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Covjecanstvo nikada prije u povijesti nije bilo tako lose pripremljeno
za nove tehnoloske i ekonomske mogucnosti, izazove i rizike koji se po-
Javljuju na horizontu. Nas ée se nacin Zivota u sljedecih nekoliko deset-
leca temeljitije izmijeniti negoli u cijelom prethodnom tisucljecn. Do
2025. godine nasa djeca i mi Zivjet &emo u potpuno drukdijem svijetn,
u svijetu koji ni najmanje nece biti naltk na ono Sto su ljudska bica
doZivljavala u proflosti. Za manje od jedne generacije, nasa definicija
Zivota i smisla egzistencije radikalno e se promijeniti. Morat éemo po-
novno promisliti i promijeniti zastarjele pretpostavke o prirodi, uklju-
Cujudi i ludsku prirodu. Mnoge prastare navike o seksualnosti, repro-
dukciji, radanju, roditeljstou morat e se barem djelomicno odbaciti.
Ponovno éemo morati definirati i ideje o jednakosti i demokraciji, kao
1 nase wvizije o tome Sto smatramo “slobodom wvolje” i “naprethom”.
Promijenit ée se i smisao “jastva’, i smisao drustva, bas kao $to se to
dogodilo pred sedam stotina godina kada je ranorenesansni dub pomeo
srednjovjekovnu Europu.

Tim rije¢ima svoju knjigu zapocinje americki znan-
stvenik Jeremy Rifkin, te najavljuje dolazak 21. - “bioteh-
noloskog” stolje¢a. I nema nikakvog razloga za sumnju u
njegova proroanstva. Danas ve¢ postoje djeca s pet rodi-
telja, bake radaju djecu umjesto svojih neplodnih kéeri,
dosada je u svijetu rodeno vise desetaka tisuca djece iz
sperme 1 embrija pohranjenih na ultraniskim temperatura-
ma, lije¢nici 1 genetidari na embrijskom materijalu prena-
talno utvrduju prisutnost ili odsutnost mnostva genetskih
poremecaja, tisuce genetski modificiranih h]ekova postaju
najunosniji posao, eksperlmentlra N ungJem genetskl
specifi¢nih tkiva koja ¢ée sluziti kao “rezervni dijelovi” za
presadivanje u pojedinaéne organizme, u posljednjih neko-
liko godina stvoreno je vise od tisu¢u novih (patentiranih
1 nepatentiranih) prirodnih vrsta, genetski modificirane
bll]ke postale su dio svakodnevnih obroka... A onda, stvo-
rena je i prva generacija klonova, prvih vi$ih organizama
nastalih od jedne somatske stanice odraslih jedinki.

Tekstovi u ovome zborniku prikazuju medicinske, di-
jagnosticke, reprodukcijske, demografske, prehrambene i



dijelom forenzi¢no-kriminalisticke razmjere genetske teh-
nologije. Motiv njihova pisanja bila je svijest da je nasa
javnost slabo obavije$tena o koristima i posve novim dru-
$tvenim problemima koji nastaju kao posljedice biotehno-
loske revolucije. Urednici ovoga zbornika, kao i veéina za-
stupljenih autora smatraju da je nepoznavanje znanstvenih
rezultata i koristi od tehnolo$kih primjena genetike plod-
no tlo za stvaranje retrogradne svijesti 1 za obnovu raznih
oblika luditizma, religioznih profetizama i zelotizma, ko-
jih je u ovome stolje¢u u Hrvatskoj 1 u svijetu bilo veé¢ do-
voljno. U svojim filipikama protivnici genske tehnologije
uglavnom nisu svjesni koliko je Zivota spaseno upravo me-
todama genske tehnologije i koliko se patnje njome jo$
moze sprijeiti. “Nejasna buduénost” koju nam ionako
sprema genska tehnologija, za neke je pojedince dovoljno
jak razlog za strah koji pothranjuje stav da su u borbi pro-
tiv “takve” budué¢nosti sva sredstva dopustena. Ali oni za-
boravljaju da je “nejasna buduénost” ustvari definicija Zi-
vota - sa ili bez genske tehnologije, i da u nasem nesigur-
nom Zivotu strah nikada nije bio najracionalniji pokretad
djelovanja.

U pripremanju ovoga zbornika imali smo na umu
upravo takve strahove javnosti. Smatrali smo da su znanje,
poucavanje, informacija i racionalnost najbolji lijek za
strah. Imamo povjerenja u razum, 1 u to da su ljudi spo-
sobni rijesiti sve poteskoce koje se pred njih postavljaju.
Ali informacije na temelju kojih bi everyman mogao doni-
jeti svoju racionalnu procjenu koristi i Steta od genske teh-
nologije, rijetko su dostupne u nafem javnom tisku, u
zutoj Stampi. Da bi nadvladali manjak informacija, znan-
stvenici koji se svakodnevno koriste tom tehnologijom 1
koji izravno pomazu ljudima, moraju uciniti napor da se
znanstvene ¢injenice, tehnoloske koristi 1 njithova posve
prakti¢na humana djelatnost prikazu S$iroj javnosti. Jer
prakti¢ne, svakodnevne koristi najée$¢e zaboravljamo -
smatramo ih samorazumljivima. Tko jo§ razmislja o tome
koliko bi dijabeti¢nih pacijenata svakodnevno bilo u smrt-
noj opasnosti da nema upravo za njih genetski dizajnira-
nih lijekova? Tko jo§ razmi$lja o nemoralnosti genskog te-
stiranja starijih prvorotkinja? Razmislja li tko koliko bi tek
tihe roditeljske 1 dje¢je patnje bilo da takvi testovi ne po-
stoje? Ili pak o efemernijim proizvodima genske tehnologi-
je: koliko je zlo¢inaca pronadeno genskim testiranjem? Ko-
likom je broju poginulih upravo na taj nadin ustanovljen
identitet? Nasa, ¢ak 1 visokoobrazovana javnost, gotovo sa
sigurno$¢u moZemo rei, o svemu tome relativno malo
zna.



Sre¢om, u na$oj znanstvenoj zajednici postoji niz
vrhunskih stru¢njaka bez kojih bi nasa medicina, biologi-
ja, veterina, poljoprivreda, forenzika, farmaceutska i preh-
rambena industrija bile bitno siromasnije. Njihov je rad
najce$¢e samozatajan 1 udaljen od o¢iju javnosti. Smatrali
smo stoga svojom znanstvenom i javnom duznos¢u da in-
formacijama o radu na pojedinim podru¢jima genske teh-
nologije pripomognemo da znanje o genetici, toj disciplini
koja ¢e ubrzo temeljito promijeniti nase Zivote, postane
dio kulture $ire javnosti. Svjesni smo da se ovim zborni-
kom nece uciniti mnogo, ali mislimo da je to pravi put.

Zbornik pred Vama rezultat je rada interdisciplinar-
nog znanstvenog skupa “Drustvena procjena genske tehno-
logije”, odrZanog u prostorijama Instituta drustvenih zna-
nosti Ivo Pilar, 13. sije¢nja 1999. godine u suradnji s Zavo-
dom za molekularnu medicinu Instituta “Ruder Bogko-
vi€”, koji je okupio tridesetak znanstvenika s podruéja mo-
lekularne 1 prenatalne medicine, biologije, agronomije,
prava, sociologije i filozofije. Svim sudionicima skupa, su-
radnicima na Zborniku i Institutskoj “logistici” srda¢no
zahvaljujemo.

Skup je, kao 1 knjiga, imao primarno propedeuti¢ko
znacenje. On je naime prvo pokazao potrebu za dijalogom
izmedu zastupnika “prve”, literarno-drustvenjacke, i “dru-
ge”, prirodnoznanstvene “kulture”. Time je slijedio svo-
jevrsni svijetski trend - radanje “treée” kulture, kulture u
kojoj prirodni i drustveni znanstvenici pokazuju potrebu
za pronalazenjem zajednickog jezika kojim ¢e se prebroditi
ono §to je u znanosti “vje¢no rastavljeno”; trend radanja
znanstvene kulture u kojoj drustveni znanstvenici poku-
$avaju biti dovoljno obavijesteni o rezultatima prirodnih, i
u kojoj prirodni znanstvenici osjetaju stvarnu potrebu da
svoja znanja 1 tehnike jednostavnim jezikom prenesu dru-
§tveno-znanstvenoj zajednici 1 $iroj javnosti. Za razliku od
drugih sli¢nih skupova o genskoj tehnologiji kod nas, sim-
pozij “Drustvena procjena genske tehnologije” nije pojaca-
vao stare razlike medu znanstvenim “kulturama”, veé su
razlike u misljenjima presijecale rovove etabliranih znan-
stvenih kultura. (Najceséi je ishod sli¢nih skupova “nesu-
mjerljivost znanja” prirodnjaka koji zastupaju pozitivan, i
drustvenjaka koji zastupaju negativan stav prema genskoj
tehnologiji.) Presjecanje “velike podjele” stoga je svakom
znanstveniku u na$em slucaju omoguéilo da se umjesto na
frontalni sukob usredoto¢i na stvarne eticke probleme,
prakti¢no-eticke probleme vlastitog produdja istrazivanja.

Problemski smo zbornik podijelili na pet dijelova. U
prvome je dijelu rije¢ o tome $to genska tehnologija moze,
Sto genska tehnologija radi, 1 kakve koristi ve¢ sada imamo
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od nje. On sadrZi 1 opée osnove genetike i podjele istra-
Zivanja te primjene genske tehnologije u svijetu 1 kod nas.
Drugi dio bavi se specifi¢nim istrazivac¢kim pravcima i po-
dru¢jima primjene: genskom (molekularnom) dijagnosti-
kom (postnatalnom, prenatalnom i preimplantacijskom
dijagnostikom) te genskom terapijom. Posebni osvrt ¢ini
tekst o razlozima za kloniranje vi$ih Zivotinja. U treem
dijelu rije¢ je o primjeni genske tehnologije u poljoprivre-
di. Cetvrti dio posveéen je socijalnoj i etickoj problemati-
ci, od prakti¢nih problema znanstvenoga rada na podru-
Gu genske tehnologije, eti¢kih argumenata za 1 protiv nje,
spornim povijesnim primjerima primjene genetike u dru-
§tvu, te modernizaciji kao opéem okviru razvoja genske
tehnologije. Peti 1 posljednji dio predstavlja dokumentaci-
ju: sadrzi pregled infrastrukture genske tehnologije u Hr-
vatskoj, postojeéi Zakon kojim se regulira istrazivanje na
podru¢ju genske tehnologije, doktrinu Katolicke crkve o
istim pitanjima, te jednu peticiju svjetski poznatih znan-
stvenika protiv zabrane kloniranja i za slobodu znanstve-
noga istrazivanja.

Nadamo se da ¢e prilozi u ovome zborniku $iroj ¢ita-
teljskoj publici jasno objasniti dominantne stavove znan-
stvenika u Hrvatskoj o koristima genske tehnologije i o
novim socijalno-eti¢kim problemima koji ¢e postati akutni
u bliZzoj buduénosti, te da ¢e biti dobar prilog sve vetem
broju rasprava 1 knjiga o navedenim temama.

U Zagrebu, 27. svibnja 1999. godine
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Molekularna genetika, koja zajedno s biokemijom i mole-
kularnom biofizikom ¢ini jedinstveno podrucje danasnjih
prirodoslovnih istrazivanja zvano molekularna biologija, u
danasnje doba izaziva razlidite rasprave u javnosti. Svaki
naziv koji sadrzi rije¢i gen ili genetika izaziva barem nelago-
du: genska terapija, geneticko inZenjerstvo. Stra$no je ako se
tome pridruzi 1 rije¢ kloniranje, pa onda i posve neduzno
kloniranje gena asocira na neku stra$nu buduénost cov-
jecanstva u kojoj ¢e Zivjeti klonirani Hitleri ili Einsteini.
No burne reakcije $iroke javnosti ponajvise izaziva nepoz-
navanje osnovnih bioloskih zasada.

Na Zalost ta javnost, ¢ija gledista formira senzacionali-
sticki tisak 1 jeftini televizijski programi, ne smatra prirod-
ne znanosti dijelom opée kulture, nego nekom drugom,
paralelnom kulturom. I mnogi se “intelektualci” bez stida
di¢e svojim nepoznavanjem znanosti, pri ¢emu biologija
uvijek prolazi najgore. Ta je situacija pogubna. Ionako nas
okruzuje svijet nekulture i pseudokulture. Zato cijenim
svaki prilog medusobnom razumijevanju drustveno-huma-
nisti¢kih i znanstvenih (prirodoslovnih) pregalaca.

Kao uvod u izlaganja svojih kolega, prirodoslovaca,
zelio bih upozoriti na neke bioloske pojmove, a zatim po-
stupno, premda rudimentarno, obuhvatiti dostignu¢a mo-
lekularne biologije, koja ¢e nas pak potaknuti da postavi-
mo sve ozbiljnija eti¢ka pitanja. Evo nekoliko osnovnih
pojmova.

Geni su materijalne jedinice nasljedivanja. Otkrio ih
je, iako ne 1 tako nazvao, utemeljitelj genetike Gregor Men-
del, augustinac iz Brna (1865). Genetidari su poslije poka-
zali da su geni fizi¢ki povezani kao biseri na ogrlici. Na ra-
zini molekula jedan gen upravlja sintezom jednog protei-
na.

Po svojoj molekularnoj strukturi geni su dijelovi vrlo
dugackih molekula deoksiribonukleinske kiseline (DNA).
Te su molekule polimeri sastavljeni od Cetiri tipa osnovnih
jedinica, nukleotida, slova geneti¢kog teksta. Molekule
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DNA sastoje se od dva polimerna “lanca”, medusobno
usukana poput uZeta. “Slova” geneti¢kog teksta oznacava-
mo simbolima A, T, G 1 C. Op¢u strukturu DNA pozna-
jemo od 1953. godine. (1)

Proteini (bjelancevine) izvrsitelji su geneti¢kih in-
strukcija. I najjednostavniji Zivi organizam, jednostani¢na
bakterija, proizvodi vise tisuca razli¢itih proteina. Kod slo-
Zenijih organizama, npr. ljudskih, taj je broj mnogo veéi.
U molekularnom smislu proteini su polimeri sastavljent
od 20 razli¢itih gradevnih jedinica, aminokiselina. Redosli-
jed aminokiselina u proteinima zapisan je redoslijedom
slova genetickog teksta u genima. Geni, dakle, predstavlja-
ju program za sintezu pojedinih proteina. Makroskopski
vidljiva posljedica prijenosa geneti¢ke informacije jest da
jedan gen odreduje jedno svojstvo Zivog organizma.

Geneticka $ifra (kod) nije nista drugo do formalan
odnos 1zmedu slijeda nukleotida u nukleinskoj kiselini 1
slijeda aminokiselina u proteinu. Svaka od dvadeset ami-
nokiselina kodirana je kombinacijom od tri nukleotida u
nukleinskoj kiselini. (2)

Genom nekog organizma jest njegova cjelokupna DNA
(deoksiribonukleinska kiselina). Genom predstavlja cjelo-
kupan program nekog organizma. Kod visih je organiza-
ma genom orgamzlran u kromosome, vidljive u stani¢noj
jezgri pomocu mikroskopa. Genom virusa 1 bakterija obi-

¢no se sastoji od samo jednog kromosoma, dakle jedne
molekule DNA.

Sjemene stanice ¢ovjeka (jajne stanice 1 spermatozoidi)
imaju 23 kromosoma, one su haploidne. Oplodeno ja-
jasce, kao 1 sve tjelesne (somatske) stanice, ima 23 para, tj.
46 kromosoma, po jedan u paru od svakog roditelja. Te su
stanice diploidne. Svaki pojedinac je stoga genetic¢ki jedin-
stven 1 neponovljiv - osim jednojajéanih blizanaca.

Sve stanice u tijelu imaju sve gene. Tijekom razvoja
organizma - od oplodenog jajasca do kompleksnog multi-
celularnog organizma otkljucavaju se 1 zakljucavaju pojedi-
ni geni, pa ¢e u odredenim stanicama i u odredeno doba
funkcionirati samo odredeni geni i sintetizirati se odre-
deni proteini.

DNA jednog jedinog haploidnog seta ljudskih kro-
mosoma dugacka je 1,5 m. To zna¢i da je 100.000 puta
duZa od tipi¢ne stanice u kojoj se nalazi! Ta DNA pred-
stavlja niz od oko tri milijarde slova genetickog teksta
(1.000 knjiga od 1.000 stranica sa 3.000 slova na svakoj
stranici)! Danas se radi na velikom medunarodnom pro-
jektu Ljudski genom: prvih ¢emo godina sljedeceg stoljeca
znati kompletan geneticki tekst covjeka.



Kako se moze doznati geneticki tekst? Nije moguce
Setati po kromosomima i Citati tekst, jer zasad ne postoje
metode analize jedne jedine molekule. I za najfinije analize
treba mnos$tvo medusobno identi¢énih molekula. Prisjeti-
mo li se usporedbe s tekstom biblioteke od tisu¢u knjiga u
svakoj Zivoj stanici, bit ée nam jasno da je prakticki nemo-
gule iz mnostva stanica, tj. mnostva identi¢nih biblioteka,
iz mnostva geneti¢kih tekstova koji se raspu prilikom pre-
paracije, izolirati kemijskoj analizi dostupnu koli¢inu,
npr. sve primjerke stranice 993 knjige br. 207, bez primjesa
bilo koje druge stranice. Da bi prevladali tu prepreku, bio-
lozi danas rade nes$to drugo: oni jednu jedinu stranicu ge-
neti¢kog teksta (zapravo fragment molekule DNA) “foto-
kopiraju” u miljjunima primjeraka ili, reeno struénim ri-
je¢nikom, oni je kloniraju.

Sto je klon? Klon je zbroj organizama, stanica ili mo-
lekula identi¢nih nekom prvobitnom organizmu, stanici
ili molekuli. Klon organizama i stanica ne moze nastati
oplodnjom, nego isklju¢ivo diobom, tj. aseksualnim pu-
tem. Od davnina su sve plemenite sorte vocaka i vinove lo-
ze zapravo klonovi - razmnozene su aseksualno, cijeplje-
njem (navrtanjem) izdanaka osobito vrijedne biljke na pri-
kladnu podlogu, a ne seksualno, iz sjemenaka. Svaki ljubi-
telj cvijeta uzgaja prave klonove svojih omiljenih sorti:
razmnoZava ih reznicama, koje ¢e se pod povoljnim uvjeti-
ma zakorijeniti. On u proljete zasigurno uziva u lijepom
cvatu 1 ne razmislja o etickim aspektima svojeg postupka -
kloniranja!

No kako klonirati molekule, kad one nemaju svoj-
stva rasta 1 razmnozavanja? To je zaista nemogude, osim
kod jedne skupine molekula, kod nukleinskih kiselina,
molekula za ¢ije smo dijelove veé rekli da ih nazivamo ge-
nima. Gradu dvolancanih molekula DNA odlikuje jedin-
stveno svojstvo komplementarnosti. Iz iskljuéivo fizikal-
nih razloga, medusobno su komplementarni nukleotidi
koje ozna¢avamo simbolima A i T, te oni koje oznacava-
mo slovima G 1 C. To znadi: Ako se

u jednom lancu DNA nalazi slijed ...ATTGCCCGTTA....
u drugome se mora nalaziti slijed ... TAACGGGCAAT....

Drugim rije¢ima, struktura jednoga lanca DNA una-
prijed odreduje strukturu drugoga lanca. Upravo to svoj-
stvo omogucuje da DNA u Zivome svijetu moze funkcio-
nirati kao nasljedna tvar. Prije diobe stanice svaka se mole-
kula DNA replicira; njezini se lanci razdvajaju i na svako-
me od njih, kao na nekom kalupu, nizu se i povezuju
komplementarni nukleotidi.
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Da bi klonirali gene, geneti¢ki inZenjeri kao fotoko-
pirni aparat koriste prirodu. (3) Oni pomocéu biokemij-
skih trikova umetnu Zeljeni fragment DNA u neku drugu
malu DNA - npr. virusnu, koja je ukupno dugacka samo
nekoliko tisuca ili nekoliko desetaka tisu¢a “slova”. Tako
¢e dobiti rekombinantnu ili kimernu DNA, dijelom viru-
snu, dijelom ljudsku, ili mi§ju ili tulipanovu - ovisi o to-
me koji organizam proudavaju. RazmnozZavanjem jednog
jedinog kimernog virusa ve¢ sljedeéeg dana mogu dobiti
mnogo milijardi posve identi¢nih potomaka, mogu dobiti
klon, koji ¢e sadrzati i Zeljeni gen. Tako su dostupni mik-
rogrami, pa ¢ak 1 miligrami DNA. To su ve¢ koli¢ine koji-
ma se kemijskim putem moze odrediti redoslijed nukleoti-
da - dakle, redoslijed slova u kloniranom fragmentu DNA,
a kad se analizama pokrije cjelokupna DNA nekog orga-
nizma, bit ¢e odredena 1 struktura njegova genoma.

Znanja o genomu steena genetickim inZenjerstvom u
posljednja dva desetlje¢a dovela su biologiju - dominan-
tnu znanost druge polovice dvadesetog stoljeta - do ne-
slucenih visina. Produbila su se 1 ¢esto znatno promijenila
nada shvacanja evolucije, ontogeneze, fiziologije, sistemati-
ke, urodenih bolesti. Na temeljima toga znanja rodila su
se posve nova podru¢ja primjene, npr. nova biotehnologi-
ja, molekularna dijagnostika, molekularna medicina, da-
nasnja forenzika utemeljena na analizi DNA. Svega toga
nije bilo prije dvadesetak godina, a danas nam se ¢ini da
bez tih djelatnosti ne bismo mogli Zivjeti. Moram ponovi-
ti: sva ta znanja 1 sve te primjene rezultat su molekularne
genetike 1 geneti¢kog inZenjerstva.

Genetic¢ko inZenjerstvo na ovoj razini o¢ito nije u su-
protnosti s etikom. Ono prvenstveno sluzi prosirenju ljud-
skoga znanja, §to je bio i jedini poticaj njegovim utemelji-
teljima. I sve navedene primjene geneti¢kog inZenjerstva
zasigurno su u skladu s etikom. Promatrano na primjeru
biotehnologije (4) geneticko je inZenjerstvo eticki vise ne-
go prihvatljivo. Mikroorganizmi, koji su nam stolje¢ima
koristili u proizvodnji jogurta, kefira, kruha, vina, sira, pi-
va 1 octa, a desetlje¢ima u proizvodnji antibiotika, sada
proizvode 1 ljudske hormone pod upravom sintetickih ge-
na. Dobivamo bolje 1 jeftinije lijekove - posve u skladu s
medicinskom deontologijom

No vratimo se funkciji 1 malfunkciji genetickog mate-
rijala. Mutacije su nasljedne promjene DNA. Promjena sa-
mo jednog slova, od njih tri milijarde u ljudskome geno-
mu, moze imati katastrofalne posljedice ako je pogoden vi-
talni gen. Mutacija somatskih stanica moZe prouzroditi
rak, a mutaciju u sjemenoj liniji naslijedit ¢e potomstvo.
Tako se, na nesretu, pojavljuju urodene bolesti. Postoji



mnogo urodenih ili, kako ih jo§ zovemo, molekularnih
bolesti. Te bolesti nema smisla nabrajati; vazna je njihova
udestalost. Danas se procjenjuje da mozda i polovica svih
bolesti 1 sklonosti za bolesti ima nasljednu osnovu, $to
znadi da su posljedica (mal)funkcije gena. Premda lijecenje
bolesti ostaje podruéje medicine, (5) za njihovo razumije-
vanje 1 dijagnostiku postaju sve vise zasluzne bioloske di-
scipline: biokemija i genetika.

