leverceller.

Totalt fick sex patienter genterapin. De delades in i tva grupper, en grupp om tre
fick en 1ag dos av genterapin och dvriga tre fick en hogre dos. Tjugoatta dagar
efter behandlingen hade halten transtyretin i patienternas blod minskat och storst
effekt sags hos de patienter som fatt den hogre dosen. | den gruppen hade
halterna transtyretin minskat med mellan 80 och 96 procent.
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Eftersom de skadliga inlagringarna finns kvar i kroppen blir patienterna
troligtvis inte symtomfria efter genterapin, men resultaten tyder pa att det annars
progressiva sjukdomsforloppet stoppats. Skulle genterapin sattas in i ett tidigare
skede Okar chanserna for patienten att slippa drabbas av allvarliga och
livshotande symtom.

Tva behandlingar som baseras pa sa kallade oligonukleotider &r godkanda inom
EU, Onpattro och Tegsedi som leder till en minskad tillverkning av transtyretin
med hjalp av RNA-molekyler. Dessa behandlingar behdver ges kontinuerligt
under hela patientens liv. Enligt forskarna bakom studien skulle den CRISPR-
baserade genterapin kunna vara en behandling som ges vid endast ett tillfalle.
Det kommer dock att kravas mer omfattande studier dar fler patienter ingar och
dar uppféljningen ar langre for att kunna avgora genterapins anvandbarhet.*!

4.2.1.2 Blinda far ledsyn med genomredigerande terapi

Tva patienter med en form av arftlig blindhet har fatt forbattrad ledsyn efter att
ha fatt genterapi som baseras pa genomredigering med CRISPR/Cas9.
Genterapin ar utvecklad for patienter med en form av 6gonsjukdomen retinitis
pigmentosa som kallas Leber kongenitala amauros. Sjukdomen debuterar ofta
tidigt efter fodseln och leder till en progressivt nedsatt syn som snabbt kan leda
till blindhet. Flera mutationer i olika gener har kunnat kopplas till retinitis
pigmentosa. Den aktuella genterapin ar utvecklad for patienter med en mutation
i genen CEP290 som leder till att syncellerna i nathinnan forstors.

Behandlingsstrategin &r att a&ndra mutationen i CEP290 med gensaxen CRISPR-
Cas9. For att genterapin skulle na syncellerna sa injicerades CRISPR/Cas9
tillsammans med en sa kallad virusvektor direkt i patienternas ena 6ga.
Virusvektorn anvéandes for att transportera in CRISPR/Cas9-komplexet i
cellerna. Av de sex patienter som hittills fatt behandlingen har tva svarat
forsiktigt positivt pa behandlingen, de har fortfarande nedsatt syn men kan se
farger och har fatt forbattrad ledsyn. Gemensamt for de tva ar att de ingick i den
grupp av tre som fick en hogre dos av ldkemedlet. Anledningen till att
genterapin inte gett samma effekt for alla patienter tror forskarna kan vara att
dosen var for 1ag eller att synen redan var for nedsatt.

Kritiska roster har hdjts om genterapins faktiska behandlingseffekt och
eventuella biverkningar som har tonats ner. Till exempel hade atminstone en
patient utvecklat antikroppar mot virusvektorn som forde in genterapin i 6gat
och fyra har drabbats av blodningar pa nathinnan. Resultaten ar anda sa pass
lovande att forskarna bakom studien har fatt tillstand att testa behandlingen pa
fler patienter.*

4.2.2 Patienter med hemoglobinsjukdom symptomfria tva ar efter
CRISPR-baserad genterapi

Den kliniska studie av en CRISPR-baserad genterapi som kommit allra langst ar
utford i patienter med hemoglobinsjukdomarna sicklecellanemi och beta-
thalassemi. Studien har pagatt sedan 2018 och nu kan forskare forsiktigt dra
slutsatser om langtidseffekter av den nydanande behandlingen.
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Under 2019 publicerades den forsta rapporten om att genterapin hade en positiv
behandlingseffekt for tva patienter och att ingen av dem drabbats av nagra
negativa bieffekter. | juni 2021 presenterades en uppfoljning av totalt 22
patienter som fatt behandlingen for mer an tre manader sen (for vissa hade det
gatt mer an tva ar). Samtligas tillstand hade forbattrats avsevart.

Sicklecellanemi och beta-thalassemi orsakas av mutationer i en av de gener som
kodar for hemoglobin. Hemoglobin finns i de roda blodkropparna och har till
uppgift att transportera syre i kroppen och samtidigt transportera bort
avfallsprodukten koldioxid. Hos patienter med sicklecellanemi har de roda
blodkropparna andrat form och blodet rinner langsamt vilket leder till syrebrist i
olika delar av kroppen som ger upphov till intensiv smarta. Patienter med beta-
thalassemi lider av blodbrist och &r ofta beroende av regelbundna
blodtransfusioner, och i de svaraste fallen dven stamcellstransplantation.

Det finns tva typer av hemoglobin, dels fetalt hemoglobin som bildas under
fostertiden, dels vanligt hemoglobin som ersatter det fetala vid fodseln. Det
fetala hemoglobinet har visats kunna kompensera for ett icke-funktionellt vanligt
hemoglobin. Strategin bakom genterapin ar att starta upp produktionen av fetalt
hemoglobin igen med hjalp CRISPR/Cas9. Samtliga 22 patienter som passerat
tre manader efter behandling tillverkar efter genterapin fetalt hemoglobin.
Eftersom dven symtomen avtagit, verkar det som att strategin fungerade.
Patienterna med beta-thalassemi ar inte langre i behov av blodtransfusioner och
de smartattacker som drabbade patienterna med sicklecellanemi har upphért
efter genterapin.

Roda blodkroppar fran patient med sicklecellanemi med den typiska formen av en
skara som pa engelska kallas for sickle. Foto: National Center for Advancing
Translational Sciences, National Institutes of Health.

4.2.3 Forsta kliniska studien av genterapi med basredigering

Under 2021 fick den forsta genterapin som baseras pa tekniken basredigering
gront ljus att testas kliniskt i patienter. Genterapin ar utvecklad for att behandla
blodsjukdomen sicklecellanemi som orsakas av mutationer i en av de gener som
kodar fér hemoglobin. Symtomen uppkommer till féljd av att de roda
blodkropparna &ndrar form, klumpas ihop och stoppar upp blodflodet vilket
leder till syrebrist i olika delar av kroppen (l&s mer under 4.2.2).
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| ett antal studier har olika forskargrupper med hjélp av djurforsok visat att
basredigering kan anvandas for att utveckla genterapier. Som namnet avslgjar ar
basredigering en teknik for att korrigera enskilda baspar. Baserna ingar i de
nukleotider som bygger upp DNA och de forkortas ofta med bokstaverna A, T,
G och C. En bas &r kopplad till en annan pa den dubbla DNA-spiralen och bildar
baspar.

En stor andel av alla genetiska sjukdomar som &r beskrivna idag orsakas av
mutationer som innefattar enstaka baspar. Forskare har darfor tagit fram en
teknik som gor genomredigering pa den nivan mojlig. Aven om tekniken
CRISPR/Cas9 har visat sig mycket flexibel och anvandbar sa har det varit svart
att med precision andra enskilda baser. | den aktuella genterapin har stamceller
basredigerats sa att de tillverkar fetalt hemoglobin som kan kompensera for
avsaknaden av vanligt hemoglobin. Uppdateringar forvantas komma under
2022.43

4.2.4 Genterapi mot kronisk smarta effektiv i moss

En forskargrupp har utvecklat en form av smartlindrande CRISPR-baserad
genterapi som de har testat pa moss. Behandlingsstrategin ar att dampa
aktiviteten av en gen som &r involverad i uppkomsten av langvarig smarta. Akut
smarta ar en viktig skyddsmekanism som uppstar nar kroppens vavnad skadas
eller hotas av kraftiga stimuli - till exempel att man branner sig pa spisen.
Speciella receptorer pa nervcellernas yta aktiveras da och skapar en signal som
Overfors med hjélp av olika jonkanaler via ryggmaérgen till hjarnan. Hos en del
person som lider av langvarig smarta ar denna signalvéag hyperaktiv och stangs
inte av trots att stimuli saknas.

