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Termin kloniranje je star 1 oznadava procese kojima nasta-
ju geneticki istovjetni organizmi. Danas pod klonom sma-
tramo potomstvo dobiveno nespolnim na¢inom za vrije-
me kojeg nema redukcije geneti¢koga materijala. Opéenito,
klonovi su geneti¢ki jednaki roditeljima (ili stanicama) iz
kojih su nastali. Zeli li se naciniti klon Zivotinjskog orga-
nizma koji se razmnoZava spolno, potrebno je u ispraznje-
nu (enukleiranu) stanicu (obi¢no jajnu) usaditi jezgru je-
dinke koju Zelimo klonirati. Proces razvoja ploda iz takve
jajne stanice jednak je normalnim okolnostima u maternici.
Postupak prijenosa jezgre u neoplodenu jajnu stanicu
iz koje je prethodno izvadena vlastita jezgra omogucava
odgovor na pitanje da li odrasla, diferencirana stanica po-
sjeduje reverzibilne geneticke modifikacije. Pokusima prije-
nosa jezgara odraslih stanica mlije¢ne Zlijezde, te embrio-
nalnih stanica ovce u ov¢ju jajnu stanicu dokazano je da
diferencirana stanica posjeduje sposobnost reverzibilne
modifikacije genetickog materijala, koja joj omogucuje da
posluZi kao osnova za razvoj novog Zivog bi¢a. Cinjenica
da se iz genetickog materijala odrasle, zrele stanice razvila
zdrava ovca, potvrdila je do tada nepoznatu pretpostavku
da diferencirana stanica sadrzi geneticki materijal koji se
moze modificirati kako bi posluzio za konacan razvoj or-
ganizma. Iz tih se pokusa mozZe zakljuliti da je mogude
potaknuti normalan razvoj organizma iz $irokog spektra
diferenciranih stanica. To znaé¢i da odrasla, diferencirana
stanica moze biti potpuno geneti¢ki reprogramirana.

Problem prijenosa jezgara

Unato¢ velikom uspjehu koji su znanstvenici postigli pri-
jenosom jezgara s obzirom na spoznaje o reverzibilnoj mo-
difikaciji geneti¢kog materijala, postoje i neki problemi. U
prvom redu nije poznat fenotip stanice davateljeve jezgre.
Primarna kultura iz koje su uzete stanice sadrzavala je
uglavnom (oko 90%) epitelne stanice dojke, ali i ponesto 87
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ostalih diferenciranih stani¢nih tipova, uklju¢ujuéi mioe-
pitelne stanice 1 fibroblaste. Stoga se ne moze iskljuditi
moguénost postojanja male proporcije relativno nediferen-
ciranih mati¢nih stanica sposobnih da pomaZu regeneraci-
ju mlije¢ne Zlijezde tijekom trudnode, iz kojih je teoretski
mogao biti kloniran organizam.

Razvoj embrija dobivenog prijenosom jezgara ovisi o
odrzavanju normalne ploidnosti 1 o kreiranju uvjeta za
razvojnu regulaciju ekspresije gena. Ti odgovori ovise o
stanju stani¢nog ciklusa davatelja 1 primatelja stanica te o
njihovu medusobnom djelovanju. Svi rezultati pokusa po-
kazuju da je uspje$nost kloniranja znatno vecéa ako se jez-
gra prenese u jajnu stanicu, a ne u neke druge stanice.

Pri postupku prijenosa diploidnih jezgara nuzno je
sprijediti o$teCenja kromosoma i odrzati normalnu ploid-
nost. To je moguce jedino tako da se jezgra primatelja od-
strani iz citoplazme u metafazi II. Jo§ uvijek, medutim, ni-
je poznato u kojem je dijelu stani¢nog ciklusa optimalan
prijenos jezgara. Dosadasnja iskustva sa stanicama u kultu-
ri sugeriraju da je uspjeh bolji ako se za prijenos jezgara
koriste stanice u mirovanju.

Iskustva s pokusima prijenosa jezgara pokazuju da se
diferencijacija sisavaca gotovo potpuno ostvaruje postup-
nim promjenama u ekspresiji gena kao posljedici medudje-
lovanja jezgre i promijenjiva okolisa citoplazme. U ranijim
studijama upotrijebljene su stanice davatelja embrionalnih
blastomera, kojima nije bilo inducirano mirovanje. Uspo-
redba faza stani¢nog ciklusa pokazuje da je razvoj bio bolji
ako su stanice davatelja bile u diobi.

Na negativno javno mnijenje o kloniranju utjecali su veli-
kim dijelom 1 mediji. Senzacionalistickim pisanjem usmje-
rili su javnost protiv inade enormnog potencijala koji teh-
nologija prijenosa jezgara ima za dobrobit ¢ovjeka. Dane
su pogresne smjernice Citateljima i politi¢arima te su krei-
rane negativne emocionalne reakcije. One se temelje na ne-
primjerenim znanstvenim informacijama, ¢esto 1 povr$no
prikazanim. Prednost je dana znanstvenim fikcijama, a ne
¢injenicama.