Covijek se tijekom povijesti morao suoditi s vlastitim
geneti¢kim ustrojstvom, s urodenim nedostatcima. Netko
je nasljedno visok, a netko patuljak. Netko je plavook, a
netko crnook. Dio nas (oko 8% muskih bijelaca) slijep je
za boje. John Dalton je svoju bolest otkrio prije 200 godi-
na i s tim je nedostatkom mirno Zivio. Urodena pogreska
nije mu smetala da postane jednim od najslavnijih ke-
micara svih vremena. U nekim tropskim dijelovima Afrike
40% ljudi nosi gen za srpastu anemiju - urodeni defekt u
strukturi proteina poznat kao hemoglobin. Oko 1,5% lju-
di nosi gen za fenilketonuriju, iako je samo 0,01% popula-
cije toga svijesno - a to su oni koji su imali nesre¢u da je 1
njihov partner nositelj defektnoga gena, pa se u toj nesret-
noj kombinaciji (za ¢iju je pojavu opasnost jo§ uvijek bila
samo 25%) rada bolesno dijete. No danas bismo mogli,
ako to zaZelimo, doznati i mnoge druge svoje genetic¢ke ne-
dostatke.

Mislim da ¢e ¢ovjek vrlo skoro nauditi Zivjeti s breme-
nom tog znanja; ¢ak Ce Zeljeti znati svoje geneticko ustroj-
stvo 1 nastojat ¢e ne grijesiti prema svojem potomstvu ne-
razumno mu prenoseéi svoje urodene nedostatke. To ¢e
¢initi upravo s jednakom dozom razuma kojom na da-
nas$njem stupnju prosvijeCenosti izbjegava da obitelj 1 oko-
linu zarazi gripom. Dakako, to se predvidanje temelji na
pretpostavci napretka opée (a narocito bioloske) izobraze-
nosti 1 opée kulture, a kao rezultat toga i preobrazbe u
mudrom i odgovornom pona$anju ¢ovjeka. Ne suoblicujie se
ovomu svijetn, nego se preobrazujte obnavljanjem svoje pameti
da mognete razabrati §to je volja BoZja, $to li je dobro, Bogu mi-
lo, savr$eno (Rimljanima 12:2). Ljudsko znanje, posebice
biolo$ko, doZivljava na prijelazu tisu¢lje¢a golem uspon.
Novozavjetno “obnavljanje pameti” moramo danas shvati-
ti kao prihvacanje svekolikog znanja, §to mora ukljuditi 1
novovjeka, tek dosegnuta otkri¢a. Suceljen s tim znanjem,
pojedinac mora sam razabrati, kao 1 prije dvije tisue godi-
na, §to je dobro, a $to zlo. No bududi da je nasa reproduk-
cija bioloski proces, a etika samo korektiv nase vlastite bio-
logije, upravo su bioloska znanja najvaZnija za buduénost
ljudskog roda. Pod biologijom pritom smatram genetiku,
biokemiju, stani¢nu i razvojnu biologiju, biologiju pona-
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Biologija kao znanost o Zivim bi¢ima obuhvada prouca-
vanja svih Zivih biéa, a to su mikroorganizmi, Zivotinje,
biljke 1 ¢ovjek. U ranim stadijima biologija je po svojem
metodoloskom pristupu bila deskriptivna, no zbog intere-
sa Covjeka da prodre u bit Zivota, ona se sve viSe orijentira
na otkrivanje biti koja je svojstvena svim Zivim bi¢ima - a
to je kako su regulirani i kontrolirani Zivotni procesi te
za$to su potomci sli¢ni roditeljima. Tim podrudjima bavi
se posebna grana biologije, genetika, kao sredi$nje podru-
¢e zanimanja proucavanja u svih Zivih bica.

Veoma rano, u fazama stjecanja spoznaja o naslje-
divanju, Covjek je temeljem empirije te ne znajuéi bit 1
strukture odgovorne za nasljedivanje poceo koristiti meto-
de genetike kao sredstvo za dobivanje tzv. oplemenjenih
sorata biljaka 1 Zivotinja. Time je hotimice 1 svijesno na-
rusavao i usmjeravao prirodnu udestalost tzv. rekombina-
cije nasljednih osnova kao sredstva da se dobiju nove kom-
binacije gena, a time i nova svojstva.

Nowo razdoblje genetike

Od klasi¢ne biologije, pa tako i od genetike, rezultat koje
su spoznaje o zakonitostima nasljedivanja ranih 40-ih go-
dina ovog stolje¢a, te u Zelji da se rijesi bit “logike Zivog”
(da parafraziram Nobelovca F. Jacoba) pojavila se nova
grana biologije, molekularna biologija, termin koji prvi
put upotrebljava W. Weaver u izvje$taju o istrazivackim
aktivnostima Rockefellerovoj fundaciji 1939. godine. Wea-
ver kaze: (1)

1 postupno nastaje nova grana znanosti - molekularna bio-
logija - koja pocinje razotkrivati mnoge tajne koje se odnose na
nagmange jedinice (dijelove) Zive stanice... Medu studijama koji-
ma Fundacija daje potporu jest i serija u razmjerno novom po-
druliu koje se moze nazvati molekularna biologija, a u tim su se
studijima koristile fine moderne tebnike da se istraZe najsitniji
detalji odredenih Zivotnih procesa.

Uvod
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biologije koje su omogucile
geneticko inZenjerstvo®

Dakle, bit molekularne biologije jest da rjesava 1 obja-
$njava zivot i njegove procese na razini molekula. Bududi
da je sredi$nje pitanje koje je zaokupljalo pozornost znan-
stvenika bilo nasljedivanje 1 nadin funkcioniranja Zivih
bi¢a, nije nelogi¢no da su se istraZivanja usmjerila na one
dijelove stanica koji odreduju svojstva Zivih organizama.
Da bi se moglo proudavati fenomene nasljedivanja i omo-
guciti rad s molekulama odgovornim za nasljedivanje, bile
su potrebne odredene spoznaje i dostignu¢a molekularne
biologije koja, na razini molekula, proucava nasljedivanje 1
funkcioniranje Zivih bica, dakle proudava molekularnu ge-
netiku. Samo neka bitna otkrica 1 znanja potrebna za razu-
mijevanje ovog teksta dana su u Tablici 1.

Osnovna spoznaja bila je da sva Ziva bice (osim nekih
virusa) imaju deoksiribonukleinsku kiselinu (DNA), struk-
turu u kojoj su zapisana sva nasljedna svojstava i nacin
funkcioniranja Zivih bica.

Sama DNA sastoji se, osim od $ecera riboze 1 fosfata,
takoder od baza adenina i gvanina te timina 1 citozina.
Struktura dvostruke zavojnice DNA i njezino znadenje po-
kazao je (2,3) da okosnicu molekule DNA ¢ine riboza 1 fo-
sfat, a baze se spajaju tako da se adenin spoji s timinom, a
citozin s gvaninom. Pri tome je pokazano da tri odredene
baze u nizu kodiraju jednu aminokiselinu, pa je jasno da
redoslijed tih baza u DNA su osnova raznolikosti svega
ivoga svijeta na zemlji (vidjeti: Z. Kucan, ovo izdanje).

Godina Autori Spoznaja
1944. AVERY, MACLEOD, transformirajuce nacelo je
McCARTY DNA
1950. CHARGAFF 4 baze u DNA, stalan odnos
pojedinih purinskih i
pirimidinskih baza
1951. SANGER sekvencioniranje peptida,
inzulin
1952. HERSHEY i CHASE DNA odgovorna za
nasljedivanje
1953.  WATSON i CRICK DNA je dvostruka zavojnica
1958. CRICK adaptor molekule, (tRNA)
1961. JACOB i MONOD regulacijska jedinica, operon
BRENNER mRNA
CRICK 1 sur. tri baze su jedan kod
NIRENBERG i MATTHEI  poliU kodira polifenilalanin
1964. YANOFSKY i sur. kolinearnost genetickoga koda
1965. BRENNER i sur. besmisleni kodoni, “stop”




1970. MANDEL i HIGA kompetencija, transformacija
stanica
ARBER, SMITH, NATHANS restrikcijski enzimi
1972. BERG i sur. ugradnja “strane” DNA,
spajanje fragmenata
MERTZ i DAVIS T4 DNA-ligaza
1973.  COHEN i sur. konstrukcija funkcionalnog
plazmida
1976.  MANIATIS i sur. kloniranje eukariotskih gena
Prvi pravilnik o radu s rekombinantnom DNA
1977. SANGER 1 sur. sekvencioniranje DNA
MAXAM 1 GILBERT sekvencioniranje DNA

1978.  CHANG i sur ekspresija eukariotskoga gena u

bakteriji
CREA, HIROSE, ITAKURA  sinteza oligonukleotida
1980. COHEN 1 BOYER patent za kloniranje gena

(Process for producing biologically functional molecular chimeras,
US Pat. 4237224)

Ti-plazmid za transformaciju

1983.  van MONTAGU i sur. e :
biljnih stanica

* Navedena su samo neka dostignuca te postoji niz drugih dostignué¢a
bitnih za geneti¢ko inZenjerstvo.

Jedno od klju¢nih otkri¢a i spoznaja bitno za gene-
ticko inzenjerstvo bilo je da se molekula DNA moZe cije-
pati na manje dijelove, fragmente, pomocu restrikcijskih
enzima koji dijele DNA na to¢no odredenom mjestu,
(4,5,6) prepoznavajuéi odreden redoslijed purinskih 1 piri-
midinskih baza u molekuli DNA (Slika 1).

Restrikcijski enzimi

To je omogudilo da se tako nastali fragmenti DNA
razlidite duzine mogu izolirati prema velidini 1 po Zelji po-
vezati in wvitro s drugim molekulama DNA iz potpuno
drugih izvora ili Zivih bica, te tako konstruiraju hibridne
molekule DNA kakve u prirodi ne postoje.

Prvo takvo povezivanje molekula DNA u epruvet,
dakle in witro, od razli¢itih organizama uspjelo je P. Bergu

. Vladimir Deli¢
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Tablica .

(nastavak)

Slika I.

Razliciti restrikcijski enzimi
cijepaju molekulu DNA na
odredenim mjestima
(palindromskim redoslijedima
nukleotida) dajuc¢i manje
fragmente.
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(7) pocetkom 70-ih godina. On je kovalentno spojio frag-
mente DNA od dva razli¢ita organizma te tako izvan pri-
rode napravio ono $to se naziva rekombinacija gena (Slika
2). Spajaju¢i DNA-virus SV40 zelenog afri¢ckog majmuna i
dio gena odgovornog za razgradnju Secera galaktoze iz
bakterije Escherichia coli dobio je jedinstvenu kruznu mole-
kulu DNA od dva veoma razli¢ita i filogenetski udaljena
Ziva bica.
Zbog tog prvog rezultata spajanja molekula DNA iz
vitro, nobelovca P. Berga nazivamo ocem genetickog inZe-
njerstva.

Geneticko inzenjerstvo

28

Prije nego se navedu neke tahnike genetickog inZenjerstva
potrebno je razjasniti definicije 1 pojmove koji se koriste u
literaturi 1 javnosti (geneticko inZenjerstvo, transgeneza,
kloniranje) a bududi da se radi o razli¢itim pO]mOVIma
oni u nestru¢njaka mogu izazvati nedoumice i zabunu.
Genetic¢ko inZenjerstvo definirano je kao oblikovanje novih
kombinacija nasljednog materijala ugradbom molekula nuklein-
skib kiselina dobivenih izvan stanice u virus, plazmid ili bilo
koji drugi oblik prenositelja, tako da se omoguci njegova ugrad-
ba u organizam domacina u kojem one prirodno ne postoje, ali
u kojem su sposobne za wmnoZavanje.

Termini koji se Cesto upotrebljavaju, osim geneti¢kog
inZenjerstva, jesu: tehnologija rekombinantne DNA, kloni-
ranje gena 1 sl., a kako se najces¢e radi o unosu jedne re-
kombinantne molekule DNA u jedinku domac¢ina u kojoj
se ona umnozava, onda se tome terminu dodaje naziv klo-
niranje (vidjeti poslije u tekstu). U ovom tekstu pojam ge-
neti¢ko inZenjerstvo koristi se kao sinonim za rekombi-
nantnu tehnologiju DNA, koja je odredena navedenom
definicijom.

Odmah nakon tog prvog pokusa postavilo se pitanje
da li je moguce tako kreirane molekule unijeti u Zivi orga-
nizam i da u njemu budu funkcionalne, tj. da izraze svoja
svojstva. Taj su problem ubrzo rijeili S. Cohen 1 suradnici
(8) unosenjem, u epruveti konstruiranih gena za rezistenci-
ju prema antibioticima iz dva razli¢ita mikroorganizma, u
jednog domacina. Taj domacin (bakterija) bio je rezisten-
tan na oba antibiotika ¢iji su geni spojeni u jednu moleku-
lu i uneseni u tog domacina. Primjedba na taj pokus bila
je da se normalno u prirodi dogada prijenos gena za rezi-
stenciju, ¢ak 1 izmedu razli¢itih rodova bakterija. Stoga su
Morrow i suradnici (9) primjenjujuéi Bergovu tehnologiju,
spojili in witro bakterijski gen kO]I odreduje rezmtencua na
antibiotik s fragmentom DNA iz Zabe, dakle iz eukariot-
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skog organizma, 1 takvu hibridnu molekulu unijeli u bak-
teriju E. coli. Tako konstruirana DNA normalno se replici-
rala (umnoZava) i eksprimirala svoje svojstvo u bakteriji
kao domacinu.

Nakon tih prvih rezultata na razini DNA, genetika
kao znanost o nasljedivanju vise nikada nece biti ono §to
je do tada bila. Ti pokusi i1 njihovi rezultati omogudili su
rekombinaciju DNA razlid¢itth organizama, pa je mnogo
ispravnije te tehnike nazvati rekombinantna DNA-tehno-
logija umjesto geneti¢ko inZenjerstvo.

Rekombinantna DNA-tehnologija otvorila je nove pu-
teve 1 vidike te je omogudila da se iz wvitro konstruiraju
molekule DNA po Zelji, da se prenose iz jednog organiz-
ma u drugi te da se geni proucavaju na jednostavniji na-
¢in. Te tehnike posluzile su da se: a) jednostavnije pro-
udavaju strukture 1 funkcije gena te njithova uloga u Zivih
bi¢a jer se mnogo lakse i1 jednostavnije mogu proudavati
manji fragmenti DNA; b) tehnologije rekombinantne DNA
primijene u prakti¢ne svrhe kako bi se dobile korisne tvari
za Covjeka.

. Vladimir Deli¢
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Slika 2.

Konstrukcija /n vitro prve
hibridne molekule DNA koja
se sastoji od DNA-virusa
pSV40 iz zelenog africkog
majmuna i dijela gena virusa
lambda s genom za
metabolizam 3ecera galaktoze
gal iz bakterije Escherichia coll.
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Slika 3.

Porast broja proizvoda koji se

30

dobivaju genetickim
inZenjerstvom

Fundamentalna otkri¢a geneti¢kog inZenjerstva svako-
dnevna su i nisu predmet ovog teksta, iako izazivaju i za-
sluzuju veliku pozornost (npr. funkcioniranje gena u raz-
voju, projekt o humanom genomu, spoznaje o nastanku
raka 1 dr.).

No brojni primjeri koji pokazuju kakvu je prakti¢nu
korist dobilo ¢ovjedanstvo geneti¢kim inZenjerstvom neo-
sporno opravdavaju upotrebu tih tehnologija. Od prvog
proizvoda dobivenog rekombinantnom DNA-tehnologi-
jom, inzulina koji se pojavio na trzistu 1982. godine, do
danas svakodnevno raste broj proizvoda dobivenih gene-
ti¢kim inZenjerstvom (Slika 3) pa se moze olekivati da e
do kraja stolje¢a na trzistu biti oko 200 razli¢itih proizvo-
da dobivenih pomocu geneti¢kog inZenjerstva.

160
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120 F

100 F
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80 |
60 |
40 F
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0 ’:__. 1 1 1 J
1980 1985 1990 1995 2000 2005
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To su, osim ve¢ spomenutog inzulina (lijecenje dijabe-
tesa), interferoni (protiv razli¢itih virusnih bolesti), eritro-
poetin (anemije), faktori VII 1 IX (hemofilija), interleukini
(karcinomi), cijepiva protiv hepatitisa, somatostatin (rast
djece), razlidita dijagnosticka sredstva, monoklonska protu-
tijela, tkivni aktivator plazminogena te brojni terapeutski
proteini {ije se izlaZenje na trZiste oéekuje oko 2000 godi-
ne. Sve te supstancije prijeko su potrebne ljudskom zdrav-
lju a koli¢ine primjerene za uspje$no lijeCenje bile su nedo-
statne ili zbog na¢ina dobivanja, veoma skupe. Stoga je nji-
hovo dobivanje geneti¢kim inZenjerstvom prijeko potreb-
no 1 jedini nac¢in da se dobiju u dovoljnim koli¢inama bio-
tehnologkim na¢inom pomocéu organizama koji su kon-
struirani genetickim inZinjerstvom, a koji su prilagodeni 1
promijenjeni tako da sintetiziraju te proizvode.

Na primjeru jednog od prvih proizvoda nastalih gene-
tickim inZenjerstvom uocljive su sve prednosti koristenja
npr. bakterije Escherichia coli s ugradenim genom za huma-



ni inzulin u odnosu na klasi¢an nac¢in dobivanja inzulina
iz govedeg ili svinjskog pankreasa (Slika 4). Jedna jedina
bakterija s genom za humani inzulin uzgoji se u bioreak-
toru od 1000 L 1 tijekom 72 sata uzgoja sintetizira oko

41.6 g inzulina.
1z pankreasa
Y

366 kg pankreasa

Y
Ekstrakcija u
1500 L ekstraktoru
i
!

Y
41,6 g inzulina
I

y
2 500 ampula

4400 iu/10 ml

E. coli s genom za insulin

Bioreaktor s
826 L
podloge

41,6 g inzulina

I - . -

2 500 ampula

Istodobno za istu koli¢inu govedeg inzulina (41,6 g)
potrebno je Zrtvovati vise od 3000 goveda (ili vise od 6000
svinja) da se dobije ista koli¢ina govedeg inzulina. (10)
Razmatrajuéi na¢in dobivanja kao i na temelju odgovara-
juteg tehnoloskog procesa, jasno se uocavaju prednosti do-
bivanja inzulina geneti¢ckim inZenjerstvom. One se mogu

sazeti u sljedeéem:

- Mikroorganizam s ugradenim genom za inzulin beskra-
jan je izvor za biosintezu inzulina.

- Biotehnologki postupak ¢ini nas neovisnim o osnovnoj

sirovini (goveda, svinje).

- Biotehnologki proces dobivanja inzulina jednostavniji je
nego proces u odnosu na klasi¢ne tehnologije.

- Biotehnologki proces ekoloski je ¢iséi od ekstrakeijskog

procesa iz pankreasa.

- Klonirani mikroorganizam sintetizira humani inzulin te
nisu potrebni dodatni postupci kao iz govedeg ili svinj-

skog.

y Vladimir Deli¢
Sto je genska tehnologija i
cemu sluzi?

Slika 4.

Usporedba dobivanja inzulina
klasi¢nim nacinom iz govedeg
(ili svinjskog) pankreasa i
bakterije Escherichia coli s
ugradenim genom za humani
inzulin
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Brojni drugi sli¢ni primjeri, za proizvode koji su na-
vedeni u ovom tekstu, upucuju na korist 1 prednosti koje
nam omogucuje geneti¢ko inZenjerstvo. Konstruirani Zelje-
ni geni, osim u stanice mikroorganizma mogu se djelot-
vorno unijeti i u stanice razli¢itih tkiva uzgojene u kulturi
te se onda u njima sintetiziraju razlidite korisne tvari (viru-
sna cjepiva, protutuela 1 dr) Ve¢ danas nam brojni primje—
ri potvrdu]u da znanja i spoznaje iz geneti¢kog inZenjer-
stva pomazu rjeSavati dosad tesko rje$ive probleme. To se
odituje u svim podrud¢jima ljudske djelatnosti - primjerice
u medicini (ljudsko zdravlje, lijekovi, dijagnosticka sred-
stva 1 dr.), u prehrani (nove sorte biljaka s odredenim svoj-
stvima) 1 sl.

Opasnosti i eticka pitanja vezana za geneticko
inzenjerstvo

Odmah nakon prvih rezultata dobivenih u pokus1ma ge-
netlckog inZenjerstva pocetkom 70-ih godlna sami su znan-
stvenici predlozili 1 uveli kratki moratorij na tu vrstu istra-
Zivanja trazeéi da se razmotre i ocijene moguée opasnosti
koje bi te tehnike 1 njezini rezultati mogli imati. (11, 12)
Ubrzo nakon Sto su razmotrene sve moguce opasnosti
(biolosko oruzje, Sirenje neZeljenih gena i sl.) doneseni su
naputci 1 regulativa kako se moze 1 treba raditi tehnikama
rekombinantne DNA. Zabrinutost koja se u pocetku ¢inila
razloznom danas se uglavnom moze zanemariti 1 prakticki
u cijelom svijetu nema istrazivackog laboratorija na po-
dru¢ju molekularne biologije, genetike i drugih prirodnih
znanstvenih disciplina u kojem se ne koriste tehnike gene-
ti¢kog inZenjerstva. Primjeri o koristi ili fundamentalnih
otkri¢a ili prakti¢ne primjene potvrduju dobrobit i napre-
dak u spoznajama koje je donijelo geneticko inZenjerstvo
u proteklih 25 godina. Predvida se 1 oéekuje da ¢e primje-
na genetickog inZenjerstva u 21. stolje¢u nedvosmisleno
produbiti 1 proSiriti znanja za dobrobit Covjecanstva.

Tehnike rekombinantne DNA omogucdile su, kako je veé
reCeno, da se u epruveti konstruiraju geni koji odreduju
zeljena svojstva 1 da se unesu u stanice u kojima normalno
ne postoje. Takvi se konstrukti, osim u stanice mikroorga-
nizama, mogu unijeti takoder u stanice biljaka ili Zivotinja
u ¢ije se nasljedne osnove (genom) uneseni gen ugradi, pa
cijeli proces nazivamo transgeneza. Stoga je transgena biljka ili
Zivotinja organizam koji u svojem gemomu ima wugradenu re-
kombinantnu molekulu DNA, koja se nasljeduje prema Mende-
lovim zakonitostima kao dominantna.



Transgeneza, bilo da se provodi na biljkama ili Zivo-
tinjama, osim genetickog inZenjerstva s konstrukcijama na
razini DNA kojima se priprema geneticki materijal za
unoSenje u odgovaraju¢eg domacina, ukljucuje 1 druge teh-
nike. Na biljkama se primjenjuju tehnike kulture biljnih
tkiva 1 regeneracija tkiva u cjelovitu jedinku, a kod Zivoti-
nja to su spoznaje iz oogeneze 1 embriogeneze, koje zajed-
no s tehnologijom rekombinantne DNA i tehnikom mik-
roinjektiranja (Slika 5) omogucavaju dobivanje transgenih
jedinki.

Brojni su primjeri dobivanja transgenih organizama u
biljaka ili Zivotinja, a namjera je dobiti odredena Zeljena
svojstva u takvih organizama. Buduéi da ¢e o transgenim
biljkama biti vie rije¢i u drugim dijelovima ove knjige,
ovdje navodimo samo primjer u Zivotinja.

Kao 1 geneticko inZenjerstvo tako je i transgeneza ima-
la za cilj dva pravca. Jedan je bio da se jednostavnije 1 lakse
proucavaju funkcije gena u visoko razvijenih organizama
kakvi su biljke 1 Zivotinje, a drugi je da se npr. iz Zivotinja
dobiju produkti koji se te§ko mogu dobiti iz drugih izvo-
ra. Neki primjeri transgenih Zivotinja i proizvoda koji se
iz njih dobivaju prikazani su u Tablici 2.

Zivotinja Konstrukt DNA Produkt 1 koli¢ina
domacin ugraden u Zivotinju u 1 litri mlijeka
Mis misji promotor-hTPA hTPA 0.03 g
govedi promotor-h1AT h1AT 7 g
Kuni¢ govedi promotor-hIL hIL
Ovca ovgji promotor-h1AT h1AT 35 g
Koza kozji promotor-hTPA hTPA 3 g
Govedo govedi promotor-hEP hEP
govedi promotor-hLF hLF

hTPA = humani tkivni aktivator plazminogena
h1AT = humani a-l-antitripsin

hIL = humani interleukin

hEP = humani eritropoetin

hLF = humani laktoferin

. Vladimir Deli¢
Sto je genska tehnologija i
cemu sluzi?

Slika 5.