En jonkanal som heter NaV1.7 verkar sarskilt viktig for hyperaktiviteten. Ett
fatal personer har en mutation som gor att NaV1.7 inte fungerar och de kanner
ingen smarta alls. Andra mutationer i samma gen leder till det motsatta, intensiv
och kronisk smarta. Den mest effektiva smartlindringen &r morfin och andra
former av opioder, men eftersom dessa dr beroendeframkallande anvands de
oftast sparsamt. Det finns dven smértlindrande preparat som blockerar NaV1.7.
Problemet ar att de &ven blockerar likartade jonkanaler vilket stér andra
funktioner inklusive den generella kdnseln. Sadana beddvande preparat lampar
sig vél vid ett tandlékarbesok men inte som en kontinuerlig behandling. Det
finns darfor ett stort behov av nya behandlingar av langvarig smarta som ger en
varaktig effekt och inte leder till att personen utvecklar en beroendesjukdom.

I studien testas en behandlingsstrategi som gar ut pa att fa nervceller att sluta
tillverka NaV1.7. Forskarna har forandrat sjalva saxen (Cas9) i CRISPR/Cas9 sa
att den inte lange Klipper itu DNA utan bara markerar den gen som kodar for
NaV1.7. Kopplat till CRISPR/Cas9 finns ett protein som kan stdnga av gener.
Nér en gen stangs av sa tillverkas inte langre det protein den kodar for - i det har
fallet en komponent i jonkanalen NaV1.7. Né&r forskarna testade genterapin i
moss kunde de se att mdssen visade en hogre tolerans mot smaérta. En grupp av
moss hade langvariga smartsymtom, och deras tillstand forbattrades avsevart och
holl i sig utan att andra funktioner paverkades.
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Att utveckla en genterapi tar Iang tid och det kommer att dréja innan den
behandling som beskrivs i studien skulle kunna anpassas till, och testas pa
manniskor. Anda bidrar studien till smartforskningen dé den visar hur det &r
mojligt att ge smartlindring med hjélp av avancerad genteknik utan att stora
andra viktiga funktioner i kroppen.**

4.3 Det humana genomet mer komplett

Nar DNA-sekvensen av det manskliga genomet offentliggjordes for tva
decennier sedan var sekvensen inte riktigt klar. Det var till storsta delen tekniska
begransningar som gjorde att forskarna inte kunde rakna ut hur vissa delar av
DNA:t passade ihop. Med tiden Iostes en del av pusslet, men i den senaste
versionen av genomet som anvants som referens sedan 2013, saknades
fortfarande atta procent av DNA-sekvensen.

Under 2021 fyllde forskare inom det internationella konsortiet Telomere-to-
Telomere i luckor och lade till nastan 200 miljoner baspar till 2013 ars version.
Enligt forskarna innebar det att DNA-sekvenserna for samtliga 22 autosomer
(kromosomer som inte kdnskromosomer) och kénskromosom X &r kompletta.
Den vetenskapliga tidskriften Nature har skrivit om resultaten, men
originalartikeln The complete sequence of a human genome, &r &nnu inte
publicerad.*®

4.4 Forsta malariavaccinet rekommenderas av WHO

Under hosten rekommenderade Vérldshalsoorganisationen varldens forsta
malariavaccin. Malaria orsakas av parasiter inom slaktet Plasmodium och de
som dverfor parasiten till manniska ar Anopheles-myggor. Under perioden 2000
till 2019 sags en stadig minskning av antalet fall och antalet dodsfall till foljd av
malaria. Den nedatgaende trenden bréts av coronapandemin, bland annat pa
grund av svarigheter att distribuera insekticidbehandlade nét och
malarialakemedel. Under 2020 var det uppskattningsvis 14 miljoner fler fall av
malaria och cirka 27 000 fler dédsfall jamfort med 2019. Total berdknas 227
miljoner ha drabbats av malaria under 2020 och 627 000 avlidit till foljd av
sjukdomen, de flesta barn under fem ar.

Eftersom malariavaccinet har relativt 1ag effektivitet och skyddet minskar 6ver
tid &r andra atgarder fortsatt nodvandiga. Den viktigaste atgarden ar
vektorkontroll vilket innebdr att man kontrollerar malariamyggan genom att
bland annat anvanda insekticider pa vaggar och tak i bostader och néat sprejade
med insekticider Over sédngarna.

Under sommaren startade ett fas-3-forsok med ytterligare ett malariavaccin som
i en fas-2-studie visat sig vara betydligt effektivare an det vaccin som
rekommenderades under hdsten. Inspirerade av mRNA-vaccinen mot viruset
sars-cov-2 har forskare &ven bdrjat utveckla mRNA-vaccin mot malaria. De
forsta resultaten fran djurforsok publicerades under aret och visar pa hog
effektivitet.®
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4.5 CRISPR-baserad metod styr om moss blir hanar eller
honor

Med hjélp av gensaxen CRISPR/Cas9 har forskare kunnat styra vilket kon en hel
kull med moss fods med. Metoden kan enligt forskarna leda till att manga djurliv
sparas i framtiden. For en uppfddare av hons eller kor vore det idealiskt om alla
individer foddes som honor. Da skulle de inte behdva avliva djur av ”fel” kon
som inte producerar agg eller mjolk. Aven laboratoriemdss avlivas om de inte &r
av det kon som efterfragas i en viss forskningsstudie. | syfte att minska antalet
djur som avlivas pa grund av ”fel” kon har forskarna bakom studien utvecklat en
metod baserad pa CRISPR/Cas9.

CRISPR/Cas9 bestar av tva komponenter, enzymet Cas9 som &r sjalva saxen och
ett guide-RNA som visar var Cas9 ska klippa. | den metod som presenterades i
studien har komponenterna delats upp mellan tva blivande mus-foraldrar. 1 det
forsta steget avlades tva typer av moss fram med var sin ny gen i arvsmassan.
Den ena fick en gen som kodar for ett guide-RNA och den andra en som kodar
for Cas9. De tva mus-typerna parades sedan och nar deras arvsmassor blandades
genom befruktningen hamnade komponenterna i samma cell och CRISPR/Cas9
aktiverades.

Forskarna programmerade guide-RNA:t att leda Cas9 till genen TOP1 som ar
viktig for att celler ska dela sig under ett embryos utveckling. Néar Cas9 klippt itu
TOP1 sa lagas skadan av cellens reparationssystem pa ett satt som gor att genen
stdngs av. Utan en aktiv TOP1-gen stannar embryots utveckling nar det bara ar
nagra dagar gammalt.

