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Dolly og klonerne

et er BIOSAM’ s opfattelse, at der skal

fokuserespa de spergsmal og problem-
stillinger, som kloning af dyr rejser. De nye
teknikker rejser mange spergsmal af etisk,
juridisk og videnskabelig karakter. Det er
emner, som har stor samfundsmaessig betyd-
ning.

Somatisk kloning af dyr (Dolly) er et eksem-
pel pa, at offentligheden praesenteres for
resultatet af skelsasttendeforskning, uden at
man har haft mulighed for at diskutere de
samfundsmaessige konsekvenser af teknik-
ken, far den tagesi brug.

Med dette notat sgger BIOSAM at tilveje-
bringeet faktuelt grundlag for en diskussion
om kloning af dyr og de teknikker, der
knytter sig hertil.

BIOSAM gnsker samtidig at rejse nogle af de
spargsmal, som bgr gares til genstand for en
offentlig debat om kloning:

- Hvilke konsekvenser vil henholdsvis et
forbud mod kloning eller en helt fri og uregu-
leret anvendelse af kloning have ? - for sund-
hedsforskningen, for den genteknologiske
forskning og produktion og for samfundet
som helhed?

- Er der brug for retningslinier, der begraanser
somatisk kloning af dyr for eksempel til viden-
skabeligt brug i forbindelse med grundforsk-
ning eller forskning i sygdomsforebyggelse,
sygdomsbekaampel se eller udvikling og pro-
duktion af vigtige laggemidler?

- Hvilke grundprincipper skal vaae bestem-
mende, ndr der tages stilling til anvendelse af
skel segtendeforskning, der giver anledningtil
vaesentlige etiske overvejelser?

Hvordan skal etiske og gkonomiske overvej-
elser vaggtesi beslutningsprocessen?

En offentlig debat om kloning er vigtig, fordi
skelsattende forskning og skelsadtende
forskningsresultater bar debatteres pa en
sadan méde og i sd god tid, at offentligheden

gennem en dben debat kan faindflydelsepa
den teknologiske udviklingsproces.

Dadet klonede far Dolly i foréret 1997 blev
praesenteret for offentligheden gav det an-
ledning til meget stake reaktioner. Det var
tydeligt, at denne udvikling kom bag pa
mange mennesker. Uden varsel fik man at
vide, at forskere i Skotland havde lavet et
nyt individ ud fra en celle i "moderdyrets"
krop.Noget som andreforskereellershavde
sldet hen som ren science fiction. Dolly
fremprovokerede gjeblikkeligt et krav om at
fastyr pa denne nye teknik.

KBI OSAM-mgde om kloning \
BIOSAM havde inviteret to farende
eksperter pa omradet til en debat med
BIOSAM's medlemmer:
professor Eimel Sato, Tohuku Universi-
tet i Japan og Steve L. Stice, Advanced
Cdll Technology, USA.

Dette nyhedsbrev er blandt andet lavet

\pé baggrund af dette made. )

BIOSAM har afholdt et mgde med to uden-
landske eksperter inden for kloning af dyr.
Hensigten var at skabe et billede af :

« hvilke former for kloning, der findes;
hvordan kloning af pattedyr afgraanses
fraandre teknikker

« hvordan udviklingen ma forventes at
blive; hvilke muligheder kloning bringer,
og dermed

« hvilkenbetydning det vil f4, hviskloning
forbydes eller anvendelse af denne tek-
nik begraanses.

Madet supplerer to aktiviteter, som er gen-
nemfert af BIOSAM's medlemmer. Dels en
folketingsharing for Forskningsud-

valget og Landbrugs- og Fiskeriudvalget,
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1997, som er dokumenteret i rapporten “Klo-
ning af dyr", Teknologiradets rapporter
1997/2. Dels konferencen “Det
menneskeskabte menneske’, som o0gsa
omhandlede kloning, afholdt af Etisk R&d den
25. marts 1999.

BIOSAM vil fortsat falge udviklingen inden
forkloning. Medlemmerne Det Dyreetiske Rad
og Det Etiske Rad vil i efterdret 1999 indlede
en naamere analyse af de tekniske og etiske
aspekter af kloning. Derudover vil Den
Centrale Videnskabsetiske Komité tage em-
bryo-teknikker opi forbindel se med en haring
i fordret 2000 om IVF-teknologi (kunstig
befrugtning).

Hvad er kloning?

Enklon er en gruppeindivider, der er genetisk
ens. Enagggede tvillinger er séledes en klon.
Kloning kan defineres som en metode til at
skabe flereindivider med helt ens gener.