Mikroinjektiranje konstruirane
DNA u musku projezgru jajne
stanice

Tablica 2.
Primjeri transgenih Zivotinja i
proizvoda
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Transgene Zivotinje koriste se uglavnom kao bioloski
proizvodaci terapijskih proteina, uglavnom putem mlijeka.
(13) Na primjeru humanog laktoferina, glikoproteina u
majéinu mlijeku prijeko potrebnog dojendadi jer $titi od
infekcija, potile rast te olakSava absorbciju Zeljeza u ranim
fazama rasta djece, bit ¢e opisano dobivanje tog proteina
transgenom Zivotinjom. S obzirom na danasnji nacin Zivo-
ta, majke nemaju dovoljnu koli¢inu mlijeka, a time ni hu-
manog laktoferina, potrebnu za sve nabrojane funkcije ra-
ne dojenacke dobi. Stoga je ideja bila da se gen za humani
laktoferin ugradi u govedo te da se u mlijeku dobije huma-
ni laktoferin.

Gen za humani laktoferin izoliran je iz mlijecenih Zli-
jezda Zene pomocu reverzne transkripcije iz mRNA. Bi-
blioteka gena pripremljena od takve cDNA pretraZena je
sondom 1 pronaden je klon koji je sadrzavao gen za huma-
ni laktoferin. Taj gen spojen je i stavljen pod kontrolu re-
gulacijske regije za S1 kazein goveda ¢ijeg sadrzaja u mlije-
ku ima vise od 10 % od oko 35g/L ukupnih proteina mli-
jeka. Takav konstrukt mikroinjektiran je u oocitu goveda
(Slika 5) te je nakon implantacije oocite 1 embriogeneze u
uterusu krave dobiveno musko transgeno tele. (14) Trans-
geni bik posluZio je kao izvori$te sjemena za umjetno osje-
menjivanje i nakon prve oplodnje njegovim sjemenom do-
biveno je 16 teladi, od kojih je 8 imalo gen za laktoferin, a
8 nije. Od 8 transgenih teli¢a bilo je 5 muskih 1 3 Zenska
teleta. Ti su rezultati pokazali da se nasljedivanje transgena
dogodilo prema Mendelovim zakonima o nasljedivanju 1
da se nista bitno nije dogodilo s obzirom na prirodne za-
kone o nasljedivanju. Ovisno o nadinu prikazane su dvije
moguénosti dobivanja laktoferina (Slika 6): pomocu mik-
roorganizma s konstruiranim genom za humani laktoferin
1 pomoéu mlijeka transgene Zivotinje.

Mikroorganizam s genom za humani laktoferin po-
trebno je uzgajati u hranidbenim podlogama u bioreakto-
ru od 10 m’, i to 66 $arzi tijekom godine da bi se nakon
proci$cavanja iz podloge u kojoj je uzgajan mikroorgani-
zam dobilo oko 3.3 kg laktoferina. Alternativa koju omo-
gucava transgeneza jest da jedno visoko mlije¢no, za lakto-
ferin transgeno govedo, a koje daje oko 10.000 1 mlijeka
na godinu mozZe dati oko 20 kg humanog laktoferina u
mlijeku.

Ovaj primjer nedvosmisleno govori u prilog koriste-
nja domacih transgenih Zivotinja za dobivanje korisnih
proteina potrebnih ljudskom zdravlju. Iz Tablice 2 jasno je
vidljivo koji se ve¢ proizvodi dobivaju iz transgenih Zivo-
tinja, a da se i ne govori o drugim mogué¢nostima kao $to
su dobivanje dijelova organa ili tkiva. Rezultati mnogo-
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brojnih nedavnih istrazivanja pokazuju da se moze postiéi,
osim ve¢ spomenutih primjera dobivanja proteina, 1 sti-
mulacija razvoja misi¢ne mase, sinteza odredenih bakterij-
skih enzima, sinteza esencijalnih aminokiselina, specifi¢-
nih imunoglobulina 1 sl. (15)

Dobrobit od transgenih Zivotinja je neprocjenjiva jer
se dobivaju oni rijetki proizvodi koji se veoma tesko mogu
dobiti na klasi¢an, konvencionalan na¢in kao $to su
a-l-antitripsin, tkivni aktivator plazminogen, hormon ra-
sta, interleukin, faktor FIX, eritropoetin i dr. Stoga nije
neocekivano da Ce se transgeneza u Zivotinja, pa 1 biljaka, 1
dalje razvijati kako bi se proizvele korisne tvari ili sorte
biljaka 1 Zivotinja potrebne ¢ovjecanstvu.

y Vladimir Deli¢
Sto je genska tehnologija i
cemu sluzi?

Slika 6.

Usporedba dobivanja
humanog laktoferina (hLF)
biotehnoloskim nacinom iz
mikroorganizma s ugradenim
genom za laktoferin i
transgenom Zivotinjom
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Opasnosti i eticka pitanja vezana za transgenezu

Kao i u ranim fazama geneti¢kog inZenjerstva tako je i po-
java prve transgene zivotinje (misa s ugradenim genom za
hormon rasta koji je rastao brZe i bio veéi od kontrolnih
Zivotinja te navedenog bika nazvanog Herman) izazvala
dileme 1 odredenu zabrinutost. Javnost se pitala hoce li se
transgenezom modi kreirati bica koja u svijetu ne postoje,
a za koja mi nismo pripravni. Zbog takvih i sli¢nih dile-
ma, bilo je potrebno i vise od godine dana da se dopusti
osjemenjivanje sjemenom transgenog bika. Naime, javnost
u Nizozemskoj, gdje je dobivena transgena Zivotinja, bila
je protiv njegove upotrebe. Tek kad je objasnjena dobrobit
koju pruza postupak dobivanja transgene Zivotinje, bilo je
moguce dobiti potomstvo od transgene Zivotinje. Danas se
uvelike koriste transgene Zivotinje i biljke (vidjeti S. Jela-
ska, ova knjiga) za dobrobit ¢ovjeka, iako jo§ postoje dvoj-
be, uglavnom zbog nepoznavanja biti problematike o ko-
joj se raspravlja 1 zbog nerazumijevanja jasne dobrobiti ko-
ju nam pruZa i koju ¢e u buduénosti pruZati takve biljke i
zivotinje.

Posljednji primjer dostignuéa u biologiji bilo je kloniranje
u sisavaca. lako je kloniranje kao metodologija veoma sta-
ro jer se odredene biljke razmnozavaju kloniranjem (jago-
de npr.), te tehnike u vi$ih organizama nije bilo moguce
primjeniti. Naime bila su manjkava znanja i metode po-
mocu kojih bi bilo moguée provesti kloniranje u visih or-
ganizama. Buduéi da se pojam kloniranja Cesto poistov-
je¢uje s gentickim inZenjerstvom, potrebno je podsjetiti na
definiciju klona i kloniranja. Klon (grcki klon, grana, ogra-
nak, cijepika, kalem, podmladak) oznacava skupinu jedinki ili
pojedinih organizama, nastalih aseksualnim razmmoZavanjem,
iz jedne seksualnim nacinom dobivene jedinke. Stoga je kloni-
ranje postupak dobivanja populacije klonskib jedinki.

Preme tome, kloniranje sisavaca tre¢i je tip tehnika ra-
da s nasljednim materijalom, ali se u ovom slu¢aju ne radi
o rekombinantnoj DNA-tehnologiji, nego o prijenosu cije-
le geneticke strukture (jezgre s kromosomima) u jajnu sta-
nicu drugog domaéina iz koje je mikromanipulacijom iz-
vadena jezgra. Kloniranje ovaca pokazalo je da je jezgru iz
diferenciranih tkiva, u kojima su neki geni u stanju “miro-
vanja”, moguce, nakon uno$enja u drugu stanicu (jajnu),
reprogramirati tako da se geneticki materijal potakne na
embriogenezu (16) 1 dobije potomstvo osobina koje su
odredene genima unesene jezgre.



Sto znadi ova nova tehnologija koja se u svijetu sve
vide primjenjuje te danas ve¢ imamo brojne klonirane Zi-
votinje (ovce, goveda, majmune i dr.)?

Ona pokazuje napredak nastao kao skup spoznaja iz
podru¢ja oogeneze i emb1ogeneze sisavaca bez ¢ijeg pozna-
vanja ne bi bilo moguce prenoSenje mikromanipulacijom
jezgre iz ]ednog tipa stanica u drugi (jajnu) i zatim je ne bi
bilo mogude unijeti u domaéina u kojem ¢e se nastaviti
embriogeneza i razvoj ploda.

Osim funadamentalnih otkri¢a koja su postignuta
kloniranjem sisavaca, postavilo se pitanje kakva bi bila ko-
rist u prakti¢noj primjeni. Brojni primjeri pokazuju $to se
sve moze posti¢i kloniranjem, npr. u stocarstvu dobivanje
stada istovjetnih jedinki Zeljenih svojstava, umnozavanje
vrsta koje su pred izumiranjem 1 sl

Na primjeru iz prethodnog poglavlja o transgenezi,
gdje je dobivena transgena ovca (vidjeti Tablicu 2) koja je
u mlijeku imala humani a-l-antitripsin, moguce je pred-
vidjeti prednosti kloniranja i kloniranih Zivotinja (Slika 7).
Potomstvo takve ovce dobiveno kloniranjem imalo b1 isto-
vjetna svojstva osnovne transgene jedinke, a to je da u mli-
jeku ima humani @-l-antitripsin u koli¢inama koje su jed-
nake onima iz ishodi$ne transgene jedinke.

Nedvosmislena je prednost u dobivanju takvog stada
od jedne dobivene transgene jedinke za dobivanje Zeljenog

Escherichia coli s genom za Transgena ovca (35 g/LL ha1-AT)
humani ¢1-AT
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y Vladimir Deli¢
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Slika 7.

Usporedba dobivanja
humanog a- | -antitripsina
(ha | -AT) pomodu
mikroorganizma u bioreaktoru
i kloniranjem za ha |-AT
transgene ovce
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proteina. Na primjeru humanog @-l-antitripsin, inhibitora
elastaza ¢iji nedostatak uzrokuje enfizem pluéa, ostecenja
jetre 1 krvarenja (terapija je 200 g/pacijentu na godinu),
nedvosmisleno proizlazi zasto je potrebno raditi na kloni-
ranju i kakva je korist od toga. Samo pet kloniranih ovaca
¢ija je prosje¢na mlijeénost tijekom laktacijskog razdoblja
oko 525 1 mlijeka dala bi nakon izolacije i prociS¢avanja
oko 45 kg humanog laktoferina.

Opasnosti i eticka pitanja vezana za kloniranje

Kontroverze koje je izazvao pokus 1 dobivanje prve kloni-
rane ovce, nazvane Dolly, bile su brojne i1 burne, a ponov-
no su, kao i u prva dva slucaja, uzburkale javnost. (17)
Eti¢ki problemi vise nego ikada na podrudju bioloskih
istrazivanja dosli su u prvi plan i logi¢na je bila reakcija
javnosti na to znanstveno dostignuce. Najvi§e primjedaba
odnosilo se na moguénosti kloniranja ljudi (zbog etickih 1
vjerskih pitanja) pa su i ta i neeticka pitanja, npr. da li bi
netko Zelio za sebe klonirati Dolly Parton (po kO]O] je klo-
nirana ovca dobila ime) ili odredenu osobu iz sasvim egoi-
stickih razloga, osobe tipa novih diktatora ili znanstvenika
1 sl. Takva razmisljanja, stajalista 1 ideje potpuno su neum-
jesna 1 neeti¢na i stoga taj oblik (kloniranje) rada s nasljed-
nim osnovama treba u takvom svjetlu razmatrati.

Osim fundamentalnih spoznaja koje su postignute
kloniranjem, kao postupkom dobivanja istovjetnih jedin-
ki, potrebno je razmotriti 1 sve navedene dobrobiti navede-
nih primjera, koje nam kloniranje pruza i pruzit ¢e u bu-
du¢nosti.

Ulaskom u 21. stoljece, koje ¢ée biti stolje¢e biotehnologije
u najdirem smislu rijeéi, nije moguce sprije¢iti znanost 1
ljudsku teZnju za otkrivanjem novih spoznaja 1 stjecanja
znanja. Stoga Ce sve spoznaje i dostignuca koja su rezultat
geneti¢kog inZenjerstva, transgeneze 1 kloniranja i dalje da-
vati rezultate kao 1 do sada, a moje je duboko uvjerenje na
dobrobit cov1e1<a i c1jelog Zivog svijeta na zemlji. Neeticka
razmlsl]an)a pr1m]enu i zlouporabu treba kontrolirati
drustvo ¢ija razina svijesti 1 znanja moraju biti takvi da se
moze odvagnuti i procjeniti moguca opasnost 1 sva dobro-
bit takvih dostignuéa. Nepoznavanje i neznanje na po-
drudju tih dostlgnuca u molekularnoj biologiji vode pre-
ma zaostajanju i zaustavljanju normalanog razvoja i napre-
daka onih drustava koja ne prate i ne prihvacaju te spoz-
naje.
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Geneticko inZenjerstvo zauzima vazno mjesto u zivotu ¢o-
vjeka. Nakon Mendelove genetike bilja i otkri¢a antibioti-
ka, ono predstavlja najznadajniji razvojni napredak. Pojam
pokriva $irok raspon promjena genetickog materijala (ma-
nipuliranje genima na molekularnoj razini) kod Zivih or-
ganizama, primjenom modernih metoda molekularne bio-
logije. Te su metode revolucionarno uzdignule davno zna-
ne procese biotehnologije koja uklju¢uje opremanje bio-
loskih procesa mikroba te biljnih i Zivotinjskih stanica.
Biotehnologija je od davnina u sluzbi ¢ovjeka (¢ovjek pece
kruh, proizvodi pivo, sir itd.). Metode moderne moleku-
larne biologije, narocito geneti¢ko inZenjerstvo, otvorile su
nove moguénosti u mnogim industrijama. Primjena gene-
tickog inZenjerstva vrlo je raznolika i u danasnje vrijeme
nezamjenjiva.

1. U medicini se koristi u lije¢enju raznih bolesti ljudi
Zivotinja:
proizvodnja cjepiva protiv raznih bolesti
proizvodnja ¢istih humanih produkata u komercijalnim
koli¢inama (inzulin, eritropoetin, hormoni rasta 1 dr.)
proizvodnja postoje¢ih antibiotika pomocéu ekonomic¢ni-
jih metoda
proizvodnja novih antibiotika, koji nisu dostupni dru-
gim putem
razvoj dijagnosti¢kih kitova
popravak “greske” u genu - genska terapija.

2. U poljoprivredi 1 stocarstvu geneti¢ko se inZenjer-
stvo koristi za proizvodnju jeftinije, kvalitetnije i zdravije
hrane:

- uzgoj biljaka 1 Zivotinja pobolj$ane hranjive vrijednosti
za povecanje Zivotnog standarda

- pojadati osobinu prirodnu za odredeni organizam (po-
vecati brzinu rasta)

- proizvesti sjeme biljaka otporno na razne bolesti i kukee,

§to ¢e smanjiti koristenje Stetnih herbicida i pesticida.

1 1 1 .
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3. Pro¢is¢avanje industrijskih otpada.

4. Dobivanje goriva iz otpada.

5. Dekontaminacija tla.

U ovom ¢lanku bit ¢e opisani neki proteini - humani
produkti, koji se proizvode metodama geneti¢kog inZenjer-
stva, a primjenjuju se u klinicke svrhe. Da bi se neki prote-
in mogao proizvesti genetickim inZenjerstvom, potrebno
je poznavati njegovu primarnu strukturu ili moramo znati
gen koji kodira taj protein.

Tehnologija genetickog inzenjerstva
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Hoce li Ziva stanica obaviti specifi¢an i upotrebljiv zadatak
na predviden i kontroliran nacin, odreduju njezini gene-
ti¢ki parametri, odnosno upute sadrzane u skupini kemij-
skih poruka nazvane gen. Gen sadrzi sve informacije u du-
gom lancu kemijske molekule, koja odreduje prirodu orga-
nizma (da li je on ameba, drvo, Zivotinja ili ¢ovjek), ije
karakteristike su individualne. Detaljne geneti¢ke informa-
cije jedinstvene su za individuu, iskljucujuéi identi¢ne bli-
zance. Geni se nasljeduju s generacije na generaciju tako da
kopija nasljeduje razne osobine od svojih roditelja. Te ke-
mijske instrukcije odreduje kodirajuéi sustav, koji se nalazi
u supstancul nazvanoj deoksiribonukleinska kiselina (DNA).
Gen je zapravo segment DNA s porukom kodiranom u
njegovoj kemijskoj strukturi. Pojedini geni, kao dijelovi
lanca DNA, smjeSteni su uzduz lanca te odreduju karakte-
ristike 1 funkeije pojedinog organizma. Poremeéaji (nedo-
stac1) pOJedmlh gena mogu uzrokovati poremecaje u orga-
nizmu 1 one su korijen raznih geneti¢kih bolesti.

Razvoj geneti¢kog inZenjerstva omogucilo je manipu-
liranje specifi¢nim genima na molekularnoj razini tako da
se koriste laboratorijske procedure na materijalu uzetom iz
Zivih organizama. Taj materijal moZe biti zamijenjen u
istom organizmu ili moZe biti stavljen u neki drugi orga-
nizam.

Metodama geneti¢kog inZenjerstva mogude je uzeti ge-
ne iz biljnih i Zivotinjskih stanica 1 prenijeti ith u mikroor-
ganizme (bakterije ili kvasce), koje je lagano uzgojiti u veli-
kim koli¢inama. Produkti koji su bili dostupni u malim
koli¢inama iz biljaka 1 Zivotinja sada su dostupni u veli-
kim koli¢inama iz brzorastu¢ih mikroorganizama. Te me-
tode takoder omogué¢uju da se odrZe odredene karakteristi-
ke biljnih 1 Zivotinjskih vrsta. Dakle, Zeljeni gen jedne bilj-
ke, Zivotinje ili mikroorganizma moze biti ugraden u neku
drugu, nesrodnu vrstu. Metode genetickog inZenjerstva
omogucuju razvoj razli¢itih karakteristika znatno brze 1
uspjesnije nego $to je to moguce posti¢i konvencionalnim
metodama.



Da bi se poduzela takva geneti¢ka manipulacija, potrebno
je poznavati geneticki kod zapisan u molekuli DNA, koja
je dvolanc¢ana molekula, umotana u spiralu, nazvana #zvoy-
nica (helix) (Slika 1). Formirana je od dva lanca nukleoti-
da, koji su medusobno povezani vodikovim vezama iz
medu baza suprotnih lanaca. Nukleotidi su gradeni od
dusikovih baza (purinske: adenin (A) i gvanin (G); pirimi-
dinske: timin (T) 1 citozin (C)), SeCerne komponente (de-
oksiriboza u DNA 1 riboza u RNA) i fosfata. Vodikove ve-
ze stvaraju se izmedu komplementarnih baza: A-T i G-C.
Svaki gen je segment DNA-lanca koji kodira za odredeni
protein. Da bi se mogao kontrolirati proces proizvodnje
proteina, potrebno je razumjeti pojedinosti kodirajuceg su-
stava DNA. Takve DNA-molekule sadrze informacije za
sve proteine sintetizirane u stanici.
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Slika 1.

Struktura DNA: Nukleotidi se
vezu i formiraju lanac.
Nukleotidi jednog lanca vezu
se s nukleotidima drugog lanca
i formiraju molekulu DNA.
Molekule DNA povezane su s
histonima — globularnim
proteinima. Molekula DNA
obicno je istegnuta, nalik na
konopac sa zrncima, nazvana
kromatin. Tijekom dijeljenja
stanica kromatin se kondenzira
tvoredi tjeleSca nazvana
kromosomi.
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Da bi doslo do sinteze proteina, informacija sadrzana u
molekuli DNA (geneti¢ki kod) prepisuje se u aminokiseli-
ne u proteinima, posredstvom ribonukleinske kiseline -
mRNA (Slika 2A). Molekula DNA prvo se odmota, zatim
se lanci odvoje 1 stanica stvara kopiju odgovarajuéega dije-
la DNA u obliku jednoland¢ane molekule nazvane mRNA.
Tako sintetizirana mRNA putuje do stani¢nih organela,
tzv. ribosoma, gdje sluzi kao kalup za sintezu proteina (Sli-
ka 2B). Genetic¢ki kod za sintezu proteina Cita se iz baza u
sekvenci mRNA. Svaka sekvenca od 3 baze u lancu DNA
jest kemijski kod za jednu aminokiselinu. Za taj kod veze
se transportna RNA (tRNA), za koju je vezana odredena
aminokiselina i pomocu nje se aminokiseline, jedna po
jedna, dodaju u protein (Slika 2C). Kodirajuéi sustav je
univerzalan 1 bazi¢no je isti u svim sisavcima, biljkama 1
mikroorganizmima.

Proteini, sli¢no kao 1 DNA, dugacke su molekule na-
lik na lanac. Sastavljeni su od 20 razli¢itth aminokiselina.
Proteini su molekule gradene od nekoliko desetina do vise
stotina aminokiselina, ali s izrazito mnogo razli¢itth fun-
kcija. Proteini se presavijaju i umotavaju u nebrojene vari-
jacije trodimenzionalnih oblika (Slika 3). Tijelo ¢ovjeka
posjeduje oko 30.000 razli¢itih proteina, koji imaju razne
funkcije u Zivotu covjeka. Njihova funkcija moze biti
strukturalna ili fizioloska. Tako hemoglobin ima fizio-
losku ulogu prijenosa kisika u organizmu. Aktin i miozin
medusobno djeluju 1 omoguéuju pokretanje misi¢a. Inzu-
lin kontrolira uzimanje $ecera iz krvi. Kolagen je struktu-
ralni protein, naden na mnogim mjestima, ukljuujuéi
nokte 1 zglobove.

Danas su poznate aminosekvence mnogih proteina.
Ako je poznat protein, moze se odrediti gen koji ga kodi-
ra. Poznavanje strukture proteina ili gena koji ga kodira
prijeko je potrebno za njegovu proizvodnju genetickim
inZenjerstvom.
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Transkripcija — translacija —
sinteza proteina

A: Nakon transkripcije DNA u
mRNA, molekula mRNA izlazi
iz jezgre i ulazi u citoplazmu
stanice, gdje se veZe na
ribosome.

B: Transkripcija je proces
kojim se informacija DNA
kopira u strukturu mRNA.
Translacija je proces kojim se
poruka u mRNA koristi za
sintezu proteina.

Translacija

Amino kiselina

C: Molekule transfer RNA
(tRNA) nose specifiénu
aminokiselinu i stavljaju je u
sekvencu proteina, koja je
odredena kodonima u
molekuli mRNA. Te
aminokiseline medusobno se
vezu peptidnim vezama i
formiraju polipeptidni lanac
proteina.
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Slika 3.
Struktura proteina:

A: Primarna struktura — slijed
aminokiselina.

B: Sekundarna struktura —
presavijanje proteina kao
posljedica stvaranja vodikovih
veza.

C: Tercijarna struktura —
nastaje kao posliedica
interakcije polipeptida i
njegove neposredne okoline.

D: Kvarterna struktura —
predstavija protein sastavljen
od podjedinica.

Amino  Peptidni
kiseline vez

A

Primama struktura

B
Sekundarna struktura

C
Tercijarna struktura

D
Kvarterna struktura

Rekombinantna DNA-tehnologija
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Znanost se nije zaustavila samo na poznavanju gena. Poka-
zalo se da je potrebno kopirati taj gen i ubacivati ga u dru-
ge stanice, koje se mogu jednostavno uzgojiti pomocu po-
stoje¢ih mikrobiologkih tehnika, ili u stanice drugih bilja-
ka ili Zivotinja, gdje je doti¢ni protein potreban. Da bi se
to postiglo, koristene su nove biokemijske tehnike, pa 1
specijalni enzimi za cijepanje DNA u odabranim toc¢kama,



ubacivanje novog segmenta i njegovo spajanje u lanac
DNA domac¢ina (Slika 4). Rezultat takve manipulacije jest
tzv. rekombinantna DNA (ima ugradeni segment koji pri-
je nije imala). Segment gena jednostavnije se ubacuje po-
mocu bakterijskih plazmida - malih cirkularnih DNA, ko-
je su znatno manje od bakterijskog kromosoma. Neki od
tih plazmida mogu jednostavno prije¢i od jedne stanice do
druge, ¢ak 1 ako su stanice daleko na evolucijskoj skali.
Koriste¢i “specijalni rez i ubacivanje” pomocu enzima, mo-
guce je ubaciti gene iz jednog organizma u bakterijski plaz-
mid, zatim se rekombinantni plazmid ubacuje u mikroor-
ganizam, gdje e se izravno sintetizirati Zeljeni protein.