Avkommans kon avgors av vilken kdnskromosom, X eller Y, som finns i den
spermie som befruktar dgget. | studien fordes Cas9 in pa en av mushanens
konskromosomer. Nar en spermie som innehaller en Y-kromosom med genen
for Cas9 sammansmaélter med dgget (som har guide-RNA:t) aktiveras
CRISPR/Cas9. Det leder till att TOP1 stangs av i alla befruktade dgg som skulle
blivit hanar. Kullen som fods bestar da av hundra procent honor. Forskarna
visade dven hur de kunde vanda pa konceptet och féra in Cas9 pa hanens X-
kromosom. Det resulterade i att utvecklingen av alla embryon med tva X-
kromosomer (honor) avstannade och hela kullen féddes som hanar.

TOP1 &r en gen som finns hos manga arter vilket innebar att metoden skulle
kunna testas pa andra djur. Metoden bygger pa bade genetisk modifiering (nya
gener fors in i arvsmassan) och genomredigering (Cas9 stanger av en gen).
Forskarna bakom studien hyser inga férhoppningar om att metoden i dagsléaget
nar jordbruket, men vid uppfodning av laboratorieméss har den potential att géra
skillnad.*’
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5 Genomredigering —inte bara
CRISPR/Cas9

Vid genomredigering anvands en typ av verktyg som populart kallas gensaxar.
De forsta gensaxarna utvecklades redan pa 1990-talet. CRISPR/Cas9
introducerades i borjan av 2010-talet och har sedan dess blivit det i sérklass mest
anvanda verktyget. Utvecklingen av bakteriers immunforsvar till gensaxen
CRISPR/Cas9 belonades 2020 med Nobelpriset i kemi.

Gensaxar kan anvandas pa olika satt, men det hittills vanligaste sattet ar for att
skapa riktade mutationer i arvsmassan. | CRISPR/Cas9-systemet Klipper Cas9-
enzymet upp DNA-spiralen. Var i arvsmassan enzymet ska klippa vagleds av
korta RNA-sekvenser som kallas guide-RNA. Nar DNA-spiralen klippts itu
upptécks det av cellens reparationssystem som lagar skadan. Men lagningen blir
inte alltid exakt, nagra fa baspar kan forsvinna eller laggas till och det uppstar en
mutation. Sedan CRISPR/Cas9 borjade anvandas har en rad nya tekniker for
genomredigering utvecklats. Det ror sig framst om nya Cas-enzym som kopplas
ihop med CRISPR.

5.1 Ett CRISPR-system i miniatyr tas upp av fler celler

I en artikel i den vetenskapliga tidskriften Molecular Cell beskriver forskare hur
de konstruerat ett CRISPR-system i miniatyr som de kallar CasMINI. Det nya
systemet kan gora det enklare att anvénda genomredigering for att utveckla
genterapier. CasMINI har dven testats pa vaxter. | systemet CasMINI har
enzymet Cas12f1, som ar mindre &n halften sa stort som Cas9, anvants. Férdelen
med CasMINI &r att enzymet pa grund av sin mindre storlek enklare tar sig in i
cellkdrnan dar DNA:t finns. Genomredigeringen blir da mer effektiv eftersom
fler celler tar upp CasMINI.#8

5.2 Ett tillskott i verktygsladan for RNA-redigering

I en studie som publicerades i Nature presenterades en ny medlem i Cas-
familjen som istéllet fér DNA kan anvandas for att redigera RNA. Enzymer
heter Cas7-11. Sedan tidigare ar enzymet Cas13 ként for att kunna redigera RNA
men problemet med Cas13 &r att det ar slarvigt och kan orsaka skada i cellen.
Eftersom vissa virus har en arvsmassa som bestar av RNA istallet for DNA, sa ar
Cas7-11 ett valkommet tillskott. Genom att anvénda Cas7-11 som en gensax kan
forskare forsoka utveckla nya behandlingar mot sjukdomar som orsakas av
RNA-virus. Till dessa hor bland annat HIV och sars-cov-2 som orsakar covid19.
RNA-redigering kan ocksa anvandas till att behandla till exempel Huntingtons
sjukdom som orsakas av att for mycket mMRNA bildas fran en gen.*°
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5.3 CRISPRoff — ett verktyg for att stdnga av gener

En grupp forskare har utvecklat CRISPRoff, ett verktyg som gor det mojligt att
stdnga av specifika gener utan att &ndra den genetiska koden. | studien visade
forskarna bland annat hur de kunde stdnga av tillverkningen av proteinet Tau i
humana celler. Tau &r inblandat i uppkomsten av bade Alzheimers och
Parkinsons sjukdom.

CRISPRoff baseras pa CRISPR/Cas9 som i sin ursprungliga form bestar av Cas9
och ett guide-RNA. | CRISPRoff &r sjélva saxen Cas9 utbytt mot ett protein som
faster en metylgrupp (CH3) intill en gen vilket gor att genen stangs av. Det &r
guide-RNA:t som visar vid vilken gen metylgruppen ska fastas. N&r en gen ar
aktiv och paslagen kallas det att den uttrycks och da anvénds instruktionerna
som finns lagrade i genen till att tillverka en produkt, oftast ett protein. Om
genen stangs av sa upphar tillverkningen.

Geners aktivitet ar inte konstant utan regleras hela tiden beroende pa vilka
proteiner som cellerna behdver for tillfallet. En typ av reglerande mekanismer
som styr geners aktivitet &r epigenetiska forandringar. Metylgrupper som féaster
vid gener &r en typ av epigenetisk forandring som med CRISPRoff gjorts
programmerbara sa att utvalda gener kan stangas av. Forskarna bakom studien
har utvecklat ytterligare ett verktyg, CRISPRon, som gor det mojligt att satta pa
genen igen med hjalp av sarskilda enzymer som klipper bort metylgrupperna.

Forskarna testade att anvanda verktyget i sa kallade pluripotenta stamceller som
har formaga att utvecklas vidare till specialiserade celler. Efter att de anvant
CRISPRoff pa stamcellerna stimulerade de cellerna till att utvecklas till
nervceller och kunde se hur de gener som stangts av fortsatte att vara avstangda.
Hittills har verktyget bara testats pa celler i laboratoriemiljo, men CRISPRoff
har potential att i framtiden ldgga grunden for en helt ny typ av genterapier. | en
sadan typ av behandling skulle gener som orsakar sjukdom stangas av, helt eller
tillfalligt, med hjalp av programmerbara epigenetiska forandringar.°

5.4 Gensaxen TALEN ar i vissa avseenden effektivare an
CRISPR

Forskare har studerat daggdjursceller under ett fluorescensmikroskop och
jamfort den aldre gensaxen TALEN med CRISPR/Cas9. Det visade sig att
TALEN var effektivare i de regioner av DNA:t som kallas heterokromatin. Det
ar delar av DNA-spiralen som ar mer tatt packat &n resten som kallas
eukromatin. Genetiska sjukdomar som fragilt X och beta-thalassemi beror pa
mutationer i gener i just dessa regioner av DNA!L.

Enligt artikelforfattarna bidrar deras studie med bevis for att flera verktyg for
genomredigering &r nédvandiga for att effektivt kunna redigera alla regioner av
DNA:t.5
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5.5 OMEGA - ett nytt system for att redigera DNA

Genom att utforska det evolutiondra ursprunget till Cas-enzymerna i
CRISPR/Cas-systemet har forskare upptackt andra potentiella genomredigerare i
mikroorganismers arvsmassa. De kallar den nya gruppen av DNA-redigerare for
OMEGA. | OMEGA-gruppen ingar tre klasser av enzymer. Tva av dem &r
evolutiondra foregangare till Cas9-enzymet och en ar féregangare till Cas12.

OMEGA-enzymerna &r betydligt mindre &n Cas9-enzymet vilket underlattar
transporten in i de celler vars DNA ska modifieras. Systemet ar dock annu inte
lika effektivt som CRISPR/Cas9, nagot forskarna arbetar vidare med.>?