Kloning adskiller sig fra den normale forme-
ring hos mennesker og deflestedyr, hvor nye
individer bliver skabt ved at en agycelle og en
sadeelle smelter sammen. Kloning er altsd
ukgnnet formering, og som sadan ma man
sige, at kloning er vidt udbredt i naturen - blot
ikke hos hgjerestdende dyr, der har kennet
formering. Mikroorganismer formerer sig
ukgnnet. Mange planter - blandt andet
kartofler - formeres ukgnnet i naturen, og
andre kan ved hjad p af stiklinger bringestil at
“klone” sig. En hel del primitive dyr er ogsdi
stand til at formere sig uk@nnet.

Kloning af hgjerestdende dyr har i mere end
20 a&r kunnet lade sig gare ved at dele de aller
tidligste stadier af fosteret - mens det kun
bestar af 2-4 celler (embryo-deling). Denne
metode har begramsninger i form af antallet af
afkom og deres senere udvikling. Embryo-
deling er det, der naturligt foregér, nér der
dannes énagggede tvillinger.

Med forfining og kombination af en ragkke
teknikkerindenfor embryoteknologi (teknik til
manipulation af befrugtede agy og fostre) er
det lykkedes forskere at klone hgjerestdende
dyr gennem sdkaldt “somatisk kloning” eller
“voksenkloning” . Dolly er skabt pa denne
méde og den kan p&ingen made sigesat vaare
naturlig, da den ikke ville kunne forekomme

spontant i naturen.

/Somatisk kloning N
Ved frembringelsen af féret Dolly var
kernetransplantation en vigtig metode.
De skotske forskere overfarte en celle-
kernetil en ubefrugtet aggcelle, hvor cel-
lekernenvar fjernet. Dolly blev klonet fra
encellefraet voksent farsyver. Altsaen
celle, somallerede havde en specialiseret
funktion. Det var derfor ngdvendigt at
manipulere cellen sd arveanlagygene
kunne omprogrammeres. Skabelsen af
Dolly har sdledes vist, at selv om en
cele har en specialiseret funktion i
kroppen, kan der laves om pa denne
funktion. Siden har et forskerhold pa
Hawaii frembragt mus fra celer i
agggestokken. | USA har man frembragt
kalvefrafosterceller. Ogi Japan har man
netop lavet kalve fra celler, der alerede

\havde antaget en specialiseret funkti on)

En vigtig teknik ved somatisk kloning er ker-
netransplantation. Her overfares en celle-
kerne (somindeholder cellensarveanlagg) fra
en af dyretskrops-celler (somatiskeceller) til
en agycelle, hvor kernen er fjernet. En anden
metode, der blev anvendt ved
frembringelsen af Dolly, er celleaktivering.
Kropscelleri et voksent dyr er meget specia-
liserede - det vil sige programmerede til at
kunne udfgre een bestemt funktion. Men
sadanne celler kan bringestilbagetil at blive
“stamceller” (u-specialiserede celler). Det er
ngdvendigt, hvisman ud fracellekerneni en
voksen celle - for eksempel fraen yvercelle
som i Dollys tilfadde - skal kunne lave et
funktionsdygtigt aeg.

Hvad kan kloning af dyr og
kloningsrelaterede teknikker anvendes
til?
Man kan forestille sig forskellige
anvendelser af kloning pa hgjerestdende
dyr:

e Forsggsdyr. Ved at bruge klonede
forsggsdyr kan man lave forsgg, hvor
man slipper for at tage hgjde for den
naturlige variation, der ellers er blandt
forsagsdyr. Dermed far man behov for at
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bruge faare dyr. (Kloning” - et udbredt udtryk \

Ordet kloning bruges i mange forskellige

betydninger og sammenhamge. Blot nogle

eksempler:

Inden for computerteknologi anvendes
det om efterligning af andres produkter.

Inden for genteknologi bruges kloning

« Menneskelige reservedele. De teknikker,
der anvendes ved kloning, kan ogsa
bruges til at fremskaffe menneskeligt
reservevaey. P den made kan det méaske
blive muligt at reparere menneskelige

organer med nye celler. Méaske endda pa
langere sigt at fremstille nye organer. Det
erikke utamkeligt, at man pasigt vil kunne
omprogrammere f.eks. en hudcelle til at
fungere som levercelle. Viden om
reaktiveringen af "hvilende gener" har
stor betydning bl.a. for transplantation.
Da man anvender patientens egne celler,
sker der ikke nogen immun-reaktion mod
veevet, og dermed ingen afstadning.
Metoden &bner store muligheder for
behandling af sygdomme, der skyldes
bortfald eller svigtende funktion af
bestemte celler - for eksempel Parkinsons,
Alzheimers og sukkersyge.