Gen koji ¢e
se ugradii Kromosom
Humani domadina
kromosom
Humana stanica
l Razaranje stanica i
Otvaranje
plazmida
= ==
N
— 2 \ Spajanje
Cijepanje _
komosoma 2 —

Stanica Rekombinantna
bakterije DNA Q
Bakterijska stanica koja

sadri rekombinantnu DNA

RazmnoZavanje
bakterija
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Slika 4.

Rekombinantna DNA.
Segment molekule DNA (gen
ciji je produkt neki odredeni
protein) ugradi se u plazmidni
vektor (bakterije ili kvasca).
Tako dobivena rekombinantna
DNA unese se u stanice
mikroorganizama, gdje ce
izravno sintetizirati Zeljeni
protein (humani inzulin i drugi
proteini dobivaju se na taj
nacin).
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Geni iz raznih eukariotskih stanica su izrezani i zatim
klonirani (ubaceni) u bakterije pomo¢u tehnika restrikcij-
skih endonukleaza i reverzne transkripcije. Bakterija koja
sadrzi rekombinantnu DNA sposobna je proizvoditi euka-
riotski protein. Prvi eukariotski protein dobiven u bakteri-
jama jest proinzulin, iz kojeg se dobio inzulin. Inzulin je
protein graden od dva polipeptidna lanca (a i ), medu-
sobno povezana vodikovim vezama. Izlucuje ga gusteraca,
a on stimulira uzimanje glukoze iz krvi putem glukoneo-
geneze (sinteza glukoze u jetri), sintezu proteina i lipoge-
nezu. Pove¢ano uzimanje glukoze iz krvi u stanice misica 1
adipocita (masne stanice) posljedica je povecanja broja
transportera za glukozu. Inzulin takoder povectava aktiv-
nost enzima u jetri koji poti¢u sintezu glikogena 1 triglice-
rida. Potide rast mnogih stanica, odnosno djeluje kao ¢im-
benik rasta (IGF). Poremecaji u fizioloskoj funkeiji inzuli-
na izazivaju Secernu bolest ili dijabetes. Za tu je bolest ka-
rakteristi¢cna abnormalna funkcija ili regulacija inzulin-
skog receptora, posljedica toga jest nedovoljna aktivnost
inzulina 1 produZena povi$ena razina glukoze u krvi. Ve-
¢ina pacijenata s ranim dijabetesom ima poremecaj u sin-
tezi inzulina, a stanje se pobolj$a davanjem injekcija inzu-
lina. Koristi se humani inzulin, proizveden geneti¢kim
inZenjerstvom.

Interferon je glikoprotein koji izlu¢uju razne stanice
(limfociti, fibroblasti) nakon infekcije virusom. Otkriven
je na temelju zapaZanja da su virusom zaraZeni pojedinci
rezistentni na infekcije drugim virusima. Interferon oslo-
boden iz stanice reagira s receptorom na plazma-membra-
ni druge stanice 1 blokira njezinu infekciju virusom (me-
hanizam se ne zna). Buduéi da se sintetizira 1 izlucuje u
malim koli¢inama, njegovo dobivanje geneti¢kim inZenjer-
stvom od opceg je znalenja. Potiskuje umnozavanje veli-
kog broja RNA-virusa i DNA-virusa. Takoder se pokazalo
da potiskuje rast nekih tumorskih stanica. Opisane su tri
vrste interferona:

- alfa-interferon (leukociti)

- beta-interferon (fibroblasti)

- gama-interferon (limfociti)

Klini¢ki se koristi protiv viralnih infekcija i odrede-
nih tumora. Interferon sprecava proliferaciju virusa uglav-
nom inhibicijom sinteze proteina u inficiranim stanicama.
Limfocitni interferon takoder modulira imuni odgovor.

Eritropoetin je polipeptid ¢ija je fizioloska uloga re-
gulacija razvoja crvenih krvnih stanica. Sintetizira se i ot-
pusta iz bubrega i jetre animalnih 1 humanih stanica kao
odgovor na manjak kisika. Prekursorske eritroidne stanice
odgovaraju na stimulaciju hormona kroz povriinski recep-



tor tako da sazrijevaju u zrele eritrocite. Povecan broj eri-
trocita povecava sposobnost dovodenja kisika u tkiva, pa
se smanjuje i otpusta eritropoetin. To je jedan od nacina
kontrole eritropoeze. Poremecaji u sintezi toga hormona
reguliraju se davanjem humanog eritropoetina, proizvede-
noga genetickim inZenjerstvom.

Somatotropin je hormon rasta, a izlucuje ga adenohi-
pofiza. Stimulira rast i sintezu somatomedina, koji se pak
izlucuje u jetri a potice rast hrskavice (ima aktivnost sli¢nu
inzulinu).

Fuzijski proteini (CD4-imunoadhezin, kimeri¢ni pro-
teini) za lijeCenje leukemija

Cjepiva (za tumore, hepatitis B, malarija, DNK-cjepi-
va, konjugirana cjepiva)

Antigeni (HIV2-env antigen, strogo specifian za ami-
nokiseline 309-702 HIV2)

Humani faktori rasta (IGF-1) koriste se za lijeCenje
Turnerovog sindroma, Downova sindroma, tumora moz-
ga, leukemija, daje se osobama niskog rasta te odraslim
osobama s manjkom faktora rasta

Faktori VIII, IX 1 drugi rekombinantni produkti krvi
koriste se u lije¢enju hemofilije

U Tablici 1 navedeni su komercijalni nazivi proizvo-
da dobivenih genetickim inZenjerstvom u eukariotskim
stani¢nim kulturama, a koriste se u klini¢ke svrhe. Tablica
2 prikazuje rekombinantne proteine, koji su jo§ u kli-
nic¢kim istrazivanjima.

Zbog snaznih potencijala genetickog injZenjerstva po-
stoji bojazan za pravilnu kontrolu i regulacuu procesa 1
njihovih produkata. Naime, upotreba biljaka i Zivotinja s
promijenjenim geneti¢kim karakteristikama mogla bi ugro-
ziti okolinu narusavajuéi postojeéu ravnotezu izmedu or-
ganizama. Ta je ravnoteza dinami¢na. Buduéi da su muta-
cija gena i promjena poloZaja unutar kromosoma normal-
ni dogadaji u Zivim organizmima, stalno se pojavljuju or-
ganizmi s novim svojstvima (biljke 1 Zivotinje). Prosirenje
djelokruga tih zbivanja omogudilo je geneti¢ko inZenjer-
stvo prlmjenom transgeni¢nih tehnologija. Stoga je prljeko
potrebno ispitati sva svojstva transgeni¢nog organizma,
prije no $to on napusti laboratorij ili staklenik.

Namecu se 1 sljede¢a pitanja:

- Je li geneticko inZenjerstvo eti¢no?

- Je li eti¢no promijeniti geneti¢ki materijal bilo kojeg
Zlvog organizma?

- Je li eti¢no promijeniti geneticki materijal selektivnim
uzgojem?

- Je li dobit genetickog inZenjerstva veéa od rizika?
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Tablica |.

Proizvodii dobiveni genetickim
inzenjerstvom koji se koriste u
klinicke svrhe
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- Je li pravilno da se geneti¢ki modificirani organizmi pa-
tentiraju? Je li taj tip patenta razli¢it od drugih?

- Da li bi odrzavanje geneti¢kog inZenjerstva trebalo biti
strogo regulirano zakonom 1ili treba postojati neki drugi
nacin?

I tehnologija i eticka strana trebaju se razvijati isto-
dobno. Treba imati na umu 1 potrebe i Zelje za dosti-
gnuc¢em. Bilo bi pogre$no ne prihvatiti moguénost proiz-
vodnje vitalnih humanih proteina (inzulin, eritropoetin,
gjepiva, ¢imbenici rasta, faktor zgruSavanja krvi iz mlijeka
ovce) potrebnih u lije¢enju, ako to moZemo, kao 1 dobi-
vanje geneticki modificiranih organa Zivotinja za trans-
plantaciju kod ljudi (srce svinje). Stoga geneti¢ko inZenjer-
stvo nedvojbeno zauzima nezamjenjivo mjesto u Zivotu
danasnjeg Covjeka.

Produkt . ey
.. . Protein Lijecenje

(originalno ime)

Aktivase/Actilyse plazminogen tromboliza u infarktu
aktivator (tPA) miokarda i plu¢noj

emboliji

Epogen/Procrit/Eprex eritropoetin ) L
(Epo) stimulacija eritropoeze

) ) (AIDS, anemija, kroni¢ne

Epogin/Recormon eritropoetin bubrezne bolesti)

(Epo)

Saizen ¢imbenik rasta nedostatak ¢imbenika
(hGH) rasta

GenHevac B Pastenr cjepivo za
hepatitis B
(HbsAg) prevencija infekcije

HB Gamma cjepivo za hepatitisom B
hepatitis B
(HbsAg)

Granogyte ¢imbenik za neutropenije (manjak
stimulaciju rasta  neutrofila) povezane npr.
kolonija s transplantacijom
granulocita kostane srzi, odnosno s
(G-CSF) intenzivnom kemo-

terapijom citotoksi¢nim
lijekovima

Recombinate faktor VIII
(80 +90 kDa) krvarenja kod

Kogenate faktor VIII hemofilije A

(80 + 90 kDa)

Pulmozyme DNase I smanjenje gustoce
bronhalnog sekreta u
oboljelih od cisti¢ne
fibroze




Protein Klini¢ka primjena
sCD4 AIDS

sCD4-1gG AIDS

gB, gD (HSV) ¢jepivo za herpes virus

gp120, gp160 (HIV)
tPA muteins

gjepivo za HIV
tromboliza

monoklonska protutijela: zlo¢udni tumor

her2, CD52

CD4 autoimunost, transplantacija
TNFa sepsa

CD20 limfomi B-stanica

TAC transplantacija

CD18 hemoragi¢ni $ok

leukotrien multipla skleroza

CF54, CD7 reumatoidni artritis

interferon beta (IFN f3)

multipla skleroza

Mira Grdisa
Geneticko inZenjerstvo
u sluzbi ¢ovjeka

Tablica 2.

Rekombinantni proteini iz
stanica eukariota u klinickim
istrazivanjima

hormon stimulacije $titnjace (TSH)

topljiv komplement receptor-1
(sCR-1)

transformirajuéi ¢imbenik rasta

rak $titnjace
akutni respiratorni distres

sindrom (ARDS)

mehanicke ozljede mekog tkiva

beta (TGF-f)
glukocerebrozidaza Gaucherova bolest (tip I)

¢imbenik za stimulaciju rasta tumor, hiperkolesterolemija

kolonija makrofaga (M-CSF)

kostani morfogenetski protein 2

(BMP-2)
hormon stimulacije folikula (FSH)
interleukin 6 (IL-6)

cijeljenje prijeloma kostiju

bolesti policisti¢nih jajnika
trombocitopenija (manjak
trombocita)
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Ljudska reprodukcija nasa je najdublja intima ali istodob-
no i briga za opstojnost drustva ne samo na razini obitelji,
na razini naroda, na razini drZave, nego i na globalnoj ra-
zini. U l]udSkOJ reprodukciji 1sprepleten1 su 1 medicina, i
znanost 1 tehnologija, sociologija i demografija, pravo 1
politika, filozofija, religija i moral. Cesto - a danas vise ne-
go ikad - tehnologija, dijagnostika i terapija, ali takoder
tehnologije molekularne genetike, otvaraju niz moguéno-
sti, koje su sve generirane znano$cu, ali Cesto nisu dovoljno
sagledane niti shvacene sve alternative 1 sve posljedice. Ve-
¢inu alternativa 1 posljedica nije niti moguée sagledati 1
shvatiti zadriavajuc’i se isklju¢ivo na podru¢ju znanosti i
tehnologije. Na$ je Zivot mnogo bogatiji nego $to ga zna-
nost moze opisati.

Pitanje o pocetku individualnog ljudskog Zivota jedno
je od najspornijih pitanja suvremene medicinske etike!

Svi danasnji oblici Zivota plod su kontinuiteta od nje-
gova nastanka. Ni jedan se oblik ne po;avhu;e potpuno
nov; zivot se, dakle, prenosi, a ne zainje u svakoj novoj
generaciji.

Ljudski Zivot nije nikakva iznimka. I Zensko jajasce 1
mugki spermij ljudske su stanice. Njithovo spajanje, oplod-
nja, nije pocetak ljudskog Zivota, nego samo jedan, iznim-
no znacajan korak u njegovu kontinuitetu. Istina, proiz-
vod oplodnje, oplodeno jajasce ili zigota, nov je oblik, ali
jo$ nije 1 nov individuum ni po znanstvenim ni po opéim
standardima. To jajaéce nema jo$ nijednu od bitnih karak-
teristika koje pripisujemo ljudima. Nedostaju mu osnove
Zivéanog sustava i ne reagira ni na najjednostavnije po-
drazaje.

Te nove spoznaje nametnule su jo$ jednom 1 pitanje:
Kada zapravo Zivot podinje 1 §to o tome zna suvremena
znanost? Zna se da ni sperma ni jaja§ce samo po sebi ne
mogu razviti ljudsko bi¢e. Medutim, ¢im je doslo do za-
Ceca, do spajanja Zenskog jajasca 1 muskog spermija u prik-
ladnoj okolini, moguce je da se jedan ljudski Zivot potpu-
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no razvije. Iz toga bi proizlazilo da Zivot ¢ovjeka, pa tako 1
njegova prirodna prava, pocinju zafe¢em. Oslobodeno
ljudsko jajasce predstavlja, medutim, Cesticu protoplazme,
promjera oko 100 mikrometara, $to grubo odgovara prom-
jeru ljudske dlake. Danas se zna da se izmedu polovice i
dvije tre¢ine takvih jajagca nele nikada uspjeti ugnijezditi
u maternici majke 1 bit ¢e neprimije¢eno, otplavljeno u ne-
povrat. Nedvojbeno je da to ¢udesno zdruzivanje muskih 1
zenskih gameta u trenucima oplodnje predstavlja Zivot.
No, je li to doista 1 osoba? Ispravan odgovor na to pitanje
traze danas lije¢nici, pravnici i brojni drugi specijalisti u
nas 1 u svijetu (1-4).

Pritom se ne postavlja pitanje kad ljudski individuum
pocinje stjecati osobna iskustva ili kad postaje moralni
¢imbenik nakon postizanja razboritosti. Niti se dokazuje
kad poéinje genetska individualnost svakog pojedinca. Do-
bro je poznato da se to javlja u oplodnji. Postavlja se slje-
dece pitanje: Koliko unatrag mozemo slijediti na$ osobni
identitet, kao isto kontinuirano individualno Zivo tijelo,
bice ili entitet. To je ono $to se podrazumijeva pod onto-
loskom individualno$¢u ili identitetom Zive osobe. Prije
Cetrdeset godina, 25. travnja 1953., ugledni britanski ¢aso-
pis Nature objavio je ¢lan¢i¢ Jamesa D. Watsona 1 Francisa
H. C. Cricka naslovljen “Molekularna struktura nuklein-
skih kiselina”.

Prvi je put u povijesti bioloska funkcija pomogla od-
gonetnuti kemijsku strukturu, a kemijska struktura obja-
sniti biolosku funkciju. Bio je to trenutak radanja novog
pristupa pojavama u prirodi - molekularne biologije - a
ujedno 1 prva pobjeda tog pristupa.

Znanost Cesto rezultira primjenom, tehnologijom, no
moguca primjena nikad nije pokreta¢ znanosti. Sve §to se
zbivalo u molekularnoj biologiji tijekom ova Cetiri deset-
lje¢a - od otkrica strukture DNA preko geneticke $ifre pa
do genetickog inZenjerstva - posljedica je ¢ovjekove Zelje
da pronikne u duboke tajne biologije, u samu bit fenome-
na zivota. Upravo novi vidici istrazivanja Zivog svijeta naj-
veéi su domet molekularne biologije.

Primjena molekularne biologije, koliko god postala
spektakularnom, nikad nece zasjeniti intelektualno znace-
nje novih spoznaja, do kojih ¢ovjek dolazi upravo istra-
Zujuéi temeljne pojave i zakonitosti cjelokupne Zive priro-
de.

Na pitanje kada zapocinje ljudsko bice, moglo bi se
odgovoriti samo medusobnim povezivanjem spoznaja po-
vijesti, religije, filozofije i medicine. Nije lako odrediti gdje
treba povuéi finu crtu izmedu kompetencije znanosti 1
metafizike. To velikim dijelom ovisi o Covjekovu temelj-



nom filozofskom stajali§tu. Te dvije manje-vi§e autonom-
ne intelektualne aktivnosti ¢esto su pokusavale dominirati
jedna nad drugom ili su ignorirale jedna drugu. Tek u no-
vije doba velika ve¢ina znanstvenika 1 poneki teolog shva-
¢aju da su znanstvene 1 religiozne “istine” komplementar-
ne 1 time samo metodologki neovisne.

Modernu znanost ne zanima $to je Priroda, nego $to
o Prirodi mozemo reéi, ona pojavu ne izmislja, nego je tu-
maci. Znanost se razlikuje od religije po tome $to se njezi-
ne istine mogu i moraju eksperimentalno verificirati, a
njezina se metoda spoznaje moZe nauditi. U religiji domi-
nira iracionalno, a u znanosti racionalno. Intelektualne
spoznaje u znanosti izraZzene su kvantitativno kroz mate-
maticke formule, u religiji kvalitativno u obliku metafore.

Tehnika kao izraz znanosti, bogosluzje kao izraz teo-
logije, a lai¢ko dru$tvo kao baza demokracije danas pred-
stavljaju pragmati¢an zapadni poredak realnog kapitali-
zma.

Danas na jednoj vi$oj razini postoji sklonost ponov-
nog dijaloga izmedu znanosti 1 religije, koji je postojao na
samim pocecima naSe kulture. Religija je postojala prije
znanosti, ali znanost nije produZenje religije.

Svaka mora zadrzati svoja nacela, svoje razlicite inter-
pretacije 1 svoje vlastite zakljucke. Ipak su 1 znanost i reli-
gija razli¢ite komponente jedne, zajednicke kulture cov-
jecanstva.

Covje¢anstvo u smislu moralnog napretka duguje
mnogo velikim religioznim uditeljima (Konfucije, Mojsije,
Isus, Muhamed). U teoloskim rje¢nicima etika se razmatra
kao temeljni dio prakti¢ne filozofije. Ona, naime, istrazuje
¢udoredne ¢injenice iz kojih se mogu izvesti norme ljud-
skog pona$anja, ali se strogo razlikuje od teologke etike,
koja norme za ¢udoredno djelovanje izvodi iz objave 1 iz
njezina spasenjskog odredenja za ¢ovjeka. Filozofska etika
pak govori o znanstvenom objektiviranju onoga $to se
drZi za dobro ili zlo, kao analiza moralnih pretpostavki, te
se ne smije upletati u vrednovanje Zivota.

Asim Kurjak, Sanja Kupesi¢
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Istrazivanje ranih embrija

Znanstvena istraZivanja na tkivima ranih embrija godina-
ma su pracena eti¢kim pitanjima. Ta su pitanja vazna zbog
potencijalnih koristi koje ¢e poluditi istraZivanje, ali i zbog
permanentnih eti¢kih dvojbi koje to ili dopustaju ili odba-
cuju. Nedavno objavljeni dokument Ameri¢kog koledZa
opsteticara i ginekologa (ACOG) svestrano je razmatrao ta
sloZena 1 osjetljiva pitanja i razli¢itost eti¢kih stajalidta svo-
jih ¢lanova (5). Ta se gledista kre¢u od potpunog odbaci-
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preimplantacijske genetike bravanja stvaranja preembrija samo u svrhu istraZivanja.
Cak i oni koji prihvaéaju preembrionalno istraZivanje na
etickim temeljima, ne slazu se o uvjetima u kojima se ono
moZe provesti, a da je to i eti¢ki prihvatljivo. Temeljem
tog dokumenta, a i vlastitih istraZivanja, razmotrit ¢emo

neke od tih dvojbi.

Prednosti i rizici istrazivanja humanog preembrija

Nastojanja da se napravi pomak u istraZivanju ranog em-
brija nuzno uklju¢uju eti¢ka razmatranja i odredivanje va-
Znosti istrazivanja u odnosu na njegove rizike za pojedinca
1 drustvo te u odnosu na rizi¢ne percepcije o eti¢kom sta-
tusu preembrija.

Americki koledZ nedavno je izvjestio o vlastitoj proc-
jeni prednosti 1 nedostataka u istrazivanju ranih embrija.

Potencijalne prednosti

Ciljevi istraZivanja preembrija su brojni, razli¢iti i barem u

nekim slucajevima relativno neosporni. Oni ukljuéuju:

- povetavanje znanja o embriogenezi i embriopatijama

- bolje razumijevanje biologije humane implantacije

- bolje razumijevanje uzroka spontanih pobacaja

- razvijanje vece efikasnosti ili jednostavnijeg oblika kon-
tracepcije

- daljnje razvijanje metoda IVF-a kod muske 1 Zenske ne-
plodnosti

- razvijanje tehnika biopsije preembrija za preimplantacij-
sku dijagnozu genetskih 1 kromosomskih abnormalno-
sti, pomocu novih tehnologija poput analize DNA

- poboljsanje tehnike mikromanipulacije.

Rizici oStec¢enja

U svakom se istraZivanju vrijednost znanja koje treba po-
sti¢i mora dovesti u ravnoteZu s rizikom Stete koja je pri-
tom pretrpljena. U slucaju istraZivanja preembrija postoje
tri podrucja potencijalnog o$tetenja. Prvo, neka preem-
brionalna istrazivanja, na primjer iz vitro testiranje i gen-
ska terapija, mogu se znanstveno legalizirati 1 biti klinic¢ki
korisna jedino ako postoji kasniji transfer preembrija u
Zeninu maternicu. Takvo istraZivanje moze povelati vjero-
jatnost za normalnu, uspjesnu trudnocu, ali je moZe i
smanjiti. Drugo, istraZivanja preembrija mogu se provesti
62 na nadin koji je rizi¢an za spermije i oocite donatora.



Trece, ostecenje koje je od temeljne vaznosti, za mnoge je
potencijalno ostetenje za sam preembrij - ne samo oste-
Cenje nego ponekad i unidtenje, a 1 istraZivanje koje nije
usmjereno na njegovu vlastitu korist. S tim je povezana za-
brinutost da ¢e manipulacija preembrijem smanjiti dru-
$tveno postovanje dostojanstva ljudskog Zivota. To treée
podrudje osteCenja svratilo je pozornost nacionalnih eti¢-
kih povjerenstava, odbora i komisija na pitanje eti¢kog sta-
tusa preembrija. To vazno podrudje bolje ¢e se razumjeti
ako prikazemo neke nove bioloske spoznaje.

Asim Kurjak, Sanja Kupesi¢
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Oplodnja i preembrionalni razvojni stadij

Proces iz kojeg izranja humani preembrij vrlo je slozen
(6-10). Znanstveni opis tog procesa koristi izraze koji su
moralno neutralni 1 krajnje korisni za identifikaciju bio-
loskog entiteta kojim se bavi ameri¢ki dokument. Naziv
“preembrij” odnosi se na entitet u stadiju razvoja, koji po-
¢inje nakon oplodnje 1 zavr$ava priblizno nakon 14 dana s
pojavom primitivnog trac¢ka (tj. nakupine stanica na kau-
dalnom kraju embrionalnog diska iz kojeg se razvija em-
brij). Karakteristike preembrija razumljive su samo unutar
detalja procesa koji prethodi njegovu razvoju 1 procesa ¢iji
je on sastavni dio. Stoga je potrebno dodati neke pojedino-
sti opisu procesa oplodnje 1 najranijeg razvoja.