5.6 Ny redigeringsteknik byter ut hela gener

Verktygsladan for genomredigering har utokats med en ny teknik for att ta bort
eller byta ut langre DNA-sekvenser, till exempel en hel gen. Tekniken kallas pa
engelska for twin prime editing och bygger i grunden pa CRISPR/Cas9.
Tekniken har potential att ersatta de virusvektorer som anvands vid genterapier.
Virusvektorer ar avvapnade virus som kan fora in en terapeutisk gen i
arvsmassan hos en patient for att kompensera for en muterad gen som orsakar
sjukdom.

En forlaga till den nya tekniken utvecklades 2019. Pa engelska kallas den
tekniken bara for prime editing. Till skillnad fran CRISPR/Cas9 sa kraver prime
editing inte att den dubbla DNA-spiralen klipps itu vilket gor slutresultatet, alltsa
vilken mutation som uppstar, enklare att styra. Kopplat till redigeringskomplexet
finns ocksa en mall som visar hur den nya mutationen ska se ut och en serie
enzymer som ser till att mallen anvénds. | uppféljaren twin prime editing gor
Cas9 tva markeringar med ett mellanrum pa upp till 5000 baspar i arvsmassan.
Mallen visar vilken DNA-sekvens som ska ersatta sekvensen mellan de tva
markeringarna.5®
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6 Lagstiftning och konsumentfragor

EU-domstolen bestar av en domare fran varje medlemsstat och elva
generaladvokater.

6.1 EU-kommissionens studie och inledande
konsekvensanalys

I november 2019 begéarde Europeiska unionens rad att EU-kommissionen skulle
genomfdra en studie om nya genomiska teknikers (NGT:s) status enligt
unionsrétten. NGT definieras som tekniker som kan fordndra det genetiska
materialet hos en organism och som tagits fram eller utvecklats efter 2001 da
direktiv 2001/18/EG om avsiktlig utsattning av genetiskt modifierade
organismer i miljon antogs. Direktivet har genomforts i svensk ratt genom
forordningen (2002:1086) om utsattning av genetiskt modifierade organismer i
miljon och miljobalken och omfattar alla organismer utom méanniskor.

Kommissionens studie publicerades i april 2021 och visade att nuvarande
lagstiftning inte langre ar andamalsenlig och att den behdver anpassas till
vetenskapliga och tekniska framsteg. Studien drog ocksa slutsatsen att véaxter dar
NGT anvints vid foradlingen har potential att bidra till malen for EU:s Grona
giv och i synnerhet EU:s strategi Fran jord till bord och strategin for biologisk
mangfald. Samtidigt rapporterade studien om en oro bland medborgare och
intressenter kopplad till anvandningen av NGT, till exempel om potentiell
paverkan pa sakerhet och miljo, samexistens med ekologiskt och GMO-fritt
jordbruk och farhagor om méarkning och konsumenters rétt till information och
valfrihet.

| september 2021 publicerade kommissionen en inledande konsekvensanalys.
Inom EU syftar inledande konsekvensanalyser till att informera medborgare och
intressenter om kommissionens planer for att de ska kunna ge aterkoppling pa
initiativet och effektivt delta i framtida samradsaktiviteter.
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Kommissionens initiativ, Lagstiftning for vaxter som produceras med vissa nya
genomiska tekniker, géller enbart véxter och bara véxter som foradlats via riktad
mutagenes med till exempel CRISPR/Cas9 och cisgena vaxter. En cisgen vaxt &r
en vaxt som modifierats med DNA fran samma eller korsningsbar art, till
exempel om potatissorten King Edward modifierats med en gen fran Bintje.

De forandringar av det genetiska materialet som cisgenes och riktad mutagenes
kan ge upphov till, kan ocksa astadkommas med konventionella
foradlingsmetoder eller ske spontant utan mansklig paverkan.

Kommissionen har i sin analys identifierat en rad problem som initiativet ar
tankt att 16sa. Det ror sig framst om féljande:

» Det finns juridiska oklarheter i lagstiftningen och oklarheterna har dkat i takt
med utvecklingen inom biotekniken.

« NGT kan anvandas for att forandra det genetiska materialet sa att resultatet
blir detsamma som forandringar som sker via naturliga mutationer eller
konventionell véaxtforadling. Teknikerna kan ocksa anvandas for mer
komplexa férandringar av arvsmassan. Nuvarande lagstiftning ar inte
anpassad till de olika riskprofilerna och kan i vissa fall vara oproportionerlig
eller otillracklig.

« Lagstiftningen innehaller krav pa sparbarhet och markning av genetiskt
modifierade organismer. Vissa véaxter som foradlats via riktad mutagenes
eller cisgenes kan inte sérskiljas fran vaxter som foradlats med
konventionella tekniker. Det paverkar bland annat myndigheter och de
foretag som ansoker om ett marknadsgodkéannande. Det kan ocksa paverka
innovation och handel negativt.

* Nuvarande lagstiftning tar inte hansyn till om en produkt har potential att
bidra till att 16sa samhallsutmaningar. Det saknas darfor mekanismer for att
stimulera utveckling och utslappande pa marknaden av produkter som bidrar
till hallbarhetsmalen.

Enligt kommissionens fardplan kommer en konsekvensanalys att publiceras
under andra kvartalet 2022 och férslag till ny lagstiftning presenteras andra
kvartalet 2023. For att lagforslaget ska antas maste EU-parlamentet och
ministerradet godkanna texten.5*

6.2 Inte befogat att skilja mellan in vitro- och in vivo-
mutagenes

Nar en nationell domstol ska ta stallning till en EU-réttslig fraga och det ar
oklart hur lagstiftningen ska tolkas kan den begéara ett sa kallat
forhandsavgorande fran EU-domstolen. Det ar ett satt att garantera att EU-ratten
tillampas enhetligt. | oktober 2016 begérde Frankrikes hogsta administrativa
domstol, Conseil d’Etat, ett férhandsavgorande som gallde termen mutagenes i
direktiv 2001/18/EG om avsiktlig utsattning av genetiskt modifierade
organismer (GMO) i miljon. Mutagenes en av de metoder som enligt
lagstiftningen leder till en genetiskt modifierad organism men inte omfattas av
direktivet.
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I sitt domslut jamstallde EU-domstolen grodor som foréadlats via riktade
mutationer med klassiskt genetiskt modifierade. De omfattas darmed av
direktivets regler aven i de fall de inte fogats in nagot nytt DNA i arvsmassan.

I borjan av februari 2020 beslutade den franska domstolen att &ven resultatet av
vissa former av traditionell, slumpmassig mutagenes ska omfattas av direktivet.
Gransen drogs dels vid ar 2001, dels utifran vilket material som muterats.
Liksom EU-domstolen lutade sig den franska domstolen mot skal 17 i direktivet:
Detta direktiv bor inte omfatta organismer som har erhallits med vissa metoder
for genetiska forandringar vilka pa vedertaget satt har anvants i ett antal
tillampningar och vilka under en langre tid inte har visat sig medféra
sékerhetsproblem.