Kloniranje bi moglo 1 te kako pomo¢i ¢ovjedanstvu
ako se vodi na pravi naéin. Sveobuhvatna zabrana kloni-
ranja posredstvom nedovoljno i neto¢no obavijeStene jav-
nosti mogla bi biti neslavna epizoda u povijesti ¢ovjeka.

Vrlo brzo nakon uspje$nog kloniranja ovce doneseni
su 1 neki zakoni ili preporuke. Tako je npr. Vije¢e Europe
potpisalo u Parizu sporazum koji zabranjuje intervenciju



kojom se kreira ljudsko bice identi¢no Zivom ili mrtvom
drugom ljudskom bicu.

Britanska Savjetodavna komisija za humanu genetiku
te Odbor za humanu fertilizaciju 1 embriologiju sugeriraju
da se dopusti upotrijebiti tehnike prijenosa jezgara (kloni-
ranje) kako bi se uzgojilo tkivo. Embriji mladi od 14 dana
mogu se koristiti za strogo odredene svrhe: poticanje na-
pretka u lijecenju sterilnosti, povecanje sveukupnog znanja
o kongenitalnim bolestima, razvoj metoda za prepozna-
vanje 1 otkrivanje geneti¢kih abnormalnosti.

Americ¢ki senat zabranio je pokuse kloniranja stanica
Covjeka 1 istraZivanja koja se temelje na tehnologiji prijeno-
sa jezgara somatskih stanica. Nikad prije nije Kongres iz-
glasavao bilo kakve zabrane nijednog znanstvenog i medi-
cinskog istraZivanja.
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Problemi, dobrobiti, pitanja i dvojbe

Priroda Cesto klonira. Neke jednostavne nize Zivotinje (hi-
dra) mitotskim diobama stvaraju na svojem tijelu pupove
od kojih se razvija nova Zivotinja - kopija roditeljske je-
dinke. I mnoge se biljke, prirodno, razmnoZavaju nespol-
no (jagoda, krumpir, hren, obalna sekvoja). Time nastaju
potomci jednaki roditelju. Od 67 poroda ¢ak u jednom se
radaju jednojajcani blizanci. Tesko Cete 1 jednog blizanca
navesti na pomisao da je kopija svojeg brata. Blizanci se
bave raznim poslovima, zanimanjima, obolijevaju od raz-
nih bolesti, zive razli¢ito dugo, imaju razli¢ita iskustva u
braku, razli¢ite poroke - alkohol, droga, razlic¢ito su prih-
vaceni u drustvu.

Da li je postupkom dobivanja ovce Dolly doista na-
stala geneti¢ki identi¢na jedinka? Ne ba$ potpuno. Dolly
ipak nije identi¢an klon. Zasto? Dio naseg geneti¢kog ma-
terijala dolazi iz mitohondrija smjestenih u citoplazmi sta-
nice, pa tako i u citoplazmi jajne stanice. Mitohondriji su
male energetske tvornice stanice. Po ¢emu su vazni? Osim
po stvaranju energije, za stanicu su vazni u procesu stare-
nja jer je ono udruZeno sa steCenim mutacijama mitohon-
drijske DNA. U slu¢aju Dolly u jajnu je stanicu prenesena
samo jezgrina DNA. Mitohondrijska je DNA ostala od jaj-
ne stanice. Iz svega re¢enog proizlazi da su blizanci ¢ovje-
ka genetic¢ki blizi od klonova dobivenih procesom prijeno-
sa jezgre jer imaju identi¢nu 1 mitohondrijsku DNA.

Ipak postoje brojni problemi u vezi s kloniranjem.
Ovca Dolly napravljena je iz stanica odrasle ovce, ¢ija je
DNA ve¢ nakupila mutacije tijekom Zivota. Stoga jo§ uvi-
jek ne znamo $to ¢e se s tom ovcom dogoditi tijekom
Zivota. Otvoreno je, dakle, pitanje reprogramiranja odra-
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slih stanica. Dana$nje je kloniranje utemeljeno na velikom
broju pokusaja i pogresaka. Naravno, znanost je tu da tak-
ve probleme rije$i. Sve dok se ne rijeSe temeljni problemi
prijenosa jezgara u svrhu kloniranja stanica 1 tkiva, a mo-
7da u buduénosti i organa, ne bi se smjelo umanjivati ili
krivo predstavljati znacenje te tehnologije.

Nije iskljuceno da 1 citoplazma jajne stanice ima ne-
kakva udjela u uspjesnosti kloniranja. Pitanje uloge cito-
plazme jajne stanice u razvoju sisavaca moglo bi biti vrlo
vazno. Vjerojatno su u citoplazmi prisutni ¢imbenici koji
“pale” gene razvoja. Stoga je vazno prouciti kako i zasto se
ti geni aktiviraju. Dat ¢e to nuZne informacije o razvoju
Covjeka 1 o geneti¢kim bolestima.