Oplodnja je slozen biokemijski proces i slijed dogadaja ko-
ji se zbivaju otprilike 24 sata nakon penetracije oocite sper-
mijem (11). Obi¢no se zbiva u jajovodu u dijelu koji je
najbliZi jajniku. Pocinje kontaktom muske i Zenske game-
te, nastavlja se postupnom penetracijom spermija u raz-
licite slojeve oocite i zavr$ava kad pronukleu51 spermija 1
oocita izgube jezgrine membrane 1 spoje se da bi stvorili
novu stanicu nazvanu zigota. Genetski doprinosi oleva 1
majki tijekom procesa oplodnje potjecu iz razli¢itih pro-
nukleusa 1 kao odvojeni entiteti mogu se eksperimentalno
ukloniti iz procesa. Posljednji stadij procesa mijeSanja zove
se singamija. U tom se stadiju muski 1 Zenski haploidni
broj kromosoma kona¢no spaja slijede¢i nestajanje njiho-
vih pronukleinskih membrana te tvori zigotu, diploidnu
stanicu sa 46 kromosoma.

Oplodnja

Rani preembrionalni razvoj

Nakon singamije zigota podlijeZze mitoti¢koj diobi stanica
krecuéi se niz jajovod prema maternici. Prva podjela traje
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oko 20 sati. Serija mitoti¢kih dioba dovodi do razvoja pre-
embrija. Novopodijeljene stanice zovu se blastomere. Od 1
do 3 dana nakon singamije zbiva se podjela na dvije, a za-
tim na Cetiri stanice. Priblizno tri dana nakon singamije
entitet u razvoju dosize stadij od osam stanica te tijekom 4
do 5 dana stadij od osam do Sesnaest stanica. Blastomere
tvore nakupine razli¢itih, pluripotentnih, nediferenciranih
stanica koje tijekom nekoliko ranih stani¢nih dioba za-
drzavaju sposobnost samostalnog razvoja u normalne pre-
embrije. Pojedine blastomere odvojene su od stadija od
osam do $esnaest stanica, nakon kojeg se u njithovim mem-
branama i citoplazmama dogode promjene koje im do-
pustaju da ¢vrsée prionu jedna s drugom da bi stvorili mo-
rulu.

Ovdje se postavlja vise dvojbi o najranijim stadijima
diobe stanica. Primjerice kod prve tri 1 vjerojatno Cetiri sta-
ni¢ne diobe (tijekom prvih 1 do 4 dana nakon singamije),
nema spajanja pojedinih stanica. Ono §to postoji jest labav
skup zasebnih pluripotentnih stanica (blastomere) koje zo-
na pellucida drZi na okupu. Zato tada jo§ nema odredenja
da pojedinacne stanice postanu specifi¢ni entiteti ili zaseb-
ni dio entiteta. Takoder, rane dogadaje, npr. kondenzaciju
kromosoma 1 formaciju pronukleusa, mogu prije oplodnje
kontrolirati ¢imbenici unutar citoplazme oocita. Glasnik
RNA iz oocita, zajedno s organelama oocita podmiruje
nutritivne, sintetske 1 energetske potrebe preembrija. Funk-
cija novih gena preembrija ne moZe se otkriti od 4. do 8.
stani¢nog stadija, usprkos ¢injenici da se 46 kromosoma,
entiteta u razvoju (23 iz oocite i 23 iz spermija), udruzilo
u singamiji. Eksperimentalni dokaz najavljuje da se ekspre-
sija o¢inskoga genoma javlja oko osmostani¢nog stadija
(12, 13). Tako se ¢ini da su jednostani¢ni 1 dvostani¢ni sta-
diji humanog razvoja upravljani informacijom izvedenom
iz oocita (ne od pojedinih gameta). Aktiviranje funkcije ge-
na preembrija zbiva se izmedu ¢etverostani¢nog i osmosta-
ni¢nog stadija razvoja (36 do 72 sata nakon oplodnje). Ta-
koder, premda se broj stanica entiteta u razvoju povecava,
od dva do &etirt do osam 1 vise, blastomere stvorene u sva-
kom ciklusu dijeljenja postaju progresivno manje; veli¢ina
preembrija se zato ne poveava u tim stadijima.

Takoder, 4 do 5 dana nakon singamije zbijena morula
razvija se u blastocistu, stani¢nu nakupinu sa sredi§njom
$upljinom (trofoektoderm) i zasebnom masom unutarnjih
stanica. Mnogostani¢na blastocista ne urasta u materni¢nu
$upljinu oko 48 sati. Nakon toga (5 do 7 dana nakon sin-
gamije) pocinje proces implantacije.



U procesu pri¢vri¢ivanja na stijenku maternice stanice bla-
stociste brojéano se povecavaju i organiziraju u dva sloja.
Implantacija napreduje kako vanjski stani¢ni sloj blastoci-
ste, trofoektoderm, erodira stijenku maternice, njezine
krvne Zile 1 Zlijezde. Zapocevsi s pri¢vri¢ivanjem blastoci-
ste na endometrij, 5 ili viSe dana nakon oplodnje, implan-
tacija se dovrSava nekoliko dana poslije kad se blastocista
potpuno ugradi u endometrij. Izvanembrionalni vanjski
sloj stanica uspostavlja kompleksnu interakciju s tkivima
maternice omogucavajuéi nastavak implantacije te prouz-
rokujuéi razvoj placente i ovoja. Masa unutarnjih stanica
preteca je svih stanica i stani¢nih tipova buduceg embrija.
No u to vrijeme te stanice ipak nisu potpuno diferencira-
ne u specifi¢ne stanice 1li organe embrija.

Izraz preembrij ukljuduje razvojne stadije od prve
podjele stanice zigote, preko morule i1 blastociste. Pri-
blizno do 14. dana nakon zavrietka procesa oplodnje, sve
stanice, ovisno o njihovu poloZaju, postat ¢e dijelovi pla-
cente, ovoja ili embrija. Embrionalni stadij pocdinje otprili-
ke 16 dana nakon pocetka procesa oplodnje i nastavlja se
do kraja 8. tjedna nakon oplodnje, kad je organogeneza
zavrsena.

Implantacija

Eticko znacenje znanstvenih spoznaja

Odmah treba istaknuti da same znanstvene ¢injenice ne
mogu rijesiti pitanje moralnog statusa preembrija. Znan-
stvenici se ponekad ne slazu u interpretaciji raspoloZivih
podataka i znanost nije jedini arbitar u raspravama o tim
vrijednostima. Usprkos tome, u znanstvene opise procesa
preembrionalnog razvoja ugradena su barem dva ¢imbeni-
ka koji mogu utjecati na procjenu moralnog statusa pre-
embrija, pa tako 1 na eticke argumente $to se ti¢u preem-
brionalnih istraZivanja. Krupni razlozi za 14-dnevno ogra-
nienje za istraZivanje humanih preembrija jesu neposto-
janje osobnosti u tom razdoblju i velik postotak neuspjeha
razvoja zigota u embrij.

Individualizacija ili jedinstvenost

Ono $to se zna o preembrijima u razvoju, o njihovoj ko-
nac¢noj individualizaciji kao entiteta s konkretnim potenci-
jalom da postanu ljudske osobe, postiZe se poznavanjem
razvoja primitivnog tracka oko 14 dana nakon dovrietka
procesa oplodnje (14-16). Nekoliko ¢imbenika vazno je za
to zapaZanje. Prvo, oplodnja nije trenutan dogadaj, nego je
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to dvodnevni proces. Drugo, jednom kad je oplodnja do-
vr$ena, postoji entitet s novim genotipom. Taj entitet u
svojim najranijim stadijima nije sposoban izraziti novi ge-
notip, umjesto toga upravljan je informacijama za konti-
nuiran rast i razvoj podrijetlom iz oocita. Trece, istraZiva-
nje na zivotinjama pokazuje da u pocetnim stadijima pre-
embrionalnog razvoja a) do barem osmerostani¢nog stadi-
ja, jedna ili vise blastomera mogu se ukloniti, a ostatak jo$
uvijek moze proizvesti kompletnog odraslog covjeka; b)
individualne blastomere mogu se ukloniti 1 razviti u kom-
pletnu individuu; ¢) stanice podrijetlom iz dva preembrija
razli¢ita genetskog sastava mogu se povezati u veu masu i
razviti u individuu nazvanu himera. Cetvrto, i mozda naj-
znadajnije, od najranijih stadija stani¢ne diobe do potpune
formacije primitivnog tracka, preembrij je sposoban razdi-
jeliti se u vise od jednog entiteta. Dijeljenje se moze dogo-
diti u doba razvoja unutarnje stani¢ne mase ili ¢ak poslije,
primitivni traak moze se rascijepiti 1 stvoriti dva sredista
za razvoj odvojenih preembrija. Takvi rascjepi 1 podvoje-
nja mogu biti nepotpuni rezultirajuéi formiranjem sijam-
skih blizanaca. Stoga se podjela 1 ponovna kombinacija
mogu dogoditi sve do 14 dana nakon oplodnje. Nakon
tog razdoblja diferencijacija embrionalnih stanica napre-
dovala je do toc¢ke da odvajanje vise ne mozZe rezultirati
dvjema ili ve¢im brojem individua. Dokaz da ipak ne po-
stoji individualni ljudski entitet odreden za razvoj pojedi-
nog bica, otprilike 14 dana nakon dovrietka procesa oplo-
dnje, veoma je vazan u procjeni moralnog statusa preem-
brija. Na temelju re¢enog moze se zakljuciti da ljudski pre-
embrij ne posjeduje biolosku individualnost potrebnu za
konkretnu mogué¢nost da postane ljudska osoba, ¢ak ako
posjeduje jedinstven ljudski genotip. Preembrij se tako mo-
Ze smatrati vrijednim, ali ne jednako vrijednim kao 1 ljud-
ska osoba.

Spontani rani gubitak preembrija
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Ako se spontano zatrudni, razvoj 1 spontan gubitak pre-
embrija Cesta je pojava (17-20). Ozbiljne studije nalaze da
10-15% Kklini¢ki prepoznatih trudnocéa zavr$ava sponta-
nim pobadajem. Nedavni podaci, dobiveni koriStenjem
vrlo osjetljivih testova za humani korionski gonadotropin,
pokazuju da znalajni broj gubitaka protjece subklinicki.
Istrazivanje dokazuje da i do 60% oplodnji ne prezivi do-
voljno dugo da bi rezultirale izostalom menstruacijom.
Priblizno polovica kemijskim testovima otkrivenih trud-
noca gubi se u prvom postovulacijskom tjednu. Tu visoku
stopu ranih gubitaka moZe uzrokovati greska u gametoge-



nezi, defekt u procesu oplodnje, razvojne abnormalnosti
nakon oplodnje ili odgadanje implantacije zbog produlje-
nog vremena prolaza kroz jajovode. Bez obzira na razloge,
u prirodnoj reprodukciji vise od polovice (prema nekim
procjenama i do 78%) oplodnji ne rezultira radanjem Zive
djece. Pouzdano je utvrdeno da je gubitak trudnoée iz vivo
najveéi u prvih 14 dana nakon oplodnje, upravo u razdob-
lju u kojem bi se provelo preembrionalno istraZivanje.

Uspjesna oplodnja 1 stadij rane diobe stanice preem-
brija zahtijevaju kompleksnu biokemijsku okolinu koja za
neke vrste moze biti umjetno osigurana u laboratoriju.
Istrazivadi ne odrZavaju iz wvitro humane preembrije, spo-
sobne za razvoj 1 samostalno preZivljavanje, dulje od 6-9
dana nakon oplodnje. Do toc¢ke u kojoj humani preembrij
u iz witro uvjetima prestaje s diobom stanica, razvojne
promjene 1 vjerojatnost spontanog pobacaja sli¢ni su oni-
ma za vrijeme razvoja in vivo.

Visoka stopa gubitka preembrija tijekom razvoja in vi-
vo podupire misljenje da moralni status preembrija valja
razlikovati od statusa embrija. ACOG odbor o etici svraca
na to posebnu pozornost, iako smatra razmatranja o po-
manjkanju individualnosti u preembrija znacajnim teme-
lijem za ovaj zakljucak.

Tijekom lije¢enja neplodnosti neki preembriji, koji u osno-
vi nisu planirani za trudno¢u, mogu postati dostupni za
istraZivanje. lako zaleti radi radanja, postaju “rezervni”
preembriji 1 mogu posluZiti (svojom upotrebom u istra-
Zivanju) sekundarnoj svrsi da se bolje razumije proces ljud-
ske reprodukcije.

O etickom pitanju treba li preembrije stvarati samo za
znanstvena istraZivanja ACOG odbor smatra da je pozelj-
nije koristiti “rezervne” preembrije nego stvarati preembri-
je samo za istrazivanje. Razlozi takvom stajali§tu su ra-
zumljivi: ne izlagati Zene nepotrebnom riziku od indukcije
ovulacije 1 dati prednost procesu koji je manje izloZen opa-
snosti komercijaliziranja gameta.

U opseznoj i izvanredno dokumentiranoj studiji Ame-
ri¢ckog koledza ginekologa i porodnidara nedavno su ob-
javljene vlastite smjernice za klinicko 1 laboratorijsko istra-
Zivanje preembrija. Neke od tih smjernica temelje se na
opéim eti¢kim uputama za istrazivanja na ljudima, dok su
neke specifi¢ne i odnose se na istraZivanja na humanim
preembrijima (21)

Istrazivanje humanih preembrija opravdano je pod
sljede¢im uvjetima:
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1. IstraZivanje provode samo znanstveno kvalificirane
osobe u uvjetima koji ukljué¢uju primjerena sredstva 1 mje-
re zaStite.

2. Cilj istrazivanja znanstveno je opravdan i uzima u
obzir sva raspoloZiva znanja.

3. Informacija koja se trazi nudi potencijalnu znan-
stvenu 1 klini¢ku korist za rast 1 razvoj preembrija ili em-
brija.

4. Ciljevi istrazivanja ne mogu se zadovoljiti istra-
Zivanjem na zivotinjama ili na neoplodenim gametama.
Ovdje je istaknuta eticka maksima da se istraZivanjem na
ljudima treba baviti jedino ako alternativna sredstva za po-
vecanje znanja nisu primjerena. Kad god je mogucde, treba-
ju se koristiti zivotinjski modeli ili sustavi stanica 1 kultu-
ra tkiva kako bi se pobolj$alo razumijevanje humane bio-
logije. Medutim, izravna primjena rezultata iz Zivotinjskih
studija preembrija na ljude moze dovesti do pogresnih
zaklju¢aka. Neoplodene oocite takoder ne nude jednake
moguénosti za razumijevanje procesa rasta, kao §to to ¢ine
preembriji.

5. Plan istrazivanja i svaka od njegovih procedura ja-
sno se formuliraju u istraZivackom protokolu, koji se pod-
nosi posebno imenovanom odboru, kao $to je npr. Institu-
cionalni istrazivacki odbor (IRB) za procjenu, vodenje 1
suglasnost.

6. IstraZivanje Ce biti zavr§eno u najranijem moguéem
razvojnom stadiju preembrija.

7. Bilo koji preembrij koji je podvrgnut istraZivanju
bit ¢e prenesen u maternicu, samo ako se istrazivanje od-
nosilo na pripremu preembrija za taj ¢in te ako postoji ra-
zumna znanstveno utemeljena pouzdanost u njegov nor-
malan razvoj.

8. Istrazivacki protokol ne uklju¢uje kupovinu ili pro-
daju preembrija.

Gledi$ta 6, 7 1 8 temelje se na tumacenju moralnog
statusa preembrija kao Zivog entiteta s ljudskim genetskim
kodom, koji zasluZuje postovanje sam po sebi, a ne samo
po svojoj korisnosti u istrazivanju. Medutim, to misljenje
takoder priznaje relativnu vrijednost preembrija jer ne zah-
tijeva stupanj zaStite 1 apsolutnog uvaZavanja S$to je za-
jamceno ljudskim osobama. Drugim rije¢ima, preembrij je
ljudski - ne jednostavno poput drugog ljudskog tkiva (jer
je genetski jedinstven 1 ima ljudski potencijal), ali nije ljud-
ska osoba 1 jo§ nema unutar sebe odreden potencijal da
postane individualna ljudska osoba (nedostaje mu sklad,
jedinstvenost, individualnost i izloZen je visokim prirod-
nim gubicima prije implantacije). Ovim tumacenjem mo-
gu se opravdati rizici o$teCenja preembrija tijekom istra-



Zivanja, ali ne bezgrani¢no. Preembriji npr. ne trebaju biti
podvrgnuti bezvrijednim ili slabo planiranim programima
istrazivanja; svaki sljede¢i razvojni stadij zahtijeva jace
opravdanje za provedbu istrazivanja, ukljuc¢ujuéi rizik oste-
Cenja; ako su preembriji odredeni za prenoSenje u uterus,
prednost se daje ciljevima uspjesne trudnoée; realne 1 sim-
boli¢ke vrijednosti preembrija nisu negirane njihovim tre-
tiranjem kao potros$ne robe.

1. Potencijalni donatori gameta primjereno su obavi-
jeSteni o ciljevima, metodama, predvidenim prednostima i
potencijalnim rizicima istraZivanja. Svaki potencijalni do-
nator obavije$ten je da je (on ili ona) slobodan odbiti sud-
jelovanje u istraZivanju i da se moze povudi iz istrazivanja.

2. Donatori gameta, potanko obavije$teni, imaju mo-
gu¢nost 1 slobodu odluditi o raspolaganju preembrijima.
To pretpostavlja jasan plan djelovanja istraZivaca i njiho-
vih sponzorskih institucija - plan djelovanja koji govori ja-
sno 1 odredeno o opcijama te koji omogucava dobro oba-
vijeStenim donatorima izbor.

Dok je pristanak sudionika temeljni zahtjev u svim
humanim istraZivanjima, posebna pitanja o odlukama u
istrazivanju preembrija zasluZzuju pomnu obradu. Medu
pitanjima koja treba Zurno rijeiti jest i §to uciniti s onim
preembrijima koji nisu preneseni u uterus ili su preneseni
nakon istrazivanja ili odredenog razdoblja pohranjivanja.

Odito je da neke od prikazanih smjernica traze daljnje
razjaSnjenje. U osnovi svih tih smjernica jest eti¢ko staja-
liste da istraZivanje preembrija mora biti vodeno poseb-
nom primjenom etickih standarda paralelnih onima za
istraZivanje na ljudskim osobama. To glediste moZe biti ja-
snije ako se razjasne pojedina¢ne smjernice.

Da bismo povecali vjerojatnost nastanka trudnode,
potrebno je dobiti adekvatan broj normalno razvijajuc¢ih
preembrija, te se vise oocita oplodi iz witro nego $to Ce biti
preneseno Zeni. Ako broj normalno razvijaju¢ih preembri-
ja nadmasi olekivanja, javljaju se pitanja o raspolaganju
neiskori§tenim preembrijima. Moguée opcije ukljucuju
krioprezervaciju (zamrzavanje) preembrija za kasniju upo-
trebu, donaciju preembrija Zeni koja nije u stanju proizve-
sti oocite koje se mogu koristiti ili ¢ija se genetska pozadi-
na ne ¢ini uputnom za nju da koristi vlastite oocite, dona-
ciju preembrija za istraZivanje 1 odstranjivanje preembrija.

Prikladne osobe za odgovorno donosenje odluka o
odstranjivanju preembrija jesu osobe koje daju gamete.
Njihov pristanak trazi se prije nego se polne istrazivati
preembrij. Donatori gameta vjerojatno bi trebali imati jed-
nako pravo u upotrebi svojih preembrija; zato se preembri-
ji ne bi trebali koristiti za istraZivanje bez pristanka obiju
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strana. Ako treba istraZivati preembrij koji treba prenijeti
tre¢oj stranci, ta osoba 1 osobe koje planiraju podiéi poten-
cijalno dijete (ako su razli¢ite od donatora gameta) trebaju
takoder dati meritorni pristanak.

Svaki IVE-program treba razviti planove djelovanja s
obzirom na opcije prenosenja, pohranjivanja, donacija, is-
trazivanja i odbacivanja. Ti planovi djelovanja trebaju obu-
hvacati raspolaganje preembrijima koji se normalno razvi-
jaju 1 onima s preimplantacijskom dijagnozom genetskih
bolesti.

Planovi djelovanja trebaju se razviti ovisno o etickim 1
zakonskim razmatranjima i pokriti moguénosti, npr. treba
obavijestiti donatora gameta o tome $to ¢e biti ucinjeno s
preembrijima u odsutnosti pismene izjave o Zeljama dona-
tora. Parovi koji razmisljaju o IVE-terapiji trebaju biti pot-
puno obavijesteni o opcijama koje su im na raspolaganju
te o planovima djelovanja IVE-programa. Njihovi se izbori
trebaju napraviti bez financijske ili druge prisile. Potpuna
informacija treba zato ukljuéiti jamstvo da pristanak na
donaciju preembrija za istrazivanje nije uvjet za dobivanje
usluga te da visine honorara ne ovise o pristanku na is-
traZivanje. Donatori gameta takoder bi trebali biti obavi-
jeSteni o mogucoj potrebi za kasnijim izborom (npr. kod
krioprezervacije, s vremena se mogu promijeniti okolnosti
§to utjece na konacan izbor). Mnostvo tih spoznaja ugra-
deno je 1 u Nacrt novog zakona o metodama medicinski
potpomognute ljudske oplodnje, $to je nedavno nacinjen
u Ministarstvu zdravstva Hrvatske.

Dok jo§ nemamo izgradena vlastita stajaliSta prikazali smo
nedavna ameri¢ka razmatranja i preporuke. Eti¢ki odbor
Ameri¢kog koledZa ginekologa odobrava istraZivanje pre-
embrija uz posve odredena eticka ogranicenja. Od svojih
¢lanova traZi da se prema preembrijima postupa s posto-
vanjem, ali ne s jednakim po$tovanjem kao $to prili¢i ljud-
skim osobama. To ¢e stajaliSte mod¢i prihvatiti ¢ak 1 oni
koji traZe puno uvazavanje embrija i fetusa, ali ne oni koji
vjeruju da puno uvazavanje treba biti prosireno 1 na game-
te, zigote 1 preembrij, tijekom ¢itava procesa oplodnje 1 po-
slije. Te je preporuke Odbor donio na temelju pomnog
razmatranja znanstvenih i klini¢kih podataka vaznih za
eti¢ku analizu i uz maksimalno postovanje znanstvenog 1
etickog tumacenja neosporivih ¢injenica. To vazno tijelo
ponovno priznaje da niti jedno glediste nisu prihvatili ba$
svi njegovi ¢lanovi te potvrduje da ne treba traZiti niti od
jednog lije¢nika da sudjeluje u istraZivanju preembrija ako



to smatra moralno neopravdanim. Ipak, vazno je za javne “ipmro'ﬁzf:i' iﬂsaf:ﬁfes'i
rasprave 1 za svakodnevnu praksu da lije¢nici postanu svje- preimplantacijske genetike
sni medicinskih i eti¢kih pitanja koja se postavljaju u vezi
sa sloZzenim podrudjem istrazivanja preembrija. Da bi ta
rasprava bila djelotvorna, korisno je da lije¢nici razmislja-
ju te na radnim mjestima sami istrazuju 1 upoznaju eticka
glediSta svojih pacijenata i kolega. I ovaj napis valja shvati-
ti kao skroman prilog javnoj raspravi pred skoro prih-

vacanje Zakona o medicinski potpomognutoj oplodnji.
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Prakti¢na primjena molekularne genetike u medicini po-
Cela je prije 15 godina, kad je 1985. godine Karl Mullis
razvio tehniku nazvanu lancana reakcija polimeraze (PCR-
polymerase chain reaction) koja je omoguctila koristenje mini-
malnih uzoraka DNA i njihova umnoZavanja milijun puta
tako da uzorci mogu biti analizirani. Danas, geneticari ra-
zumiju metaboli¢ku osnovu za nekoliko stotina nasljednih
bolesti. Istrazivadi su izolirali mutantne gene za cisti¢nu fi-
brozu, Duchenneovu misi¢nu distrofiju, Huntingtonovu
bolest, sindrom fragilnog X, neurofibromatozu, Alzheime-
rovu bolest, obiteljsku hiperkolesterolemiju, adultni oblik
policisti¢ne bolesti bubrega 1 jo§ mnogo drugih nasljednih
bolesti. Takoder, istraZivanja genetske osnove pona$anja i
osobnosti ¢ovjeka pokazala su da geni mogu imati vaznu
ulogu u poremecaju spolnosti 1 alhoholizmu. Odnedavno
su poznati defektni geni koji su vezani za nastanak men-
talnih bolesti, kao $to su shizofrenija 1 mani¢no-depresiv-
na bolest.