Men medan EU-domstolen menade att skél 17 innebér att organismer som tagits
fram via riktad mutagenes inte kan undantas fran direktivets regler, ansag den
franska domstolen att detta &ven gallde vissa traditionellt foradlade véxter.
Muteras hela vaxter eller delar av vaxter omfattas inte slutprodukten. Detta
kallade den franska domstolen in vivo-mutagenes. Muteras isolerade véxtceller
leder det enligt domstolen till en genetiskt modifierad organism som omfattas av
direktivets regler. Detta kallade den franska domstolen in vitro-mutagenes. |
enlighet med direktiv (EU) 2015/1535 om ett informationsforfarande betréffande
tekniska foreskrifter och betraffande foreskrifter for informationssamhéllets
tjanster, lamnade Frankrike in ett utkast till revidering av den nationella
lagstiftningen

| ett meddelande i augusti 2020 reserverade sig kommissionen kraftfullt mot
Frankrikes motivering till varfor de skiljer pa mutagenes in vitro och in vivo.
Som en foljd av Frankrikes beslut gav EU-kommissionen den europeiska
myndigheten for livsmedelssékerhets (EFSA:s) GMO-panel i uppdrag att se 6ver
fragan. I juni 2021 publicerades panelens rapport.

Panelens slutsats ar att det inte ar befogat att skilja mellan vaxter som erhallits
via in vitro- respektive in vivo-mutagenes. Mutationer sker pa cellniva
oberoende av om isolerade celler eller hela véaxter anvands som utgangsmaterial.
Den typ av mutationer som induceras av en specifik mutagen férvantas vara
densamma. Samma mutation kan induceras bade in vitro och in vivo och de
resulterande mutanterna blir darmed oskiljbara.>®

Efter ett nytt 6verklagande fran de organisationer som inledde tvisten
(Confédération Paysanne, Jordens vanner m.fl.) tog den franska domstolen i
november beslutet att stélla ytterligare tva fragor till EU-domstolen. De vill fa
klarhet i om det enbart ska tas hansyn till det mutationsframkallande amnets
verkan eller hela processen, inklusive in vitro-odlingssteget. Den andra fragan
géllde vad som ska beaktas for att avgora om sékerheten for en mutagenesteknik
har sékerstallts under Iang tid, ska enbart resultat fran grédor som odlats i falt
beaktas eller kan &ven vetenskapliga artiklar inkluderas.>®
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6.3 Storbritannien efter Brexit

Under forsta veckan av 2021 startade Storbritannien en konsultationsprocess
med fokus pd genomredigerade organismer. | slutet av september meddelade
ansvarigt departement sina planer pa att bana vag for genomredigering inom
vaxtforadlingen som de menar kan hjalpa till att skydda miljon. Den 20 januari
2022 presenterade departementet ett utkast till &ndring i Environmental
Protection Act. Andringen innebr att forskare i England som vill genomféra
faltforsok med vissa genetiskt modifierade véxter inte langre behdver ansdka om
tillstand. Det som kravs ar att information om syftet med forsoket och hur lange
det forvantas paga lamnas in till departementet.

De genetiskt modifierade organismer som undantas ar hogre véxter som inte
modifierats pa annat satt an som kan ske naturligt eller som kunde ha gjorts med
hjélp av en eller flera av de tekniker som anges under 5(2) i lagstiftningen.
Under 5(2) finns bland annat mutagenes.

Steg tva innebar att definitionerna av en genetiskt modifierad organism ses over.
Malet &r att utesluta organismer som producerats med genomredigering och
annan genteknik om de &dven kunnat utvecklats via traditionell féradling. Pa
langre sikt planerar Storbritannien en dversyn av hela GMO-lagstiftningen.®’

6.4 Kliniska prévningar och GMO-lagstiftningen

| ett upprop fran en rad organisationer, bland annat Alliance for Regenerative
Medicine och Europabio, uppmanas EU-kommissionen att tillsammans med
nationella tillsynsmyndigheter underlatta tillgangen till genterapier som
innehaller eller bestar av genetiskt modifierade organismer. Vidare uppmanas
kommissionen att, inom ramen for den nya lakemedelsstrategin, lagga fram ett
lagstiftningsforslag.

De genetiskt modifierade organismer som ingar i en klinisk prévning ar inte
organismer i biologisk mening. Det ror sig oftast om virusvektorer, det vill sdga
virus dér de gener som gor att viruset kan foroka sig och orsaka sjukdom
avlagsnats. Virusvektorer fungerar som bérare av den terapeutiska gen som vid
genterapi fors in i patienten. Det kan ocksa réra sig om humana celler. Vid till
exempel CAR-T-cellterapi for behandling av cancer tas immunceller ut fran
patienter. De modifieras for att bli battre pa att soka upp och oskadliggora
cancerceller och fors sedan tillbaka till patienten.

Gruppen skriver att det & komplext att uppfylla kraven som foljer av
lagstiftningen. Kraven varierar mellan olika medlemsstater och leder till
forseningar av Kliniska provningar. Det gor att det &r mindre attraktivt att
genomfora kliniska provningar av genterapier i EU &n i andra regioner. De
menar vidare att det ar skadligt for patienterna eftersom potentiellt botande
genterapier forsenas. Att kraven inte & harmoniserade inom EU gor det svart att
genomfdra multicenterstudier dér behandlingen provas i flera olika
medlemsstater.
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Det faktum att potentiella behandlingar och vaccin mot sars-cov-19 tillfalligt
undantogs fran kraven i lagstiftningen tyder pa att den férsvarar och forsenar
kliniska prévningar av genterapier.>®

I juni 2021 antog den europeiska lakemedelsmyndigheten (EMA) en uppdaterad
version av det vagledande dokumentet; Riktlinjer for kvalitet, icke-kliniska och
kliniska aspekter av lakemedel som innehaller genetiskt modifierade celler. Nar
det galler miljoriskbedémning anser myndigheten att eftersom ménskliga celler
inte kan Overleva och foroka sig i miljon sa ar riskerna generellt sett forsumbara.
De menar vidare att potentiella risker med kvarvarande viruspartiklar normalt tas
upp som en del av kvalitetshedémningen.>®

6.5 Allmanhetens instéllning till genomredigering inom
vaxtforadling

I vilken utstrackning genomredigering kommer att anvandas i framtiden kan
komma att avgoras av allménhetens instéllning till tekniken. Om konsumenter
inte vill kopa genomredigerade livsmedel kommer troligtvis ingen heller att
producera den. Mot bakgrund av detta har Genteknikndmnden i samarbete med
Institutionen for véxtbiologi vid Sveriges lantbruksuniversitet och
analysforetaget Novus undersokt svenskars instéllning till genomredigering.
Undersokningen &r inspirerad av en enkatstudie som norska Bioteknologiradet
genomforde under 2020. 1 den norska studien stalldes fragor ur ett bredare
perspektiv, om bade jordbruk och akvakultur, medan det i den svenska studien
fokuseras pa hur medborgarna ser pa att genomredigering anvands inom
vaxtforadling.®°

Lag kunskapsniva om genetik och genteknik

I den svenska enkatundersokningen fick 1025 personer svara pa fragor om sin
instéllning till att genteknik, i synnerhet genomredigering med gensaxar,
anvands inom vaxtforadling. Nagra fragor stélldes i syfte att uppskatta de
tillfragades forkunskaper i amnet. Det visade sig att varannan svensk har
kédnnedom om CRISPR/Cas9 men bara en av tio svarar att de k&nner till tekniken
bra. Att sa manga har kannedom kan eventuellt forklaras av att CRISPR/Cas9
aktualiserades under hosten 2020 da utvecklarna av metoden tilldelades
Nobelpriset i kemi.

| dvrigt ar svenskars kunskap om genetik och genteknik lag. Fler an halften var
osdkra pa om en tomat innehaller DNA och endast en tredjedel kande till att
genetiskt modifierade produkter ar mycket ovanliga i svenska livsmedelsbutiker.
I den norska studien var resultaten nastan exakt desamma, halften av
medborgarna har kdinnedom om CRISPR/Cas9 och manga vet inte att icke-
modifierade tomater innehaller DNA. Det finns ocksa en missuppfattning bland
de norska medborgarna att genetiskt modifierade livsmedel &r vanliga i
livsmedelsbutiker.
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Syftet med genomredigeringen avgdrande

En tredjedel (33 procent) av svenskarna sager sig vara positiva till att
genomredigering anvands inom vaxtforadling. Nér ett syfte med vaxtforadlingen
fortydligas ar manga fler positiva, i synnerhet om syftet ar tydligt
samhallsframjande. Exempelvis ar néstan tva tredjedelar (64 procent) positiva
om syftet &r att klimatanpassa en groda och tre fjardedelar (74 procent) ar
positiva om syftet &r att minska anvéndningen av bekdmpningsmedel.