Testning af dyr. Teoretisk kan man
forestille sig, at man opformerer gode
produktionsdyr ved hjadp af kloning. |
praksis vil man imidlertid nok afstd fra
denne anvendel se, eftersom en sadanklon
af produktionsdyr vil afskeare avlen fra
fremover at udnytte den naturlige
variation, og eftersom en klon alt andet
lige er mere sarbar overfor sygdoms-
epidemier. Kloning kan dog godt taankes
anvendt til opformering af potentielle
avisdyr med henblik pa at teste deres
egenskaber.

Kloning af dyr kan ogsd bruges som

hjadpeteknik il

at skabe gensplejsede

(transgene) dyr. | stedet for som nu at
foretage de genetiske modifikationer pa
befrugtede aay kan man arbejde med
cellelinier. Nar en cellekerne er modificeret pa
den gnskede méade, kan man ved hjedp af
kloning skabe et genetisk modificeret dyr ud
fraen sdledes modificeret celle. Denne teknik
forventes at vaare mere prasis, hurtigere og
billigere end den eksisterende teknik.

\ J

Transgene dyr

oI mikrobiologi siger man, at man har en

om opformering af et stykke arvemateri-
ae(DNA), sd man har mange ens styk-
ker DNA til brug for gensplejsning.

“klon”, n&r man har opformeret celler
(eller éncellede organismer som f.eks.
bakterier) udfraeen enkelt eller faceller.

kan have forskellige

anvendelser:

Biomedicin. Med genspl g sning kan man
f.eks. indfgre et menneskeligt gen i
arveanlaggget hos en ko, s& koen vil
kunne producere et stof (protein) i
madken. Stoffet kan oprenses og bruges
som medicin. Dyr, der anvendes pa
denne méde, kaldes “bioreaktorer”.
Eksperimentel genetik. Man kan tilfgje
og/eller fjerne gener gennem
gensplejsning, og - igen - ved hjedp af
kloningsteknikker skabe et dyr ud fra
hver gensplejset celle. Derved kan man
lave forsegsdyr, som kunstigt har faet
tilfart f.eks. arvelige sygdomme. Sadanne
dyr kaldes “ sygdomsmodeller” og devil
dels medfare en betragtelig forbedring af
vilkérene for forskning i arsager til
sygdom og til afprevning af medicin.
Delsvil de muliggere forskning i geners
funktion.

Xeno-transplantation. En anden mulig
fremtidig anvendelse er at erstatte
gdelagte organer hos mennesker med
raske organer fra dyr. Da menneskets
immunforsvar afstgder fremmede
organer, kan dyre-organer ikke uden
videre anvendes til transplantation.
Derfor forskes der f.eks. i at skabe dyr,
der ikke rummer de stoffer, som
menneskets immunforsvar genkender
som “fremmede”. Produktionen af det
givne stof er sldet ud, og derfor kaldes
sadanne dyr for “knock-out” -dyr.
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e« Landbrug og fiskeri. Transgene
landbrugsdyr kan muligvis give @get
produktion. Det kan f.eks. ske ved
genetisk modifikation for at opna @get
muskel masse. Et mal kan ogsdvage at gge
modstandskraften over for sygdomme
gennem gensplejsning. Inden for
akvakultur er der alerede en udvikling i
gang hen imod anvendelse af
gensplejsede fisk.

Det bar naevnes, at ikkealledisseanvendel ser
af transgene dyr nadvendigvisvil medfere, at
produktionsdyrene bliver genetisk ens - altsa
kloner. Gensplejsningenkanlavespaceller fra
forskellige dyr, hvorved der arbejdes med en
visvariation. Der kan ogsd ske en amindelig
krydsning med ikke-transgene dyr senere,
f.eks. for at opna variation blandt dyrene og
dermed mindre risiko for epidemier blandt
dyrene.

Udviklingen i kloningsteknikker p& dyr kan
affade anvendelser pa andre omréder. For
eksempel har forskningen i embryoteknik
medfart udvikling af en raskke teknikker, der
ogsd kan bruges p& mennesker til
manipulation af agg og fostre.

Kloningsteknikkerne kan sdledes anvendes i
forbindel se med reagensglas-behandling af
barnlgse. Issa addre kvinder har agy, der
vanskeligt lader sig befrugte pa grund af
darligfunktion af cellenscytoplasma, somom-
giverkernen. Hos disse kvinder kan man tage
cellekernen ud af agycellen og anbringe den i
et donoregg, hvor man i forvejen har taget
cellekernen ud. Det er dtsd i realiteten kun
cytoplasmaet som doneres. Det betyder, at
det befrugtede agg, der sadtes op i kvindens
livmoder, har kvindens egne arvelige
egenskaber, foruden mandens egenskaber,
efter at hans saad er tilfart.