Prenatalna dijagnostika

Prenatalna dijagnostika obuhvaéa sve metode koje se kori-
ste za otkrivanje nasljednih, ste¢enih, funkcijskih 1 morfo-
loskih poremecaja ploda.

Downov sindrom, trisomija 21 ili mongolizam najza-
stupljeniji je kromosomski poremecéaj medu novoroden-
¢adi. Na svakih 650 novorodencadi rada se jedno mongo-
loidno dijete, s neznatno ve¢om zastupljeno$éu muske u
odnosu na Zensku djecu.

U oko 95% sluéajeva radi se o slobodnom ili regular-
nom tipu Downova sindroma s prekobrojnim kromoso-
mom 21. Slobodni oblik posljedica je nerazdvajanja homo-
lognih kromosoma u mejoti¢koj diobi spolnih stanica ro-
ditelja. To nerazdvajanje dogada se prije oplodnje, a poslje-
dica toga jest da sve stanice imaju 47 kromosoma. U 1-2%
slucajeva nerazdvajanje se dogada za vrijeme mitotskih 75
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dioba stanica nakon oplodnje. Tada nastaje mozaiéni ob-
lik Downova sindroma. Postoji 1 translokacijski oblik koji
se nalazi u 3-4% djece s Downovim sindromom. Taj oblik
nastaje na dva nacina. Prvi je ako je jedan od roditelja no-
sitelj balansirane translokacije u koju je uklju¢en kromo-
som 21, te bolesno dijete nasljeduje dva kromosoma 21 od
oca 1 majke 1 jo§ jedan kao viSak kromosomske mase skri-
ven translokacijom. Drugi je nadin ako su kariotipovi ro-
ditelja normalni, a translokacija je nastala de zovo. Poseban
je problem postojanje balansirane translokacije 21:21 kod
jednog od roditelja bolesnog djeteta. Taj tip translokacije
nosi 100% nasljedivanje patoloskog kariotipa 1 takvi rodi-
telji nemaju $anse imati vlastito zdravo dijete. Ovisno o to-
me tko je od bra¢nih partnera nositelj takve translokacije
moze se savjetovati donacija sjemena ili jajne stanice ne-
poznata donatora.

Uoceno je da se ucestalost odredenih kromosomopati-
ja, npr. sindrom Down, povecava s dobi majke, rastuéi eks-
ponencijalno nakon 30. godine. Dob majke naj¢es¢a je in-
dikacija prenatalne citogenetske dijagnostike (Tablica 1).
Izmedu 16. i 18. tjedna trudnoe pojava kromosomskih
abnormalnosti je 30% veta nego kod Zivorodene djece
zbog visoke ucestalosti spontana gubitka takvih trudnoca.

Prenatalna dijagnostika obuhvada sve trudnice koje
imaju 35 i vi§e godina u terminu poroda. Grani¢na dob
nije precizno odredena i1 prenatalna dijagnostika moze
obuhvatiti 1 mlade trudnice. Niska vrijednost a-fetoprotei-
na u serumu majke moze upozoravati na povean rizik
radanja fetusa s Downovim sindromom, te takve trudnice
takoder trebaju biti upuéene u genetsko savjetovaliste. U
prenatalnu dijagnostiku ukljucene su obvezatno 1 trudnice
koje su prethodno rodile dijete s Downovim sindromom.
Posljednjih godina ultrazvuk se $iroko primjenjuje kao ne-
invazivna metoda probira fetusa s ultrazvu¢nim biljezima
u populaciji Zena mladih od 35 godina, koji ukazuje na
povecan rizik radanja ploda s kromosomskim poremeca-
jem.

Tehnike prenatalne dijagnostike su invazivne metode,
ali s malim rizikom za zdravlje trudnice 1 ploda. Na nasoj
klinici udio spontanoga gubitka ploda nakon amniocente-
ze iznosi 0,4%, $to je unutar svjetskog prosjeka.

Najc¢eS¢a metoda prenatalne dijagnostike jest rana am-
niocenteza, kad se transabdominalnim putem punktira plo-
dova voda za daljnju analizu. Radi se izmedu 15. 1 20. tjed-
na trudnoc¢e. Nakon 3 tjedna dobivamo numeric¢ki 1 struk-
turno odreden kromosomski status ploda. U najveem
broju slucajeva kultiviraju se stanice plodove vode za cito-
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Ukupan rizik

Dob majke sin d}:i)zi( ]Sa:)wn za kromosomsku {e:r::(nipr::r;ti?:::
abnormalnost® dijagnostike
20 1/1667 1/526 Tablica 1.
21 1/1667 1/526 Rizik dobivanja Zivorodenog
djeteta sa sindromom Down
22 1/1429 1/500 ili drugom kromosomskom
abnormalnoséu
23 1/1429 1/500
24 1/1250 1/476
25 1/1250 1/476
26 1/1176 1/476
27 1/1111 1/455
28 1/1053 1/435
29 1/1000 1/417
30 1/952 1/384
31 1/909 1/384
32 1/769 1/323
33 1/625 1/286
34 1/500 1/238
35 1/385 1/192
36 1/294 1/156
37 1/227 1/127
38 1/175 1/102
39 1/137 1/83
40 1/106 1/66
41 1/82 1/53
42 1/64 1/42
43 1/50 1/33
44 1/38 1/26
45 1/30 1/21
46 1/23 1/16
47 1/18 1/13
48 1/14 1/10
49 1/11 1/8

* 47, XXX nije uvritena od 20. do 32. godine (podaci nisu dostupni)

Napomena: Podaci iz Hook, E. B. (1981), Rates of chromosome
abnormalities at different maternal ages. Obstetrics and Gynecology,
58:282-285; and Hook, E. B., Cross P. K., Schreinemachers D. M.
(1983), Chromosomal abnormality rates at amniocentesis and in live-
born infants. Journal of the American Medical Association, 249:2034-2038.
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Tablica 2.

Odabrane Mendelske bolesti
za koje je prenatalna
dijagnostika moguca*®

78

Bolest Ucestalost Naslijedivanje g.r?nataln‘a
ijagnostika
Cisti¢na 1/1500 u bijeloj autosomno molekularne tehnike
fibroza populaciji na SAF ili CR;
recesivno mikrovilni
intestinalni enzim
(plodova voda)
Kongenitalna ~ 1/10000 autosomno molekularne tehnike
adrenalna na SPV ili CR;
hiperplazija recesivna prenatalna terapija
dostupna
Duchenne tip  1/3300 rodene  X-vezana molekularne tehnike
misi¢ne muske djece na SPV ili KR
distrofije recesivna
Hemofilija A ili 1/8500 rodene  X-vezana molekularne tehnike
KR muske djece na SPV ili KR;
recesivna rjede kordocenteza
Homozigotna  velike varijacije, autosomno molekularne tehnike
a-1p- ali prisutna u na SPV ili KR
talasemija skoro svim recesivna
populacijama
Huntingtonova 4-—7/100,000 autosomno molekularne tehnike
bolest na SPV ili KR
dominantna
Bolest 1/3000 sa autosomno molekularne tehnike
policisti¢nih klini¢kom na SPV ili KR
bubrega dijagnozom dominantna  molekularne tehnike
(adultni tip) na SPV ili KR
Srpasta anemija 1/400 u autosomno direktna DNK
Ameri¢kih analiza na SPV ili
crnaca KR
recesivna
Tay-Sachova 1/3600 autosomno vrijednosti
bolest (GM2 Askenazi heksozaminidaze A
-gangliozidoza) Zidovi i u kultiviranim SPV
francuski ili KR
Kanadani; recesivna
1/400,000

druge populacije

SPV = stanice plodove vode; KR = korionske resice

* za bolesti koje nisu navedene u tablici ne znali da prenatalna
dijagnostika nije dostupna

Pripravljeno uz odobrenje iz Simpson J. L., Elias S. (1989), Prenatal
diagnosis of genetic disorders, u: Creasy, R. K., Resnick, R. (eds.)
Maternal-Fetal Medicine: Principles and Practise, 2" ed., Philadelphia: W. B.

Saunders, pp 99-

102.



genetsku obradu. Nedostatak te metode jest dugotrajnost
kultiviranja.

Kordocenteza ili punkcija pupéane vene brza je metoda
kariotipizacije ploda. Radi se u drugom trimestru trud-
noce, a ponekad i u posljednjem da bi se procijenilo stanje
fetusa u odredenim patoloskim stanjima.

Biopsija korionskih resica radi se u prvom trimestru, iz-
medu 8. 1 12. tjedna trudnole. Postoje dva tipa kulture:
kratkotrajna, kad se dobiju stanice citotrofoblasta i dugo-
trajna, kad se dobiju stanice stromalnog mezenhima resica.
U kasnijim tjednima trudnoce koristi se biopsija posteljice
(placentocenteza).

Biopsija koZe fetusa tehnika je koja se relativno rijetko
koristi, 1 to uglavnom u dijagnostici nasljednih koznih bo-
lesti.

U slucaju dobivenog patoloskog kariotipa ploda, trud-
nica se ponovno upucuje na razgovor u genetsko savjeto-
vali$te. Ukupno je nadeno 2,52% patoloskih kariotipova u
skupini trudnica starijih od 35 godina. Najée$¢a kromo-
somska bolest bila je sindrom Down, a zatim razni tipovi
gonosomopatija. Kad je indikacija za prenatalnu dijagno-
stiku bio abnormalan ultrazvué¢ni nalaz ploda, udio pato-
logkih kariotipova kretao se od 5 do 75%, ovisno o broju
nadenih ultrazvuénih biljega. Najé¢e$¢a nadena kromoso-
mopatija bila je sindrom Edwards. Buduéi roditelji oba-
vjeStavaju se o kvalitetnom i kvantitetnom oSte¢enju ploda
te o mogucnostima lije¢enja 1 rehabilitacije bolesnog djete-
ta. Roditelji donose odluku o nastavku ili prekidu trud-
noce s bolesnim plodom.

Feodora Stipoljev
Tehnike prenatalne
i preimplantacijske

dijagnostike

Preimplantacijska dijagnostika

Preimplantacijska dijagnostika, tj. dijagnostika u razdoblju
prije negoli se oplodena jajna stanica ugnijezdila u mater-
nici, pocela se razvijati u posljednje 4 godine istodobno s
novijim tehnikama medicinski potpomognute oplodnje.
[ako tek u eksperimentalnoj fazi, ova metoda pokazuje ve-
like moguénosti dijagnostike i odabira genetski zdravih
embrija. Znatno bi se smanjio rizik radanja bolesnog djete-
ta, posebice za bra¢ne parove koji nose veoma visok rizik
na odredenu genetsku bolest.

Pojam preimplantacijska dijagnostika odnosi se na ge-
netsku analizu zametaka prije implantacije, te se dobiva
informacija o maj¢inu i o¢evu genomu. Najzastupljenija je
metoda biopsije 1 analize blastomere, gdje su sve stanice to-
tipotentne. Provodi se analiza blastomere osmostani¢nog
zametka. Savjetuje se biopsija blastomere najkasnije do de-
seterostani¢nog stadija da bi se sprije¢io poremetaj im-
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plantacijskog procesa. Biopsija blastomere mora se napra-
viti tijekom 12 sati, a ako genetska analiza zahtijeva vise
vremena, zameci se mogu zamrznuti i vratiti u iducem
spontanom ciklusu. Nedostatak te metode jest prisutnost
veoma male koli¢ine genetskoga materijala. Moguénost ot-
krivanja genetskih bolesti odmah nakon oplodnje svakako
¢e dati novo znalenje modernoj medicini, posebice gine-
kologiji. No, zasad se rezultati dobiveni preimplantacij-
skom dijagnostikom moraju provjeravati jednom od rutin-
skih invazivnih metoda prenatalne dijagnostike. Genetske
bolesti kod kojih je napravljena preimplantacijska dijagno-
stika cisti¢na fibroza, Tay-Sachsova bolest, srpasta anemija,
p-talasemija, Duchenneova misi¢na distrofija, hemofilija,
Lesch-Nyhanov sindrom, adrenoleukodistrofija, X-vezana
mentalna retardacija i a-l-antitripsin deficijencija.

Izolacija fetusnih stanica iz majcine krvi

80

Invazivne tehnike prenatalne dijagnostike opcenito se ko-
riste kod Zena s povetanim relativnim rizikom za radanje
malformiranog ¢eda, utemeljene na obiteljskoj anamnezi,
dobi ili testovima probira (AFP, triple-test, ultrasonografi-
ja). Da bi se dobio neinvazivni genetski test fetusa, treba
zadovoljiti pet koraka: dobivanje odgovarajuéeg uzorka
majc¢ine krvi koji sadrZi fetusne stanice, izolacija fetusnih
stanica, genetska analiza izoliranih stanica, prihvadanje
kriterija za vrednovanje testa i razvoj kvalitetnih standar-
dnih kontrola i usporedba s drugim neinvazivnim meto-
dama probira.

Prisutnost fetusnih stanica u maj¢inoj krvi tijekom
trudnoée veoma je dobro poznata. Volumen fetusne krvi
mijenja se tijekom gestacije, dok opca nadela tog procesa
ostaju nerazjaSnjena. Vedina istrazivaca smatra da je udio
fetusnih stanica u majé¢inoj krvi 1 prema 1 milijun u lcm’
s velikim standardnim devijacijama 1 varijacijama utemelje-
nim na gestacijskoj dobi. U fetusnoj krvi najzastupljenija
je eritroidna linija, koja je 1 primaran kanditat pri izolaciji
fetusnih stanica. Fetusna je krv uglavnom sastavljena od
nukleiranih eritroblasta i drugih ranijih stadija eritroidnih
stanica, te se mogu razlikovati od ve¢ine maj¢inih stanica
po veli¢ini, konfiguraciji jezgre, hemoglobinskom tipu 1
povrsinskim biljezima. Potpuno odvajanje na osnovi mor-
fologkih svojstava nije moguce jer odrasli takoder imaju
nalik na fetusne eritroidne stanice u malom postotku.

Iako eritroidne stanice imaju niz prednosti, trofoblast
moZe ponuditi jedinstvene biljege na povrsini stanice. Pri-
sutnost trofoblastnih stanica u maj¢inoj cirkulaciji moze
se uglavnom objasniti kao rezultat invazivnog procesa za



vrijeme placentacije. Zbog njihova potencijala prema inva-
zivnosti, veéina tih stanica ¢e biti mitotski inaktivirana u
maj¢inu optoku. Multinukleirane i enukleirane trofobla-
stne stanice nisu prikladne za genetsku dijagnozu, te preo-
staju mononuklearne stanice citotrofoblasta. Medutim,
trofoblastni mozaicizam koji nije vezan za fetus potencijal-
no je ogranicenje u koriftenju toga tipa stanica.

Danas se koristi vi$e tehnika za izolaciju odredenoga
stani¢nog tipa. Proto¢na citometrija odvaja stanice na os-
novi diferencijalnog obiljeZavanja stani¢ne povrsine, te ra-
di flourescencijsku analizu pojedine stanice. Kod tehnike
magnetskih mikrosfera stani¢na povrsina stanice obiljeZe-
na je Zeljeznim desticama konjugiranim s protutijelom ko-
je odgovaraju na vanjsko magnetsko polje. Tehnika imobi-
liziranih &vrstih nosaca koristi kolone s reaktivnim skupi-
nama na koje se hvata odreden tip stanica. Diferencijalni
gradijenti jesu kontinuirani gradijenti specifi¢ne gustoce
za stanice razli¢ite gustoce.

Brz razvoj tehnika molekularne biologije omogucio je
i razvoj te metode. Dijagnoza kromosomske aneuploidije
zahtijeva upotrebu PCR 1 FISH (flourescence in situ hybridi-
zation) sa specificnim DNK-probama za odredene kromo-
some.

Najranija moguénost postavljanja prenatalne dijagno-
ze jest u preimplantacijskom razdoblju. Dosadasnji mali
broj preliminarnih studija napravljen je na jajnim stanica-
ma 1 embrijima dobivenim iz postupaka izvantjelesne op-
lodnje kod Zena s visokim rizikom za radanje bolesnog
potomstva. Najveéi broj genetskih pogresaka ne uzrokuje
ozbiljnija o$teCenja vijabilnosti embrija jer uc¢inak mono-
genskog defekta nije dovoljno jak da sprije¢i rani razvoj
ploda. Medutim, kromosomski poremecaji, koji su veoma
Cesti kod humanih embrija, te$ko su spojivi s pravilnim ra-
nim razvojem ploda 1 u velikom broju slucajeva zavr$avaju
ranim spontanim pobacajima. Buduée potencijalno uvo-
denje preimplantacijske dijagnostike u rutinsku praksu
znacajno bi smanjilo 1 broj patoloskih trudnoéa i prekid
takvih trudnoda, a takoder komplikacije koje mogu nastati
nakon induciranog pobacaja ploda.

Istodobno se trazi neinvazivna metoda prenatalne di-
jagnostike umjesto sada$njih invazivnih metoda (amnio-
centeza, CVS, kordocenteza) 1 neinvazivnog biokemijskog
probira trudnica pomo¢u dvohormonskog (double) i tro-
hormonskog testa (triple). Posljednjih nekoliko godina po-
Cela se razvijati metoda izolacije fetusnih stanica iz maj-
¢ine krvi, a zatim testiranja na postojanje aneuploidnih
stanica. Temelji se na otkri¢u da ve¢ u 6. tjednu trudnoce
fetusne stanice ulaze u optok majcine krvi. Osnovni je
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problem te metode dosta visoka cijena jedne pretrage i ve-
oma malo stanica ploda u maj¢inu optoku. Nadajmo se da
¢e u idu¢ih desetak godina tehnologija pojeftiniti te da ée
se naci jedinstven biljeg koji bi sa 100%-tnom sigurno$éu
izdvojio sve stanice ploda. U tom bi slu¢aju ova metoda
postala metodom odabira.

U budu¢nosti najveéi ¢e dio monogenskih bolesti biti
mogucée otkriti 1 sprijeiti. Iznimka ¢e biti nove mutacije
jer se nete mo¢i provoditi probir svih plodova na mnoge
bolesti. Ali, zasigurno mozemo racunati da ¢e se razviti
bolje, jeftinije i manje agresivne metode za uocavanje fetal-
nih malformacija. MoZemo biti sigurni da ¢e ljudi zasigur-
no mnogo vife razmisljati o etickim dvojbama, a prven-
stveno o svojoj privatnosti, kako saznanje o genetskom sta-
tusu nas 1 nase okoline postaje dostupno cijeloj zajednici.
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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 razmnoZzava 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 moZe 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 veca 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.

Americki 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.

Kresimir Paveli¢
Potencijalna vaZnost
postupka prijenosa
jezgara u klinickoj
medicini

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 sluc¢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 i1 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 i 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 stra§enja 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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Uvod

Nedavni tehnoloski napredak u sekvenciranju cijeloga ge-
noma, kloniranje sisavaca kori$tenjem odraslih stanica da-
vatelja jezgri, te utvrdivanje ljudskih mati¢nih (engl. stem)
stanica zametaka, stigao je tako naglo, da je bitno pretekao
nase biolosko razumijevanje 1 shvacanje njegovih etickih,
sociologkih i moralnih dilema. Vrlo je bitno pokusati sta-
loZeno utvrditi $to te tehnologije nude a $to ne nude, $to
je potrebno poduzeti kako bismo ih koristili mudro i
svrhovito, kao 1 to na ¢emu smo 1 kamo bismo to¢no htje-
li 1¢1. Iz mnogih nedavno objavljenih ¢lanaka 1 knjiga o
tim temama ocito je da dominiraju jednostrani ekonom-
ski, znanstveni ili eti¢ki stavovi, 1 ¢ini se da je izgubljen iz
vida jedan uravnoteZeniji pristup. U tekstu koji slijedi po-
kusat ¢u ocrtati ono §to zasigurno znamo, ono $to iz toga
znanja mozemo razlozno zakljuciti 1 izvesti, 1 istaknuti
ono $to ne znamo i §to bez daljnjeg istraZivanja ne¢emo
modi znati. Znanje o genomima (cijelu sekvencu ljudskoga
genoma doznat ¢emo vjerojatno za nekoliko godina) os-
novni je preduvjet bilo kakvom racionalnom pristupu 1
pregledu nas$ih buduc¢ih ciljeva. Trebat ¢emo spoznati fun-
kciju gena 1 ulogu koju oni, pojedina¢no ili u raznim
kombinacijama, imaju u stvaranju brojnih ljudskih bolesti.
Pri odredivanju strategija prevencije ili odbacivanja greski
u naoj genetskoj tvorbi, trebat ¢emo razviti 1 utvrditi raz-
ne pristupe i metode koje u ovome trenutku jedva mo-
zemo predoditi. Vrlo je vjerojatno da ¢e barem neke takve
strategije ukljucivati kloniranje i tehnologije mati¢nih sta-
nica zametaka, stoga je nuzno jasno razumjeti njihov po-
tencijal 1 korist.

Kloniranje: proslost, sadasnjost, budu¢nost

Kloniranje, odnosno derivacija nekoliko genetski istovjet-
nih entiteta iz jedne jedinke prati nas kroz cijelu povijest,
te je svatko tko je ikada zasadio i iz grancice dobio novu
biljku bio uklju¢en u kloniranje. Oduvijek nas je fascinira- 95
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la moguénost kloniranja Zivotinja, ki¢menjaka a potom 1
ljudi, 1 premda su se pri tome postavljala bitna znanstvena
pitanja, ¢ini se da su oduvijek bile odite i goleme socio-
loske implikacije. Ogranic¢it ¢emo se na nedavni napredak
u kloniranju odraslih sisavaca, a za temeljitiju informaciju
¢itatelja upucujem na detaljnu, nedavno objavljenu knjigu
Di Berardina. (1)

Kloniranje sisavaca (i ostalih vrsta) u biti ukljucuje
zamjenu genetskog materijala jajasca s genetskim materija-
lom somatske stanice embrija ili odrasle jedinke. Kada su
ranith osamdesetih tehnic¢ki aspekti toga postupka shvaée-
ni, brojne pokusaje kloniranja raznih laboratorijskih i do-
macih Zivotinja kori$tenjem stanica embrija kao davatelja
jezgre, pratio je razli¢it 1 prili¢no skroman uspjeh. U to je
vrijeme bilo logi¢no pretpostaviti: $to je davatelj jezgre u
razvoju bliZi jajetu, to e uspjeh transfera jezgre biti veéi.
Ta pretpostavka, izvedena na temelju eksperimenata s tran-
sferom jezgre na Zabama, ukazivala je takoder i na zak-
ljuéak da ¢e kloniranje iz odraslih stanica, premda je klo-
niranje iz stanica zametaka moguce, biti bitno teze ako ne
1 nemogucée. Takav je nadin misljenja prevladavao do 1996.
kada je 1zvje$¢e o kloniranoj ovci stvorenoj iz utvrdene sta-
ni¢ne linije, (2) po prvi puta ukazalo na mogué¢nost kloni-
ranja iz odrasle stanice, (3) a ta je moguc¢nost i realizirana
godinu dana potom, kada je rodena ovca Dolly. (4) Rijet-
ko je u povijesti jedno znanstveno izvje$¢e potaknulo tak-
vu javnu paznju i tolike sporove. Implikacija, da je posto-
janje ovce Dolly tek uvod u kloniranje ljudi, proizvela je
pravu poplavu knjiga, ¢lanaka i mnijenja. Kakvo je stanje
danas, dvije godine kasnije, u vezi s kloniranjem odraslih
sisavaca? Koliko je meni poznato, Dolly je do sada jedina
ovca klonirana iz odrasle somatske stanice, ali potom je
slijedilo kloniranje nekoliko goveda, (5) a nedavno je us-
pjelo kloniranje i brojnih miseva. (6-8) Mozda je klonira-
no i nekoliko drugih domacih i laboratorijskih Zivotinja,
ali o tomu se pisalo samo u javnome tisku, ali ne 1 u znan-
stvenim c¢lancima.