I en studie som inkluderade medborgare frdn USA, Kanada, Osterrike, Tyskland
och Italien 1ag fokus pa att undersoka deltagarnas instéllning, ratt eller fel, till att
anvanda genomredigering i olika syften. | samtliga lander rankade medborgarna
syftet att utveckla en behandling mot HIV som mest “ratt” foljt av ge
sjukdomsresistens till véxter och sjukdomsresistens till grisar. Minst “rétt”
ansag medborgarna i alla lander att det var att tillverka allergen-fri mjolk féljt av
att oka muskelmassan hos kottdjur. Forskarna bakom studien sag aven skillnader
mellan landerna. Mest positiva till alla syften med genomredigering var
medborgare i USA och Italien, och minst positiva var de i Osterrike och
Tyskland.®!

Hogutbildade, yngre och méan ar generellt mer positiva till genomredigering

Den svenska undersdkningen visar att de grupper som i hégre grad ar positivt
installda till genomredigering inom vaxtforadling ar man, yngre (18 - 29 ar),
personer med hogskole- eller universitetsutbildning och personer med en arlig
hushallsinkomst i den hogsta valbara gruppen (mer &n 800 000 SEK). Ytterligare
en grupp som i hogre grad &r positivt installda dr de som skattade sina
forkunskaper om tekniken hogre. Andra studier visar liknande resultat, att dessa
demografiska grupper i hdgre grad ar mer positiva till genomredigering.

Medborgare tycker att markning av genomredigerade livsmedel ar viktig

I bade Sverige och Norge svarade majoriteten av medborgarna att markning ar
viktig och att det bor framga vilken teknik om har anvénts vid vaxtforadlingen. |
Norge vill medborgarna ocksa se att det av markningen framgar vilken egenskap
som andrats och i vilket syfte. Den fragan stalldes inte i den svenska studien.
Medborgarna i bada landerna &r ocksa mer positiva till att genomredigering
anvands inom véxtforadling, om produkten tas fram i det egna landet. Férre ar
positiva till att internationella aktdrer gor detsamma.

Den norska studien visar ocksa att medborgarna kanner ett ganska stort
fortroende for att en produkt som tas fram i norsk regi och godkanns av norska
myndigheter &r séker att konsumera. | den norska studien framgick det &ven att
medborgarna helst kdper livsmedel som inte & genomredigerade, men att de inte
ar sarskilt villiga att betala mer for att fa en sadan produkt.
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Personer med mer kunskap om gensaxar ar mindre oroade och mer
positiva till att de anvands

I den svenska enkatundersokning saval som i den norska, var personer med en
hogre sjalvskattad kunskap om gensaxar mer positiva till att de anvands. De som
kéande till gensaxar sedan tidigare var ocksa mindre oroade for eventuellt
negativa konsekvenser av att anvénda gensaxar inom vaxtforédling. Liknande
resultat har setts i andra studier. | en studie som utférdes 2021 av Food
Standards Agency i Storbritannien kombinerades en enk&tundersékning med
workshops. Under dessa workshops fick deltagarna ett dialogbaserat
kunskapslyft om gentekniker som kan anvandas vid livsmedelsproduktion
(genomredigering och klassisk genetisk modifiering) av sakkunniga. Innan
kunskapslyftet hade fa hort talas om genomredigering och manga blandade ihop
det med klassisk genetisk modifiering. (Vid klassisk genetisk modifiering &ndras
en egenskap genom att fora in nytt DNA i arvsmassan, vid genomredigering kan
befintligt DNA &ndras.)

Efter kunskapslyftet 6kade andelen som svarade att de var “inte sérskilt” eller
”inte alls” oroliga for genomredigerade livsmedel med 29 procentenheter (fran
28 till 57 procent). Andelen som svarade att de var ”ganska” eller ”valdigt”
oroade 6kade ocksa men bara med 9 procentenheter (fran 33 till 42 procent).
Manga svarade “vet ¢j” innan kunskapslyftet men tog stéllning efterat.
Deltagarna hade generellt en higre acceptans for att genomredigering anvandes
pa vaxter an pa djur eller manniskor. De flesta ansag att genomredigering borde
regleras annorlunda an genetisk modifiering, men att genomredigering skulle
omgardas av insyn och omfattande sékerhetstester. Atminstone i borjan eftersom
tekniken ar sa pass ny.5?

EU-medborgarnas installning till genteknik ar i férandring. | en Eurobarometer
fran 2021 visar resultaten att majoriteten av medborgarna (mellan 55 och 93
procent) i samtliga lander tror att bioteknik och genteknik kan ha en positiv
effekt pa livet de kommande 20 aren. I Sverige tror 82 procent att det kommer
ha en positiv effekt. | nastan alla lander (21 av 27) har medborgarnas positiva
installning 6kat sedan samma fraga stalldes 2005.%3
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7 Ordlista

AB,C

Allel Aven kallat genvarianter. | cellkarnan ligger det
dubbelstrangade DNA:t packat i kromosomer som hos
manniskor existerar i par dar ena kromosomen arvts fran
pappan och den andra fran mamman. Gener (eller andra
DNA-sekvenser) finns darfor i tva varianter och kallas
alleler. Vaxter och enstaka djur kan ha fler an tva alleler.

Antigen Ett &mne som startar ett immunsvar.

Antikropp Proteiner som &r en del av immunsvaret och bildas av B-
celler. Antikroppar upptacker och kan ’flagga” for antigen
som kommer fran till exempel virus. Det leder till att
andra immunceller aktiveras.

Arvsmassa Den totala méngden DNA i en cell. Samma sak som
genom.

Baljvaxter Artvaxter, till exempel olika bonor, jordnét, linser,
kikartor.

Baspar DNA-spiralen &r en dubbelstrangad molekyl som binds

samman via kvéavebaser. Kvavebasen adenin (A) binder
till kvavebasen tymin (T) och bildar basparet A-T.
Kvavebasen guanin (G) binder till kvédvebasen cytosin (C)
och de bildar basparet G-C.

Basredigering En genomredigeringsteknik som anvands for att &ndra
enstaka baspar i arvsmassan.

Bt-groda En groda som modifierats med gener fran bakterien
Bacillus thuringensis och dérmed ger grédan
motstandskraft mot vissa arter av skadegorande insekter.

CAR-T-celler CAR star for chimar antigenreceptor. Anvands for att
modifiera T-celler i samband med immunterapi for
behandling av cancer.

Cas En forkortning av engelskans CRISPR associated
proteins. En grupp enzymer som kan klippa DNA. Cas9 ar
det enzym som oftast anvands som enzym i CRISPR-
baserade tekniker.
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A B,C

Cell

Cisgen
organism

CRISPR/Cas9

Kroppens “byggsten”, den funktionella och strukturella
enheten i alla levande organismer. Blir fler genom
delning. En cell uppratthaller en egen &mnesomséttning
och de flesta celler (utom réda blodkroppar och
blodpléttar) har en uppsattning av arvsmassan.