Koji je klini¢ki aspekt i1 znalenje kloniranja? Istra-
Zivanja prijenosa jezgre u jajnu stanicu mogla bi imati
enormnu klinicku vaznost. Moglo bi to biti prvenstveno
dobar model za istraZivanje diferencijacije somatskih (tjele-
snih) stanica. Ako bismo mogli utjecati na diferencijaciju,
koja je preduvjet za stvaranje specijaliziranih stanica i tki-
va, mogli bismo generirati uzgoj mnogih tkiva od goleme
vaznosti u transplataciji. Sto to konkretno znaéi? Mogla bi
se uzgajati koza, krve stanice, Ziv¢ana tkiva, kost, hrskavica
itd. Tako bi se mogle lijeciti ozljede, kao 1 bolesti u kojima
dolazi do ispada funkcije organa: Parkinsonova bolest,
Huntingtonova bolest, oduzetost udova, leukemije itd.
Drugim rije¢ima embrionalne mati¢ne stanice mogle bi se
uzgajati za rast i produkciju organa 1 tkiva koji ¢e nado-
mjestiti oSteCene. KoZa za opecene, Zivéane stanice za one
¢iji je mozak oStecen, stanice mozdine kraljeznice za para-
plegicare 1 kvadriplegicare, pluca, srce, jetra, bubrezi, kost,
masno tkivo itd.

Kloniranje bi moglo imati vaznu primjenu i u huma-
noj reprodukeiji, pogotovo u sterilnih osoba. MozZe se vje-
rovati da ¢e se u buduénosti producirati stanice muskaraca
koje bi se mogle koristiti za oplodnju. Cak ako bi se mora-
la primijeniti tehnika potpunog kloniranja, uloga majke u
¢iju bi se jajnu stanicu ubacila jezgra oca, ne bi se mogla
minorizirati. Naime, majka pridonosi formiranju novog
bi¢a putem svojih mitohondrijskih gena, utjecaja materni-
ce, prehranom, njegom itd.

Kako bi kloniranje konkretno pomoglo “proizvodnji”
organa i tkiva? Proucavanje diferencijacije mati¢nih stanica
moZe pruziti vaznu informaciju o mehanizmima starenja i
obolijevanja. Mati¢ne stanice dobivene spomenutom teh-
nologijom predstavljale bi bogat izvor materijala za trans-
plataciju ako bi se odredeni gen ili skupina gena u tim
pluripotentnim stanicama mogao aktivirati, ¢ime bi se sta-
nice mogle navesti na specijalizaciju. Ta moguénost nije



samo teoretska jer se specijalizirane stanice, kao §to su sta-
nice endotela krvnih Zila, sréanog i skeletnog misiéja, sta-
nice preteCe krvotvornog tkiva, Zivéane stanice, mogu do-
biti uzgajanjem embrionalnih mati¢nih stanica. Ne mo-
ram niti spominjati koliko bi to revolucioniralo lijecenje.

Dobrobiti od kloniranja ima jo$: propagiranje trans-
geni¢nih Zivotinja u znanstvene svrhe, propagiranje i spa-
$avanje rijetkih Zivotinjskih vrsta itd. Tehnike prijenosa
jezgara nude mogucénosti istrazivanja moguceg postojanja i
utjecaja epigeneti¢kih promjena, kao $to su “imprinting” i
skra¢ivanje telomera, za koje je poznato da se javljaju u tje-
lesnim stanicama tijekom razvoja 1 starenja.

Naravno, slozena je 1 teska eti¢ka prosudba o tome ka-
ko 1 kada primijeniti novu tehnologiju. Ona se, medutim,
moze donijeti samo kad ¢emo imati puno znanje o proble-
mu 1 kad ¢ée sve znanstvene ¢injenice biti poznate. Za edu-
kaciju ljudi i pravo obavjestavanje odgovorni su iskljuéivo
znanstvenici.

Dakle, uspjeh kloniranja ne smijemo gledati kroz pri-
zmu moralnog straenja nego ga treba smatrati iznimnim
znanstvenim izazovom. Nedavna Clintonova reakcija pri-
mjer je loSe 1 histeri¢ne prosudbe. U dru$tvu koje je znan-
stveno nepismeno, na istraZiva¢ima je obaveza da objasne
vaznost laboratorijskih rezultata za dobrobit ¢ovjecanstva.
Prakti¢ki svatko tko moZe napraviti intracitoplazmatsku
injekciju spermija, mozZe klonirati. Svaki dobar biologki la-
boratorij koji ima tehnologiju preimplantacijske geneticke
analize 1 manipulacije stanicama moze klonirati. Stoga sta-
novita bojazan od zloupotrebe postoji 1 ne treba je minori-
zirati ili ignorirati. No takoder ne treba biti slijep za gole-
me mogucénosti koje nam pruza tehnologija prijenosa jez-
gara.
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