Iz reenoga je vidljivo da je broj kloniranih sisavaca
relativno vrlo mali (rije¢ je naime isklju¢ivo o kloniranju
odraslih jezgri stanica, buduéi da je to, kako ¢emo vidjeti,
jedina relevantna metoda kloniranja u nasoj raspravi), pa
se postavlja pitanje $to mozemo nauditi iz dostupnih po-
dataka. Prvo, 1z navedenih brojeva ocito je da je kloniranje
vrlo neproduktivan postupak. Iz vise od 400 manipulira-
nih zametaka stvorena je samo jedna ovca, (4) iz 250 em-
brija samo osam krava, (5) a iz 2500 manipuliranih zame-
taka razvio se samo 31 novorodeni mis. (6) Rezultati po-
stnatalnoga razvoja jo$ su gori, jer su od osam krava Cetiri



uginule ubrzo po rodenju, a isto vrijedi 1 za devet od tride-
setijednog misa. O¢ito je da trenutno ne znamo mnogo o
tome $to se zbiva u somatskim jezgrama koje su prebacene
u jajadce iz kojeg je izvadena jezgra. Jezgra tada mora pro¢i
reprogramiranje, tajnoviti molekularni proces o kojemu
imamo tek nejasno razumijevanje, ali o tome svakako mo-
Zemo spekulirati. Nakon fertilizacije, genom spermija 1 ja-
jadca, koji u tome trenutku transkripcijski miruju, vrlo vje-
rojatno prolaze proces reprogramiranja koji aktivira ge-
nom zametka te zapocinje regularni razvoj. Citoplazma ja-
jasca, krajnji proizvod sloZene diferencijacije tijekom ooge-
neze, po svojem je makromolekularnom sadrzaju vjerojat-
no izuzetna i jedina sposobna za reprogramiranje. Sada se
postavlja pitanje, moze li ona reprogramirati bilo kakav
drugi genom osim genoma jajeta i spermija? Uspjesni ek-
sperimenti s kloniranjem upucuju na zaklju¢ak da moze,
ali niska razina uspje$nosti upucuje na zakljucak da ona to
moZe ¢initi vrlo slabo.

Postoje dva osnovna (premda mozZda 1 vise) nadina vi-
zualizacije reprogramiranja somatskih jezgri, a oba su u
skladu sa skromnim eksperimentalnim podacima. Prema
prvome, veéina pokusaja reprogramiranja ubrzo propada,
stoga dolazi do ranog gubitka zametaka s prebadenom jez-
grom. To bi znadilo da je citoplazma jajasca gotovo potpu-
no nesposobna za reprogramiranje somatske jezgre. Druga
je mogucnost da je reprogramiranje u biti stohasticki do-
gadaj, te da svaki gen koji treba reprogramirati (ukljuditi
ili iskljuditi) ima jednake $anse da se reprogramira, odno-
sno da se ne reprogramira. U tom slucaju, zameci Ce se, ka-
da je rije¢ o postotku reprogramiranoga genoma, distribui-
rati po Gaussovoj krivulji. Bez obzira na to koji je od ta
dva scenarija tocan, velika veéina zametaka propast ce
zbog nedovoljnog ili nepotpunog reprogramiranja, pa Ce
posljedice toga nedostatka kasnije biti vece ako dode do
razvoja. Kada raspravljamo o ljudskome kloniranju, treba
li ga dopustiti ili zabraniti, ti su podaci vrlo znacajni.
Medutim, neke pogreske u reprogramiranju modéi ¢e dove-
sti do radanja, ali visoka stopa novorodencadi koja je um-
rla ubrzo po zacecu (5-6) ili ¢ak nekoliko tjedana kasnije,
9) upucu]e na zakljuc¢ak da se posljedice pogre$nog repro-
gramiranja mogu vidjeti dugo nakon $to je razvoj dovrsen.
Trenutno ne znamo koliki je razmjer potreban za repro-
gramiranje, koliko gena on ukljucuje, ovisi li o vrsti stani-
ce davatelja jezgre, je li moguce procijeniti razmjere repro-
gram1ran]a ranih zametaka, itd. To golemo neznanje posve
je dovoljno da ovoga trenutka kloniranje ljudi proglasimo
medicinski nesigurnim i opasnim postupkom koje bi, dok
ne saznamo vise, svakako trebalo onemoguditi.
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Koje su onda koristi $to ih dobivamo od primjene
tehnologije kloniranja? To uglavnom ovisi o tome tko ili
§to se klonira (7). Kloniranje laboratorijskih Zivotinja,
uglavnom miseva, pruzit ¢e nam mnoge vazne odgovore
na osnovna bioloska pitanja, od kojih smo neka upravo
spomenuli. NaSe razumijevanje molekularne biologije ra-
nog razvoja sisavaca vrlo je ograniceno usporedimo li ga
sa znanjem o vrstama ne-sisavaca. Medutim, mi po¢injemo
identificirati 1 karakterizirati gene koji pokazuju svoje ek-
spresije tijekom preimplantacijskog razdoblja sisavaca, sto-
ga ¢emo, uz nova znanja, mod¢i postaviti pitanja mogu li se
ti geni, 1 koliko njih, to¢no izraziti poslije transfera jezgre.
Ako skupina gena koju moZemo analizirati bude dovoljno
velika, mo¢i ¢emo predvidjeti koji ¢e zameci s prebaenom
jezgrom imati $ansu da se normalno razviju.

Neke gene sisavaca s vaznom funkcijom tijekom raz-
voja kontrolira proces koji zovemo “upisivanjem” (engl.
imprinting). Ukratko, “upisani” geni imaju ekspresije ovi-
sno o tome od kojeg roditelja su naslijedeni, tako da je je-
dan alel aktivan a drugi nije. (10-12) Budué¢i da normalno-
ga razvoja nema bez “upisivanja”, neke jezgre somatskih
stanica koje se koriste za kloniranje moraju zadrZati to¢ni
“upis”. Medutim, mi ne znamo dolazi li do promasaja u
kloniranju zbog gubitka ili neto¢nog “upisivanja”. Ta je
moguénost vjerojatna, jer su brojni neuspje$ni klonovi po-
kazivali abnormalni rast fetusa ili placente 1 jer kontrolu
rasta vrs$i nekoliko “upisanih” gena. IstraZivanje statusa i
ekspresije “upisanih” gena koji slijede transfer jezgre, bitno
¢e unaprijediti naSe razumijevanje “upisivanja” i njegovu
ulogu u kloniranju. Sli¢no temeljno pitanje koje treba po-
staviti u eksperimentima s kloniranjem je inaktivacija X
kromosoma. Kada koristimo Zensku stanicu kao davatelja
jezgre, jedan od njezinih X kromosoma trajno je inaktivi-
ran. Buduéi da su inade u ranome razvoju zametka oba X
kromosoma normalno aktivna, postavlja se pitanje hoce li
se taj X kromosom inaktivirati nakon transfera? Ocev X
kromosom se obi¢no ne aktivira u vanzametnim membra-
nama; to je jo$ jedan aspekt “upisivanja”. Vrijedi li takvo
“upisivanje” 1 za Zenske somatske stanice, 1 hoce li se olev
X kromosom u prebacenoj jezgri obi¢no inaktivirati u van-
zametnim membranama? Sto smo stariji, i §to se nage sta-
nice vise dijele, krajevi kromosoma, telomere, postaju sve
kraéi 1 kraéi, sve dok ne postignu kriticnu duzinu, kada
stanica umire. Postoje tvrdnje da je skradenje telomera te-
meljni mehanizam starenja 1 da se duZina telomera obnav-
lja u zametnoj liniji. Stoga se postavlja pitanje hoce li pri-
jenos jezgara stvoriti obnovljene telomere ili e Zivotinje
klonirane iz odraslih stanica zapocleti s rastom s mnogo



kra¢im telomerama, $to bi negativno utjecalo na njihovo
zdravlje 1 Zivotni vijek? Nedavna ispitivanja telomera ovce
Dolly i nekih drugih ovaca kloniranih iz fetalnih stanica,
pokazala su da su njihove telomere znatno krace od telo-
mera njihovih nekloniranih vr$njakinja. (13) Je 1li to jo$
jedna opasnost kloniranja? Te su ovce naoko normalne, ali
olito je prerano re¢i hoce li one u buduénosti imati dra-
sticne probleme.

Kloniranje domac¢ih Zivotinja oduvijek se poduzimalo
s vrlo prakti¢nim ciljevima na umu. Brojni pokusaji ko-
riStenja domaéih Zivotinja kao bioreaktora zapoceli su s
radanjem transgeneze. Medutim, ubacivanje DNK u oplo-
deno jajaSce domace Zivotinje kako bi se dobio pozeljni
gen ukorporiran u genom domace Zivotinje, rijetko je do-
nio zadovoljavajuée rezultate. Broj transgeni¢nih Zivotinja
bio je vrlo nizak a ekspresija transgena bila je slaba ili ot-
pocetka, ili je postala slaba nakon nekoliko generacija.
Slucajna ili nekontrolirana integracija transgeni¢ne DNK
Cedce je rezultirala zatomljivanjem ubadenog gena. Kada bi
se DNK mogla ubaciti u stanice kulture, kada bismo mo-
gli izabrati one stanice u kojima se gen pokazao dobrim, 1
kada bismo koristili jezgre takvih stanica za kloniranje,
uspjesnost bi se bitno poveéala. Neka recentna izvje$éa
ukazuju da je takav pristup mogué (14-16) i vjerojatno
¢emo u buduénosti vidjeti mnogo takvih radova koji ¢e
donijeti brojne koristi [judskoj medicini. Premda su se do-
sada takvi eksperimenti oslanjali na odabir stanica u koji-
ma je ekspresija transgena obilna, vrlo je vjerojatno da
¢emo u buduénosti, koristenjem homologne rekombinaci-
je (vidi niZze) modi ubaciti pozZeljni transgen u prethodno
odabrano mjesto na genomu, 1 da ¢emo ga mod¢i smjestiti
pod kontrolu pogodnog endogenog promotora, kako bi-
smo dodatno osigurali adekvatnu ekspresiju transgena u
odabranom tkivu.

Napokon, sto je s kloniranjem ljudi? Trenutno, zbog
izlozenih razloga, mislim da bi takvi pokusaji bili neodgo-
vorni 1 da bi bili u sukobu s dobrom medicinskom prak-
som. Pitanja sigurnosti posve su dovoljna da danas zausta-
ve kloniranje ljudi, stoga nema prave potrebe da u raspra-
vu uvedemo i druga. Medutim, §to ako rije$imo biologke
probleme i omoguéimo sigurnost? Naime, mnogi se po-
stupci u reproduktivnoj asistenciji (intracitoplazmatsko uba-
civanje sjemena, ubacivanje jajne citoplazme) nisu u pot-
punosti testirali, njihova sigurnost nije u potpunosti usta-
novljena, a ipak se koriste u IVF centrima po ¢itavome svi-
jetu. Takva je situacija vrlo dvojbena, i trebali bismo prvo
utvrditi sigurnost tih postupaka prije negoli dode do neke
medicinsko inducirane tragedije umjesto da ih koristimo
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kao argument u prilog kloniranja. Ako se na kraju pokaze
da je kloniranje sigurno, ili barem ne gore od normalne re-
produkcije, ne vidim razloga zasto bismo zabranili kloni-
ranje. Unato¢ mnogim suprotnim stavovima, nejasno je
naime postavlja li kloniranje posve novi skup moralnih pi-
tanja i dilema. Iz perspektive sve vece reproduktivne slobo-
de, tesko je zamisliti valjani argument za zabranu kloni-
ranja. Mi naime ne zabranjujemo reprodukciju ljudima
koji se po svim bioloskim 1 socioloskim standardima ne bi
trebali reproducirati. Posve je ispravno da to ne ¢inimo, 1
trajna je sramota $to smo to neko¢ ¢inili. Zasto bismo on-
da zabranili nekome da se reproducira uz pomo¢ kloni-
ranja? Vrlo je vjerojatno da éemo nastaviti s raspravama.
Trenutno kloniranje treba zabraniti jer je opasno, ali jed-
nom kada postane sigurno, moZemo se nadati da ¢emo
imati dovoljno kolektivne mudrosti da odlu¢imo je li to
ispravno. Medutim, jedan posve tehnicki aspekt klonira-
nja, tj. transfer jezgri u oocita s izvadenom jezgrom, bez
daljnjega razvoja i radanja, mogao bi postati bitan dio sta-
nicne terapije buduénosti, stoga je vazno da taj aspekt ne
zamijenimo s kloniranjem koje vodi k radanju.

Mati¢ne stanice zametaka — proslost, sadasnjost, budu¢nost
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Kako bismo shvatili potencijalne koristi 1 ograniéenja pri-
mjene tehnologija embrionalnih mati¢nih stanica u ljud-
skoj medicini, makar ukratko moramo razmotriti ono §to
znamo o embrionalnim mati¢nim stanicama miseva, bu-
dudi da je to u biti jedino $to znamo o tom fascinantnom
predmetu istrazivanja.

Misje embrionalne mati¢ne stanice (ESC) dobivene su
ranih osamdesetih godina (17-18) iz misjeg blastocita. Da-
nas ith moZemo dobiti iz bilo koje misje vrste (19) 1 o nji-
hovoj biologiji znamo podosta. Sli¢na vrsta stanica, nazva-
na embrionalnim zametnim stanicama (EGC) dobivena je
iz primordijalnih zametnih stanica. (20-22) Premda o EGC
ne znamo toliko, te su stanice vrlo sli¢ne ESC, a uocene
razlike ne moraju biti biologki klju¢ne za njihovu funkei-
ju. Dva svojstva ESC pokazala su se izuzetno vaznima za
njihovo koristenje u bioloskim istrazivanjima, a jedno od
njih, sposobnost sudjelovanja u proizvodnji zametnih sta-
nica u himeri¢nih Zivotinja, revolucioniralo je proudavanje
funkcije gena u sisavaca.

a) ESC stanice diferenciraju se in vitro i in vivo. Ta
je sposobnost uvijek fascinirala biologe koji su radili s tim
stanicama, ali taj proces i kontrolu njegovih elemenata jo$
uvijek ne razumijemo u potpunosti. Intenzitet istraZivanja
na tome podru¢ju posljednjih je godina djelomi¢no opao,



ali kako sada vidimo golemi medicinski potencijal toga
podrudja, interes Ce se zasigurno povecavati. Posve je odito
da se diferencijacija ESC u retorti moZe usmjeravati u za
nas pozeljnim pravcima, i da se u kombinaciji s nekom
vrstom odabira, razlozno dista populacija diferenciranih
stanica moze izolirati. (23-26)

b) ESC mogu sudjelovati u razvoju zametne linije
himeri¢noga misa. Ubrzo nakon izolacije ESC-a testirana
je njihova omnipotencija ubrizgavanjem u normalne bla-
stocite, (27) 1 pokazalo se da oni mogu sudjelovati u razvo-
ju svih odraslih tkiva. Posebno su znadajne funkcionalne
zametne stanice. Taj je pronalazak, uz sposobnost manipu-
liranja ESC iz vitro pomoc¢u homologne rekombinacije, re-
volucionirao genetiku miseva. Homologna rekombinacija
omogucuje eliminaciju ili mutiranje bilo kojeg poznatog
kloniranog gena. Ta se mutacija potom moZe propagirati
pomocu zametne linije dobivene iz ESC, a njezine se feno-
tipske posljedice mogu analizirati. (28-30) Stoga nas ne
mora ¢uditi da se nade razumijevanje funkcioniranja gena
u cijelome organizmu u posljednjih deset godina bitno po-
vecalo. (31) Unato¢ nasoj sposobnosti da po volji manipu-
liramo ESC, neposredna medicinska primjena tih stanica
tek se predvida na temelju njithove sposobnosti diferencija-
cije. Kako ¢emo kasnije pokazati, manipulacija genomom
ESC-a donijet ¢e nesumnjivo znalajnu korist u buducoj
medicinskoj terapiji.

Ljudske mati¢ne stani¢ne linije sa svojstvima sli¢nim
misjima nedavno su izolirane iz ljudskih blastocita, (32)
ljudske ESC, i iz ljudskih primordijalnih zametnih stanica,
(33) Ljudske EGC. Ovoga trenutka moguca korist od ljud-
skih zametnih stanica leZi tek u buduénosti. Treba rijesiti
mnoga sloZena bioloska, medicinska 1 eticka pitanja. Me-
dutim, sada je dobro vrijeme da odredimo moguce primje-
ne, 1 da raspravimo o tome kakve eksperimente treba izve-
sti kako bismo te primjene ostvarili. Pretpostavljamo da ¢e
ljudske ESC po svojim bioloskim svojstvima biti sli¢ne
misjima. To nije posve izvjesno, 1 mozda ¢e se pokazati da
dosad pronadene stani¢ne linije uopée nisu optimalne. Ali
ako su te dvije vrste stanica sli¢ne, mozemo zamisliti nji-
hovu znacajnu korist pri uzgoju stanica i tkiva za trans-
plantaciju. (34-37) Da, moZemo ih zamisliti, ali postoje jo§
brojne teskoce koje treba nadiéi, stoga je od presudne va-
Znosti da se postojeca istrazivanja na ljudskim ESC ne za-
brane zbog nekih nebitnih razloga prije negoli saznamo je-
su li te stanice doista korisne.

ESC misa mogu se diferencirati u mnoge vrste stanica
1 danas znamo mnogo o faktorima i uvjetima u kulturama
koje induciraju diferencijaciju u posebne vrste stanica.
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Zbog brojnih koristi u zdravstvu, vrlo je vjerojatno da ¢e
ova vrsta istrazivanja s ESC ljudi privuéi vi$e paznje 1 nov-
ca, i da Ce to ubrzati istraZivanja. S razlogom ocekujemo
da ¢emo uskoro utvrditi uvjete za diferencijaciju ESC u
jednostavna tkiva, i stvoriti stanice koje proizvode krv,
misiéne stanice, neurone, pa ¢ak i razne endokrine stanice.
Ali nije jasno hoce li oblikovanje sloZenih organa ili ne-
Cega $to zahtijeva preciznu strukturu biti tako lagano. Pro-
izvodnja bubrega i srca iz ESC jo§ je neko vrijeme pred na-
ma (ako Ce se to ikada realizirati) ali postoje neki ohrabru-
juéi znakovi da se jednostavne strukture mogu oblikovati
u kulturi. Kori$tenjem razlic¢itih polimera kao potpornja, 1
koloniziranjem takvih utora endotelialnim stanicama 1 sta-
nicama glatkih miiéa, istrazivadi su uspjeli stvoriti funk-
cionalne arterije iz vitro, (38-39) a potom su tkiva uspje$no
implantirana u svinje. Na sli¢an je nacin stvoren i funkio-
nalni mokraéni mjehur iz bioraspadnih polimera u obliku
mjehura preko kojih su kultivirani glatki misiéi 1 urotelial-
ne stanice. Takvi su mjehuri transplantirani u pse kojima
je zamijenjen njihov mjehur, 1 oni su normalno funkcioni-
rali do 11 mjeseci. (40-41) MoZemo zamisliti da ¢e kori-
$tenjem interakcija sloZenih stanica 1 tkiva 1 raznih vansta-
ni¢nih matrica iz vitro, rekapituliranjem normalnoga raz-
voja biti mogucde izgraditi sloZene organe poput bubrega.
Osim transplantacije stanica i tkiva, diferencirane ESC
1 njihovi produkti vjerojatno ¢e se u buduénosti koristiti
za razne oblike genetske terapije. Trenutno, zbog razliditih
razloga genska terapija za monogenske bolesti ima skrom-
ne rezultate. Tesko je postiéi vrlo produktivan i pouzdan
sistem prijenosa gena u odrasli organizam. Jednom kada se
Zeljena DNK ubrizga u stanice domacina i kada se integri-
ra u njihov genom, ekspresija takvoga transgena obi¢no je
slaba 1 kratkotrajna. Najvjerojatniji razlog za tako skroman
rezultat jest to $to vec¢ina slu¢ajnih lokacija integracije nije
primjerena, pa se integrirani gen ubrzo iskljucuje. Kori-
$tenjem ESC, mozemo locirati odredeni gen i postaviti ga
na primjereno mjesto 1 time osigurati njegovu pravu ek-
spresiju. Kada utvrdimo da je gen ispravno integriran 1 ak-
tivan, odabrana ESC se potakne na diferencijaciju i dife-
rencirane stanice se injekcijom ubacuju u bolesnika.
Postoji nekoliko problema koje moramo rijediti prije
negoli primijenimo ¢ak i najjednostavniju transplantaciju
stanica 1 tkiva. Na temelju naseg iskustva sa stanicama
miseva, diferencijacija po utvrdenom pravcu nikada nije
potpuna, a osim toga u kulturi je obi¢no prisutno i neko-
liko drugih diferenciranih vrsta stanica. Stoga ¢e biti po-
trebno razviti vitalne biljege za svaku Zeljenu vrstu stanice,
tako da moZemo odabrati upravo one stanice koje nam



trebaju. Ili pak mozemo zamisliti uvodenje odabranog ge-
netskog markera u ESC, tako da tim procesom nastane sa-
mo diferencijacija stanica poZeljne vrste, a da se pri tome
selektivno izdvoje sve ostale. (23) Kada bismo imali nekoli-
ko diferenciranih vrsta stanica u kulturi, to bi predstavlja-
lo problem, ali postojanje nediferenciranih mati¢nih stani-
ca embrija bilo bi pogubno. Kada se ESC ucijepe u miseve,
one uvijek proizvode tumore, razvija se teratokarcinom,
stoga Ce biti bitno eliminirati sve nediferencirane ESC pri-
je negoli zapo¢nemo s transplantacijom stanica. Moramo
potanko istraziti o kakvom je tumorogeni¢nom potencija-
lu ESC-a rije¢ kod miseva, tj. koliko je stanica potrebno da
stvori tumor. Ti eksperimenti neée biti dovoljni, s obzi-
rom da miSevi u usporedbi s ljudima kratko Zive, stoga
misevi nisu idealni model procjene dugoroéne opasnosti
od terapije temeljene na ESC. Kako bismo se obranili od
moguénosti nenamjernog stvaranja tumora u pokusaju za-
mjene stanica, mozda ¢e prije injekcije biti potrebno uba-
citi u sve stanice neku vrstu “suicidalnog” gena, tako da se
ona moze ubiti njegovim aktiviranjem ako neka ESC iz-
makne selektivnom postupku.