En genetiskt modifierad organism dar det DNA
organismen modifierats med isolerats fran samma eller
korsningsbar art.

En genomredigeringsteknik som bland annat kan
anvandas for att skapa riktade mutationer i arvsmassan.
Forkortningen CRISPR star for Clustered Regularly
Interspaced Short Palindromic Repeats. CRISPR/Cas9 ar
ett komplex bestaende av Cas9 som ar det enzym som gor
ett klipp i DNA-sekvensen och ett guide-RNA som
innehaller information om var i DNA-sekvensen klippet
ska utforas.

D,EF

DNA

Domesticering

EFSA

Embryo

Forkortning av deoxiribonukleinsyra (Eng.
deoxyribonucleic acid). Den molekyl som utgér den
genetiska informationen i alla levande organismer.
Bestar av en sekvens av enheter som kallas
nukleotider. Kromosomer ar uppbyggda av DNA.
Hos méanniskan innehaller varje kroppscell bortat tva
meter DNA.

De genetiska forandringar en vild djur- eller véxtart
genomgar nar den via mansklig paverkan blir mer
eller mindre beroende av manniskan. Husdjur och
odlade grodor ar domesticerade. Begreppet
harstammar fran det latinska ordet domus som
betyder hem/hushall.

Den europeiska myndigheten for livsmedelssékerhet.
Eng. European Food Safety Authority

Ett tidigt stadium i ett djurs eller en véxts utveckling.
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D EF

Enzymer

Epigenetik

EU-domstolen

EU-direktiv

EU-férordning

EU-kommissionen

Ex vivo

Fettsyror

Proteiner som utfor (katalyserar) kemiska reaktioner.

Syftar pa forandringar i genuttryck (geners aktivitet)
som inte r ett resultat av fordndringar i DNA-
sekvensen.

Tolkar EU:s lagstiftning och ser till att den foljs och
tillampas pa samma sétt i alla EU-lander och vid alla
EU-institutioner. Bestar av en domare fran varje
medlemsstat och elva generaladvokater.

En rattsakt som satter upp mal som medlemsstaterna
ska uppna, men de far sjalva bestamma hur det ska
ga till.

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

Foreslar och genomfor EU:s lagstiftning och politik.
Kommissionens ordférande fordelar
ansvarsomradena bland de 28 kommissionarerna (en
fran varje medlemsstat). Det IGpande arbetet i
kommissionen skéts av personalen vid de olika
avdelningarna, de sa kallade generaldirektoraten.
Varje generaldirektorat ansvarar for ett visst
politikomrade. Fragor som ror genetiskt modifierade
vaxter ligger under generaldirektoratet for halsa och
livsmedel, forkortat Sante.

Betyder *utanfor livet’. Experiment som utfors ex
vivo gors i laboratoriet pa biologiskt material (till
exempel blod eller celler) som tagits fran en
organism.

Uppbyggda av en kedja av kolatomer, véte och syre.
Olika fettsyror innehaller olika manga kolatomer och
kan vara mattade eller ométtade. En fettsyra kallas
ométtad nar det finns en eller flera dubbelbindningar
mellan kolatomerna. Mellan kolatomerna i en mattad
fettsyra finns bara en bindning.
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D,EF

Fotoreceptorer Synceller (stavar och tappar).

Fotosyntes Den process i vaxter som omvandlar koldioxid och
vatten till kolhydrater och syre.

Forhandsavgorande ~ Om en domstol i en medlemsstat ar oséker pa hur en
lagstiftning ska tolkas kan den vanda sig till EU-
domstolen och begara ett férhandsavgdérande, en
tolkning av lagstiftningen.

GH

Gen En bit av arvsmassans DNA-sekvens som kan vara
en ritning Over hur ett protein ska konstrueras. Det
finns ocksa gener som ger upphov till RNA som inte
Oversitts till proteiner.

Gendrivare En DNA-sekvens som ser till att en viss gen eller

Generaldirektorat

Genetiskt
modifierad organism
(GMO)

Genetik

Genom

genvariant (allel) nedérvs i storre utstrackning an
forvéntat i en sexuellt reproducerande art.

En avdelning inom EU kommissionen som ansvarar
for ett eller flera sakomraden till exempel hélsa och
livsmedelssakerhet.

Anvands vanligtvis om en organism i vilken nytt
DNA introducerats i arvsmassan med gentekniska
metoder. For en utforligare forklaring och undantag,
se sidan 8: Vad &r en genetiskt modifierad organism?

Arftlighetslara.

Den totala méngden DNA i en cell. Kallas dven
arvsmassa.
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G, H

Genomredigering

Genprodukt

Gensax

Genterapi

Genuttryck

Glukos

Grodor

Guide-RNA

En genteknik som mojliggor riktade mutationer i
arvsmassan. De tekniker som anvands kallas populart
for gensaxar och inkluderar CRISPR/Cas9 och
TALEN. Kallas &ven genredigering eller
geneditering.

DNA-sekvensen i en gen fungerar som instruktioner
for hur ett protein ska tillverkas av cellen. I ett
mellansteg bildas en kopia av genen, ett MRNA.
Vissa gener har en RNA-molekyl som slutprodukt,
till exempel ett transport-RNA (tRNA) som for ut
MRNA ur cellkérnan till proteintillverkningen.

Tekniker som kan anvéndas for att introducera
riktade mutationer i arvsmassan till exempel
CRISPR/Cas9 och TALEN.

En behandlingsform dér patientens genetiska
information eller hur det uttrycks forandras. Ofta ror
det sig om att en korrekt gen fors in i vissa av
patientens celler for att kompensera for motsvarande
muterad och sjukdomsalstrande gen.

Nér en gen transkriberas och dess information
Oversitts till ett mMRNA som transporteras till
ribosomerna dér det anvénds som en mall vid
proteintillverkningen. En gen kan ha ett hogt eller
lagt uttryck vilket beskriver hur mycket mMRNA som
bildas.

En sockerart som ar en av de viktigaste
energikallorna for bade djur och véxter.

Odlade véxter inom jordbruket.

I sammanhanget CRISPR/Cas9, en kort sekvens
RNA som binder till ett specifikt stélle i arvsmassan.
Ar designat for att visa var i sekvensen Cas9-
enzymet ska klippa.
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G, H

Horisontell
gendverforing

Overforing av genetiskt material mellan avlagset
besléktade eller obeslaktade organismer, till exempel
fran en bakterie till en vaxt. Overféring av genetiskt
material fran foraldrar till avkomma kallas vertikal
gendverforing.

Hemoglobin Ett protein i roda blodceller som skoter
syrgastransporten.

I, K, L

Immunceller Vita blodkroppar. Celler med funktioner i
immunsvaret.

Immunterapi Behandling som gar ut pa att forma patientens eget
immunsvar att mer effektivt bekdmpa cancer. Vid en
viss form av immunterapi genmodifieras
immunceller for att bli battre pa att hitta och doda
cancerceller.

Insekticid Medel for att bekdmpa insektsangrepp.

Invasiv fraimmande
art

In vitro

In vivo

Klinisk prévning

En art vars introduktion eller spridning har
konstaterats hota eller negativt inverka pa biologisk
mangfald och relaterade ekosystemtjéanster.

Den latinska termen for i glaset. Néar celler, vavnader,
eller hela véxter odlas i en petriskal, provror eller
liknade kallas det in vitro-odling.