Barnet bliver altsdikke klonet, men frembragt
gennem kgnnet formering. Men en af de
samme teknikker, som ligger bag voksen-
kloning, er blevet anvendt. Sddanne anvend-
elser af teknikker fra forskningen i kloning
tages op af Den Centrale Videnskabsetiske
Komitéi begyndelsen af naeste &r.

Begraensning af kloning?

Det skal understreges, at BIOSAM ikke har
taget stilling til etikken ved anvendel se af
kloning. Det er op til de enkelte rad i
BIOSAM at foretage egentlige etiske
vurderinger og teknologivurdering, nar de
finder det hensigtsmaessigt. Her vil vi blot
pege pa nogle mulige konsekvenser af at
forbyde eller begreense anvendelse af
kloning. Men vi har ikke vurderet, om disse
konsekvenser er acceptable.

For den animalske produktion i landbruget
og fiskeriet vil det nok betyde, at det er
tvivisomt, om det vil vaare rentabelt at an-
vende transgene dyr i produktionen.

Pa sundhedsomradet kan der vege flere,
forskelligartede konsekvenser. Det kanblive
svagere at producere ensartede forsggsdyr,
hvilket alt andet lige vil fordyre forskellige
tests - f.eks. af kemiske stoffer. Det kan
ligeledes blive svegrere og maske teknisk
umuligt at producere visse
sygdomsmodeller, d.v.s. forsggsdyr der har,
eller har anlagy for, en given sygdom. Det
kan ogsa taankes at tilgaangeligheden af den
medicin, man vil kunne producere med
transgene dyr vil blive mindre dler
umuliggjort. PA den anden side kan det
tamnkes at der vil vaare en offentlig modstand
over for sddanne former for kloning.

Indenfor biologisk forskning kan forbud
mod anvendelse af kloning og/eller de
teknikker, der ligger bag, betydeat det bliver
svagere at opnd viden om f.eks. cellens
specialisering, aldringsprocesser,
genfunktioner og regulering af
arvematerialet.

Etisk R&d afholdt i marts 1999 konferencen
Det menneskeskabte menneske - fremtiden
med genetik og kloning? Herfra udgives
undervisningsmateriale, oplasggsholdernes
indlagy, samt video. Den 9. november 1999
fealger Etisk Rad op med en konference om
blandt andet kloning.

Der henvisesigvrigt til rapportenKloning af
dyr - resumé og udskrift af hering i Folke-
tinget den 9. april 1997, afholdt af Tek-
nologirédet for Folketingets Forsknings-
udvalg og Landbrugs- og Fiskeriudvalg.
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Rapporten kan kabesi Teknol ogirddet, telefon Xenotransplantation. Resumé fra

33 32 05 03, eller ses p& Radets hjemmeside ekspertmade om xenotranspl antation den 22.

www.tekno.dk. marts 1999 arrangeret af Teknologiradet for
BIOSAM i samarbejde med Kgbenhavns
Universitet (forventes udgivet september
1999).

/B|OSAM eroet samarqusprganfor etls-\ Dolly og klonerne. BIOSAM orienterer
ke spargsmal knyttet til bioteknologisk 2/1999.
forskning og anvendel se af bioteknol ogi,
herunder kloning og andring af gen-
funktion hos pattedyr. BIOSAM er ned-
sat af regeringen og har til formdl at sikre
dbenhed og information til offentlig-
heden om den bioteknol ogiskeudvikling.
BIOSAM skal sikre at der satidligt som
muligt geres opmaaksom pa udviklinger
inden for bioteknologien, der kan taankes
at kramke samfundets etiske normer.
BIOSAM udggres af repraesentanter fra
réd og komiteer.

Materiale og information om BIOSAM kan
fasi BIOSAM's sekretariat i Teknologiradet
v. Anne Funch Rohmann, telefon direkte 33
4553 64 dler eemail afr@tekno.dk.

Medlemmerne af BIOSAM er:

Kamma Bertelsen (Den Centrale
Videnskabsetiske Komité)

Edith Holm (Den Centrale
Videnskabsetiske Komité)

Peter Sandge (Det Dyreetiske Rad)
Svend Johansen (Det Dyreetiske Rad)
Ove Svendsen (Dyreforsagstilsynet)
Pia Haubro Andersen Fischer
(Dyreforsggstilsynet)

Linda Nielsen (Det Etiske R&d)

Lene Koch (Det Etiske Rad)

Henrik Toft Jensen, koordinator for
BIOSAM (Teknol ogiradet)

Lars Kllver (Teknologiradet)

Den udpegende organisation er i

kpar entes. J

BIOSAM-materide:

Xenotransplantation. BIOSAM orienterer
1/1999.

Xenotransplantation. Artikelsamling fra
ekspertmgade om xenotransplantation den 22.
marts 1999 arrangeret af Teknologiradet for
BIOSAM i samarbejde med Kgbenhavns
Universitet.
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