Betyder ’i livet’ och syftar pé biologiska processer
eller experiment som sker inuti en organism.

En undersdkning pa manniskor av ett lakemedels
sakerhet och behandlingseffekt.
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K, L

Kromosomer Strukturer i cellen som bestar av DNA. Antalet
kromosomer varierar mellan olika véxt- och
djurarter, manniskan har 46.

Kvalificerad Det antal roster som krévs for att ett beslut ska tas

majoritet om till exempel godkannande av en viss genetiskt
modifierad groda for kommersiell anvandning. Nas
inte kvalificerad majoritet blir det varken ett ja eller
ett nej. For att na kvalificerad majoritet kravs att 55
procent av medlemsstaterna rostar for ett visst forslag
och att dessa stater foretrader minst 65 procent av
EU:s sammanlagda befolkning.

Kvévebaser Organiska féreningar som innehaller kvaveatomer.
En bestandsdel av nukleotider som bygger upp till
exempel DNA.

Leddjur Den storsta djurgruppen. Omfattar bland annat
insekter, kraftdjur, spindeldjur och mangfotingar

M, N, O

Malaria Sjukdom som orsakas av encelliga organismer som

Mikroorganism

Mutagenes

Mutationer

tillhor slaktet Plasmodium. Sjukdomen sprids av
Anopheles-myggor.

Organismer som &r osynliga for blotta 6gat till
exempel bakterier, arkeér, encelliga djur som amébor
och ciliater och encelliga alger.

En process som leder till att en mutation uppstar. Kan
vara naturlig eller induceras med hjélp av till
exempel mutationsframkallande &mnen.

Forandringar i DNA-sekvensen. Kan uppsta spontant
som ett kopieringsfel vid celldelningen eller
induceras av omgivande faktorer som till exempel
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Nanopartikel

Nya genomiska

tekniker (NGT)

Nukleinsyra

Nukleotider

Oligonukleotider

Optogenetik

Organism

stralning. Sprids till kommande generationer om de
uppstar i konsceller. Kan vara gynnsamma, skadliga
eller neutrala.

En partikel vars storlek i diameter &r i
storleksordningen nanometer (en miljarddels meter).
Tillrackligt sma for att ta sig in och ut ur celler och
kan darfor nyttjas som transportor av till exempel
lakemedel.

Ett uttryck som myntats inom EU for att beskriva
tekniker som kan forandra det genetiska materialet
hos en organism och som tagits fram eller utvecklats
efter 2001 da direktiv 2001/18/EG om avsiktlig
utséttning av genetiskt modifierade organismer i
miljon antogs.

Kedjor av sammanlankade nukleotider till exempel
DNA och RNA.

Byggstenarna i nukleinsyrorna DNA och RNA.
Bestar av en kvéavebas, en sockermolekyl och en eller
flera fosfatgrupper. Kvéavebaserna i DNA dr adenin
(A), tymin (T), guanin (G) och cytosin (C). | RNA &r
tymin utbytt mot uracil U. Sockret i DNA &r
deoxyribos och i RNA ribos.

Korta fragment av RNA eller DNA-sekvenser. Kallas
ocksa oligos.

En teknik for att styra genetiskt modifierade celler i
levande vévnad med hjélp av ljus.

En levande varelse med egen dmnesomséttning, till
exempel en véxt, ett djur eller en bakterie.
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P,R

Pandemi

Polyploidi

Population

Protein

Proteinkodande gen

Receptor

Reproduktion

Resistens

Riktade mutationer

RNA

RNAI

Kallades forr farsot och &r en epidemi som far stor
spridning.

En polyploid organism har fler &n tva uppsattningar
kromosomer. Manga grodor &r polyploida. Potatisen
har till exempel fyra kromosomuppsattningar och &r
tetraploid, jordgubben har atta och &r oktaploid. De

allra flesta djur har tva kromosomuppséttningar och
ar diploida.

En grupp individer av samma art som finns inom ett
visst omrade vid samma tidpunkt.

Organiska &mnen som &r en av huvudbestandsdelarna
i allt levande. De bestar av kedjor av aminosyror.

Gener som beskriver hur aminosyror ska
sammankopplas for att ett visst protein ska
konstrueras.

Ett mottagarprotein pa utsidan eller inuti celler som
tar emot och vidarebefordrar signaler.

Fortplantning.

Motstandskraft

Specifika genetiska forandringar som introduceras i
en organisms arvsmassa med till exempel
genredigeringstekniker.

Forkortning av ribonukleinsyra (Eng. ribonucleic
acid). Den molekyl som bland annat levererar
informationen som finns i DNA:t till
proteintillverkningen, da kallas den mRNA.

Forkortning av RNA-interferens. En naturlig process
i vaxter och djur, inklusive ménniskan, som reglerar
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P,R
hur mycket protein som ska produceras fran en viss
gen. Fungerar ocksa som en del av forsvaret mot
virusinfektioner.

Radet Kort for Europeiska unionens rad. Samlar ministrar
fran EU:s medlemsstater for att anta lagar och
samordna politiken. Vilka ministrar som deltar beror
pa vilka fragor som avhandlas.

SST,V,Z

Sackaros En sockerart som utvinns ur sockerrdr och

Sekvensbestdmning

SiRNA

Stamceller

Sort

sockerbetor.

Vid sekvensbestamning tar man reda pa vilka
nukleotider som finns i en DNA- eller RNA-molekyl,
eller en hel arvsmassa, och i vilken ordning de sitter.
Det gar ocksa att sekvensbestamma ett protein och ta
reda pa vilka aminosyror som finns i proteinet. Aven
kallat sekvensering.

En kort (ca 20 - 27 baspar) RNA-molekyl som ingar i
processen RNA- interferens. siRNA paverkar
genuttrycket genom att bryta ner mRNA innan det
Oversitts till ett protein. En forkortning av engelskans
small interfering RNA.

Ursprunget till kroppens alla specialiserade celler.
Nybildas under hela livet.

En samling plantor som &r genetiskt identiska eller
nastan identiska och tydligt avviker fran andra
samlingar. Efter forokning behaller en sort sina
séarskiljande egenskaper. Till exempel ar King
Edward en potatissort och Bintje en annan.
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ST, V,Z

Stapelgrodor

T-celler

Teknikneutral

lagstiftning

Terapeutisk gen

Transgen organism

Virusvektor

Vaxtskyddsmedel

Zikavirus

Grodor som ligger till grund for den daglig kosten.
Varierar mellan olika l&nder och regioner.

En typ av vita blodkroppar (immunceller) som ingar i
immunsvaret.

Innebér att det dr en produkts sékerhet som star i
fokus och inte vilken foradlingsteknik som anvants.

En funktionell gen som anvands vid genterapi for att
ersatta en muterad gen som orsakar sjukdom.

En genetiskt modifierad organism dar det DNA som
organismen modifierats med kommer fran en icke
korsningsbar art.

Ett genmodifierat virus som fungerar som
transportorer av nytt genetiskt material vid genterapi.
Kan ta sig in i celler och i arvsmassan men har
modifierats sa att de inte kan foroka sig inne i
vardcellen och ska inte orsaka sjukdom. Kallas aven
virala vektorer.

Anvands for att skydda grodor fran till exempel
patogener, skadegtrande insekter och ogrés.
Herbicider, insekticider och fungicider ar
vaxtskyddsmedel.

Ett myggburet virus som orsakade en pandemi 2013.
Ger influensa-liknande symptom hos 1 av 5 smittade.
Kan leda till neurologiska fosterskador (mikrocefali)
om den smittade ar gravid.
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