Sada kada smo predodili bar neke potencijalne koristi
1 probleme kori$tenja ESC u ljudskoj medicini, $to u bli-
70j buduénosti treba uciniti kako bismo ESC mogli iskori-
stiti? Moramo zapoceti s intenzivnim radom u proucava-
nju svih aspekata diferencijacije, odrediti sve nuzne uvjete
u kulturi, identificirati promotivne faktore, diferencijacij-
ske faktore 1 selekcijske biljege. Glavnina toga posla moze
se napraviti, 1 napravit e se, kori$tenjem misjih i ljudskih
ESC koje su do sada izolirane. Medutim, prava korist od
ESC postiéi ¢e se samo ako se dode do primjerenih stanica
u jedinki ili pojedincu koja treba takve stanice. Alternativa
tome bila bi da prihvatimo dozivotno koristenje imunosu-
presivnih lijekova, kao §to je to danas standardna praksa u
transplantaciji organa, ili da pokusamo izolirati vece zbir-
ke razli¢itih ESC tako da vedina pacijenata pronade barem
priblizno, ako ve¢ ne i savr$eno poklapanje. Premda su
moguce, takve alternative nisu poZeljne. Danas je jasno da
alogena transplantacija ima brojne dugoro¢ne posljedice
(42) 1 da trajno koristenje imunosupresivnih lijekova moze
dovesti do raka. (43-44) Moguce je stvoriti vece skupove
ESC tako da ve¢ina histoloski kompatibilnih antigena uvi-
jek bude prisutna. Ali, budu¢i da bi barem neke ubadene
stanice vjerojatno sudjelovale u sloZenim interakcijama u
tkivu, takvo nesavrSeno poklapanje ne bi bilo dovoljno do-
bro. Jedno je prihvatiti nesto zato $to nema bolje alternati-
ve; ali u slucaju ESC-a takav pristup doista nije nuzan.
Vrlo ¢emo vjerojatno uspjeti stvoriti autologne ESC nizo-
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ve za svakog pacijenta kome Ce trebati. Trenutno postoje
tri, a mozda 1 viSe nacina da se to postigne. Prvi nadin, ko-
ji e najvjerojatnije uspjeti, jest da uzmemo jezgru somat-
ske stanice izabranog pojedinca ili jedinke, da je ubacimo
u denukleizirani ljudski oocit, te da dopustimo da se takav
embrio kao $to smo opisali razvije do stupnja blastocita 1
stvori ESC liniju. (32) Premda tu postoje neki tehnicki
problemi, oni ée se najvjerojatnije svesti na najmanju mje-
ru, stoga ¢e glavna prepreka takvome pristupu biti eticke
prirode. Ovaj je postupak, naime, istovjetan prvim stup-
njevima kloniranja, a blastocit koji time razvijamo i napo-
sljetku uni§tavamo kako bismo dobili primjerene stanice,
potencijalno je ljudsko bice. Naglasak je na “potencijalno-
me”, jer bi u sludaju da ga implantiramo u maternicu,
stvarna vjerojatnost da do njegova razvoja i radanja dode,
s obzirom na stupanj uspje$nosti kloniranja, bila vrlo ma-
la. “Vrlo mala” vjerojatnost medutim nije isto §to 1 “nemo-
guce”, stoga takav pristup u zemljama u kojima je unista-
vanje zametaka zabranjeno, nece biti mogu¢. Netko bi mo-
gao tvrditi, ba$ kao $to se to tvrdi u slucaju pobacaja zbog
zdravstvenih razloga, da zdravstvene koristi za odraslog
pojedinca ¢ine nuznim unistenje takvih zametaka. Medu-
tim, takav zametak bi se stvorio da bude unidten, 1 bez ob-
zira na koristi, neki pojedinci 1 drustva takav bi postupak
mogli smatrati neprihvatljivim.

Kakve su onda alternative? Mozda bismo u tom slu-
¢aju mogli koristiti neljudske (misje, kravlje, ov¢je) oocite
kao primatelje jezgre, i 0 jednom je takvom navodnom po-
kusaju izvijestio popularni tisak. (45) Nije posve jasno ko-
liko je taj postupak bio uspje$an. NaSe ogranieno isku-
stvo s transferom jezgri medu razli¢itim prirodnim vrsta-
ma do sada je bilo prili¢no razocaravajuce. (46) Nadalje,
¢ak 1 kada bi taj postupak bio uspjesan, ne bi bilo jasno
kakva je priroda tako stvorenog blastocita, pa bi netko
mogao tvrditi kako je ponovno rije¢ o ljudskome zametku,
te bi za nj vrijedili gorespomenuti problemi. Treéa, naj-
manje sporna mogucnost, ali istodobno 1 moguénost koja
prema na$em sada$njem stupnju znanja ima najmanje San-
se za uspjeh, jest koritenje citoplazme ve¢ postojece ljud-
ske ESC kao primatelja jezgre, u nadi da e on uspjeti re-
programirati jezgru somatske stanice. Postoje neki dokazi,
prili¢no stari, jer donedavno nitko nije bio posebno zain-
teresiran za takve eksperimente, da u takvim somatsko sta-
ni¢nim hibridima moZe do¢i do djelomi¢nog genetskog re-
programiranja. (47) Zbog potrebe za autolognim ESC lini-
jama i zbog eti¢kih 1 pravnih problema s izravnim i naj-
oditijim pristupima, vrlo je vjerojatno da ¢e se u buduéno-
sti posao na toj treCoj alternativi intenzivirati.



Ljudske zametne mati¢ne stanice izolirane su tek ne-
davno 1 nitko u stvari ne zna hoce li one biti onoliko kori-
sne koliko bismo mi to Zeljeli. Ali i sam njihov pronala-
zak potaknuo je jo$ jednu poplavu besmislenih napisa u ti-
sku, a ve¢inu takvih napisa pisali su pojedinci koji o biolo-
giji toga sistema nemaju pojma, ili pak pojedinci koji se
nisu potrudili da se informiraju i da o tome temeljito raz-
misle. U tim sporovima iznesene su brojne tvrdnje o tome
jesu li ESC identi¢ne zamecima (nisu!), i retoricka pitanja
bismo li trebali dopustiti rad na njima, pa ¢ak i to bismo
li trebali dopustiti njihovu izolaciju. Cini se da sve zemlje
iznose vlastite kratkovidne i brzoplete prijedloge 1 odluke.
Ohrabrujuca je ¢injenica da je Nacionalna bioeti¢ka savjet-
ni¢ka komisija Predsjednika Sjedinjenih DrZava napokon
shvatila kako je apsurdno s jedne strane dopustiti da se
sredstva troSe na istraZivanja postoje¢th ESC, a s druge
strane zabraniti tro$enje sredstava za izolaciju novih ESC.
Svi zainteresirani za moralna 1 eticka pitanja u vezi s ko-
ristenjem ljudskih ESC mogu pronaéi brojna mnijenja za i
protiv takvih istrazivanja u bilo kojem tjednom izdanju
Casopisa Science 1 Nature, i u ostalom popularnom tisku.
(48-54)

Buduéi da primjena i daljnji razvoj tehnologije ljud-
ske ES potice toliko sporova, postoje li dodatne alternative
koje bismo mogli koristiti> Cini se da nasa tijela sadrze ve-
lik broj razli¢itih mati¢nih stanica, mnogo vise negoli smo
mislili dosada. Sada znamo da se glavnina naseg epitelnog
tkiva stalno obnavlja 1 da su mati¢ne stanice temelj takvo-
ga procesa. Skora$nji rezultati pokazuju, da uz to tkivo,
postoje 1 brojne druge multipotencijalne populacije ma-
ti¢nih stanica koje bi se mogle iskoristiti za stani¢nu tran-
splantaciju i transplantaciju tkiva. (55) Mati¢ne stanice Ziv-
ca izolirane su iz fetalnog perifernog Zivca. Kada se tran-
splantiraju u odraslu jedinku, one stvaraju neurone i gan-
glije. (56-57) Ako bi se takve stanice mogle izolirati 1 iz pe-
rifernih Zivaca odrasle jedinke, lako bismo mogli zamisliti
njihovu primjenu u terapiji raznih degenerativnih pore-
mecaja ziv¢anog sustava.

Ziv¢ane mati¢ne stanice dobivene su i iz odraslih
ependimalnih stanica 1 te se stanice takoder mogu diferen-
cirati u neurone i astrocite. (58) Zanimljivo je spomenuti
da Zivéane mati¢ne stanice nisu sposobne samo nastaniti
sredi$nji zivéani sustav, ve¢ mogu stvarati 1 stanice za pro-
izvodnju krvi 1 nastaniti ko$tanu srz. (59, 57) Ti rezultati
upucuju na zaklju¢ak da neke mati¢ne stanice imaju vrlo
S$irok potencijal diferencijacije, te da nisu ogranifene na
tkiva i organe iz kojih su izolirane. Dodatni primjeri tak-
vih polivalentnih mati¢nih stanica su odrasle ljudske me-
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zenhimalne mati¢ne stanice koje se mogu diferencirati u
stanice masnog tkiva, hrskavice 1 kosti (60) ili pak mati¢ne
stanice koStane srzi koje stvaraju jetrene ovalne stanice ko-
je mogu nastaniti jetru nakon toksi¢ne ozljede. (61) Iz na-
vedenih primjera vidljivo je da se brojne potrebe za tran-
splantacijom stanica i tkiva mogu zadovoljiti pomoéu ma-
ti¢nih stanica $to postoje u svakoj odrasloj jedinki, te da bi
istraZivanja u tome pravcu trebalo pojacati.

Zasto bismo se onda trebali brinuti za mati¢ne stanice
ljudskih zametaka, ako su one tako sporne i1 ako o njiho-
voj upotrebi tako malo znamo? Prvo zbog toga Sto se
moze dogoditi da neke vrste mati¢nih stanica tipi¢nih za
pojedine organe ne uspijemo izolirati, ve¢ samo stvoriti iz
mati¢nih stanica zametka. Netko bi primjerice mogao re¢i
da proizvodnja ESC-a za izabranog pojedinca zadovoljava
sve njegove buduée potrebe, te da stoga ne moramo nasta-
viti izolirati razli¢ite mati¢ne stanice s ograni¢enom spo-
sobno$¢u. Drugo, 1 jo§ mnogo vaznije: ne smijemo raz-
misljati samo o kratkoro¢noj i neposrednoj upotrebi ljud-
skih ESC u transplantaciji stanica 1 tkiva, ve¢ moramo raz-
misljati o potencijalnim buduéim primjenama. Trenutno
mozemo zamisliti nekoliko primjena ove tehnologije, od
kojih su neke relativno jednostavne 1 izravne, dok za neke
trebamo bitno detaljnije informacije. Kao $to smo ve¢ opi-
sali, ESC se mogu koristiti i nakon 7z vitro diferencijacije 1
izbora stanica i tkiva za transplantaciju. Iste stanice mo-
Zemo naime koristiti 1 kao sredstva genske terapije, 1 po-
stoje brojne razine na kojima bi se to moglo u¢initi. Najlo-
gi¢niju, 1 usudujemo se reéi “najprirodniju” upotrebu mo-
zemo ilustrirati sljede¢im primjerom. Razlidite poremecaje
hemoglobina, poput sindroma srpaste stanice ili talasemi-
je, stvaraju razli¢ite mutacije koje djeluju na strukturu ili
sintezu a- 1 $-globulina. Kada bismo pomo¢u bilo koje go-
re spomenute metode dobili ES stanice pojedinca s pore-
mecajem, to bi nam omogu¢ilo da pomo¢u homologne re-
kombinacije zamijenimo poremeceni gen. Ekspresiju no-
vostvorenog gena mogli bismo procijeniti iz vitro, izabrati
klon ES stanice, diferencirati ga u mati¢nu stanicu za pro-
izvodnju krvi, 1 iskoristiti za obnovu pacijentove kostane
srzi. To bi onda bio potpun i trajan lijek za genetski pore-
mecaj.

MozZemo zamisliti 1 dodatnu, premda rijetku situaciju,
u kojoj su oba roditelja homozigotna za odreden genetski
poremecaj. Danas za njith ne postoji moguénost da dobiju
vlastito, genetski normalno potomstvo. Ali u buduénosti
moZemo zamisliti da takav par iz viiro oplodnjom stvori
nekoliko blastocita. Uslijedilo bi izdvajanje ESC i korekei-
ja genetskog poremecaja. Cim bismo izdvojili klon ESC-a



normalnoga genotipa, jezgre iz tith ESC-a mogli bismo
ubaciti u jajasce s izvadenom jezgrom 1 implantirati dobi-
veni zametak. Na taj bi na¢in mutirani zametak u biti bio
kloniran, mutacija bi se korigirala, i takav bi par mogao
dobiti normalno dijete. Ve¢ina takvih primjena ocito lezi
u budu¢nosti. Neke ¢e mozda biti sloZene ili ¢ak nemo-
guce, ali ne postoji neki ocit bioloski razlog zbog ¢ega ta-
kav postupak ne bismo mogli izvesti. Ali treba imati na
umu: ako je zamjena DNK koristenjem ESC tehnologije
moguca za korekciju mutacija, onda je takoder moguca i
zamjena zbog navodnih genetskih “pobolj$anja”. Danas,
duh genetskih “pobolj$anja” oZivljavaju kriticari takvoga
istrazivanja. Premda mi jo§ ne znamo koje gene bismo tre-
bali dodati kako bismo popravili nase genetsko nasljede,
to ne znaci da to nikada ne¢emo znati. To moramo imati
na umu, 1 nadati se, da ¢e mudrost 1 eti¢nost drzati korak
s napretkom nasih tehni¢kih sposobnosti i bioloske spoz-
naje.

Kloniranje sisavaca pomoc¢u odraslih stanica davatelja jez-
gri, 1 utvrdivanje ljudskih mati¢nih stanica zametaka, dvije
su tehnologije s revolucionarnim potencijalom za ljudsku
medicinu 1 reprodukciju. Obje su tehnologije uhvacene u
zamku brojnih bitnih i nebitnih moralnih, eti¢kih i prav-
nih sporova, prije negoli se njihov potencijal doista mogao
procijeniti. U tim raspravama Cesto se zaboravlja da mi u
stvari ne znamo hoce li se pokazati da su sve ili neke na-
vodne koristi doista izvedive i moguce. Pokusaji da se
apriori zabrani koristenje tih tehnologija, liSilo bi nas naj-
bitnijih bioloskih spoznaja i potencijalno korisnih tera-
peutskih sredstava. Kloniranje ljudi trenutno bi zbog si-
gurnosti trebalo onemoguditi, i jo§ je potrebno mnogo
istrazivanja kako bismo utvrdili koji parametri odreduju
rezultat reprogramiranja jezgre i kloniranja. Biologija ljud-
skih mati¢nih stanica zametka jo$ je u povojima, i premda
su izvr§eni brojni eksperimenti s matiénim stanicama za-
metaka miseva, tehnike koje imaju prakti¢ne primjene u
ljudskoj medicini, moraju se naposljetku utvrditi na ljud-
skim stanicama. Trenutno raspolazemo s jasnim uputama
o transplantaciji tkiva i organa, a rad na ljudskim ma-
ti¢nim stanicama zametaka lako se mozZe kontrolirati ve¢
postojeéim regulativama. Svaka zemlja, a naposljetku i sva-
ka osoba, morat ¢e za sebe odluditi $to osjeca 1 misli o mo-
ralnim aspektima koristenja tih tehnologija, ali izravni za-
htjevi da se one zabrane prije negoli ith u potpunosti razu-
mijemo bili bi kratkovidni 1 potencijalno Stetni. Ako net-
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Kad je krajem 19. stolje¢a arhitekt Daniel H. Burnham
projektirao prve moderne nebodere, njegovi kolege bili su
vrlo sumnjicavi u te ¢udne visoke zgrade $to paraju obla-
ke. No, on im je pokusao re¢i da je ponekad potrebno pre-
skoditi tradicionalne prepreke i udiniti nesto $to se dotad
smatralo nemoguéim - to su znadajke revolucije. Takoder
smo u medicini svjedoci revolucionarnih promjena pro-
$lih nekoliko stolje¢a. Spomenimo samo neke: otkrice mi-
kroskopa, primjena anestezije, cijepljenje, antibiotici 1 tran-
splatacija. Medicina je pred vratima jo§ jednog epohalnog
pomaka. Naime, dolazi vrijeme kad ¢e se geni moéi ispo-
rudivati organizmu rutinski, sa svrhom lije¢enja nasljednih
1 steenih bolesti, tj. dolazi vrijeme genskog lijecenja. (1)

Sto je gensko lije¢enje?

Gensko lijecenje jest geneticka modifikacija stanica bole-
snika sa svrhom prevladavanja ili izbjegavanja bolesti. Ta
vrlo Siroka definicija obuhvaca razne pristupe, a ukljuéuje
unos kloniranih gena ljudi, dijelova gena, oligonukleotida
1 raznih umjetnih gena (npr. “antisense” gena). U naj-
vetem broju sluc¢ajeva promijenjena je bolesna stanica, no
nekada su ciljne stanice upravo zdrave stanice, poglavito
stanice imunoloskog sustava $to predstavlja vrstu cijeplje-
nja. Na taj se nadin, umjesto tradicionalne terapije lijekovi-
ma, koja zapravo samo uklanja simptome bolesti, poku-
$ava popraviti osnovni problem mijenjajuéi geneti¢ku po-
greSku u nekim od stanica bolesnika. Naime, na temelju
steena znanja o nadinu funkcioniranja gena te otkriCem
novih gena i njihove uloge u nastanku mnogih nasljednih
bolesti zakljuéilo se da bi bolest trebalo napasti upravo na
njezinu izvoru, tj. nadomje$tanjem poremecenoga gena
zdravim. (1,2)

Istrazivanja genskog lijecenja vrlo su brzo otpocela na
bolestima kao §to su cisti¢na fibroza, mifi¢na distrofija,
sindrom deficita adenozindeaminaze, obiteljska hiperkole- 115
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sterolemija 1 sli¢cno. Medutim, gensko se lije¢enje ipak
znatno ce$ce 1 intenzivnije primjenjuje u lijeenju obolje-
lih od zlo¢udnih tumora.

Zbog vrlo razli¢ite molekularne osnove bolesti, neke
strategije genskog lije¢enja prikladnije su za jednu vrst bo-
lesti, a neke za drugu.

Osnovne vrste bolesti koje se mogu lijediti genskim li-
jeenjem jesu:

1. Infektivne i autoimune bolesti (malarija, AIDS,
reumatoidni artritis i druge). U lijeCenju tih bolesti, ciljaju
se 1 uklanjaju inficirane stanice, odnosno autoreaktivne
T-stanice.

2. Monogenske (nasljedne) bolesti (sindrom deficita
adenozin deaminaze - SCID, od engl. Severe Combined
Immunodefficiency, obiteljska hiperkolesterolemija, hemofili-
ja, cisti¢na fibroza, talasemija). Zbog razli¢itih molekular-
nih osnova tih bolesti, razli¢iti su 1 pristupi lije¢enju, ali
osnovno je to da se zamijeni izgubljeni ili mutirani gen, tj.
njegova funkcija. (3)

3. Maligne bolesti (tumori). U lijeenju tumora pri-
mjenjuju se tri osnovne strategije: (a) modifikacija imuno-
loskog sustava, bilo pojacavanjem imunoloskog odgovora
na tumore, bilo pojalavanjem imunogeni¢nosti tumora;

normalni gen p53
aktivni p53

pS3 izaziva

. . mrt stani
stanica ostecenje DNA smrt stamee

mutirani gen p53
neaktivni p53
— § —

proliferacija

tumorskih

. stanica
stanica ostecenje DNA

smrt tumorskih
stanica

viralni vektor s genom p53
inficira stanice



(b) korektivne metode - uvodenje divljeg tipa (zdravoga) ge-
na, kocenje ekspresije onkogena; (c) citotoksicne metode -
uniStenje tumora umetanjem toksi¢noga gena te poticanje
samoubojstva stanice.'

Kako se funkcionalni geni unose

Da bi se funkcionalni gen mogao unijeti u stanicu, potreb-
no je posjedovati posebne prijenosnike ili vektore. Vektori
su posebno konstruirane molekule DNA, a mogu biti vi-
ralnog ili neviralnog porijekla.

Viralni vektori su geneti¢ki promijenjeni virusi, te tak-
vi ne §tete organizmu, ali su vrlo uéinkoviti za unoSenje
geneti¢koga materijala. Danas se upotrebljava vise od 25
vrsta virusnih vektora, ali se najce$¢e koriste 1 spominju re-
trovirusi, adenovirusi, adeno-zdruzeni (AAV, od eng. Ade
no Associated Virus) 1 herpes simplex virusi. Neviralni vekto-
r1, kao $to su liposomi 1 “gola” DNA, znatno su manje efi-
kasni od viralnih, ali predstavljaju manji rizik za organi-
zam.

AAV

retrovirus adenovirus

Nakon $to se Zeljeni gen ubaci u neki od vektora,
moZe ga se u organizam unijeti na dva osnovna nacina: iz
vivo - to je idealan nadin unosa jer se gen izravno unosi u
stanice 1 tkiva gdje ¢e se ispoljavati, te ex vivo - jednostav-
niji 1 ¢e$¢e primjenjivan nadin, pri ¢emu se stanice izvade
iz bolesnika, uzgoje u in vitro uvjetima, u njima se ispravi
pogreska na jedan od mogué¢ih nacina te se takve vrate u
bolesnika. (6,7)

ex\vivo

liposom

Marijeta Kralj
Vrste genskog lije¢enja

u stanice pacijenta?

Slika 2.

Razli¢ite vrste prijenosnika ili
vektora

“gola” DNA

Slika 3.

In vivo i ex vivo nadin unosa
funkcionalnoga gena u stanice
organizma.
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Klinicka istrazivanja genskog lijecenja

Prvo uspje$no provedeno gensko lijecenje pocelo je 14. ruj-
na 1990. na letverogodi$njoj pacijentici Ashanti DeSilva,
koja je patila od teske imunodeficijencije (SCID); ta bolest
nastaje kao posljedica defekta u genu za adenozin deami-
nazu (ADA). Tijekom lijecenja djevojcici su izvadene bijele
krvne stanice imunoloskog sustava, u njih su ubacene nor-
malne kopije mutiranoga gena i tako izmijenjene vraéene
su u organizam. lako se taj postupak stalno ponavlja, kva-
liteta Zivota pacijentice bitno je pobolj$ana. Naime, vise ne
mora zivjeti u karanteni kao prije lijecenja jer je bila po-
dlozna 1 najblaZzoj infekciji, 1 Zivi manje-vie normalno.
(13)

Medutim, unato¢ tom 1 sli¢nim slu¢ajevima, gensko je
lijecenje jo$ uvijek potpuno novo i izrazito eksperimental-
no. Broj klini¢kih ispitivanja je mali (ukupno oko 2000
osoba podvrgnuto je takvu lijecenju) 1 ni jedna osoba do
sada nije izlijecena - poboljsati stanje se mozZe, no udinci su
privremeni i moraju se ponavljati u odredenim vremen-
skim intervalima. (1)

Problemi genskog lijecenja
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Postavlja se pitanje $to je uzrok slaboj uéinkovitosti gen-
skoga lije¢enja? Postoje tri osnovne skupine problema koje
susreemo pri istrazivanju i primjeni genskoga lijecenja.
Kao prvo to su metodoloski, odnosno problemi izvodenja
lijecenja. Da bi gensko lije¢enje moglo biti udinkovitije
provedeno, potrebno je iznimno dobro poznavati gene 1
njihovu regulaciju. Naravno, gensko je lije¢enje mnogo
lakse provoditi u slu¢ajevima kad su geni jednostavno re-
gulirani. RjeSenju ¢e bitno pridonijeti uspje$na realizacija
tzv. projekta genoma covjeka, koji ima zadaéu otkriti cjelo-
kupnoga genoma Covjeka.

Od metodologkih je problema svakako najveéi 1 naj-
tezi problem 1sporuc1tel]a (prijenosnika ili vektora), tj. pro-
nalaZenje vektora koji ¢e u¢inkovito unijeti Zeljeni gen na
Zeljeno mjesto, a da pritom ne predstavlja sam za sebe sta-
novit rizik. Zbog toga znanstvenici ulazu velike napore
upravo u otkrivanje §to boljeg i pogodnijeg vektora. (7) Ta-
ko primjerice retrovirusni vektori ugraduju Zeljeni gen u
genom stanice, $to je svakako dobro jer omogucava stalnu
ekspresiju toga gena. No, ta je ugradnja nasumicna i kao
takva moze izazvati inaktivaciju ili pretjeranu aktivaciju
nekoga drugoga gena, poglavito onkogena. Razli¢ito od to-
ga, adenovirusni se vektori ne ugraduju, znaci ne predstav—
ljaju takav rizik, no s vremenom se Zeljeni geni gube iz sta-



nice. Osim toga, adenovirusi izazivaju jaku imunolosku re-
akciju, $to je opet problem za sebe. To su samo neki od
mnogih problema vezanih za primjenu vektora.

Sljede¢i metodoloski problem genskog lijecenja jest
kako $to preciznije usmjeriti gen na Zeljeno mjesto u orga-
nizmu 1 kako sprijeciti imunoloski odgovor na strani pro-
tein.

Problemi su takoder financiranje istrazivanja i1 proved-
ba genskoga lijecenja. Sljede¢ih nekoliko godina klinicka
ispitivanja bit ¢e skupa 1 moéi ¢ée se provoditi samo u veli-
kim medicinskim centrima.

Jedan od nezaobilaznih problema svakako je 1 etick:
problem. Naime, kad imamo tehni¢ke moguénosti da osi-
guramo gen koji Ce sprijeciti smrtonosnu bolest, takoder
mozZemo osigurati gen s manje plemenitom funkcijom.
No ovdje moramo razlikovati gensko lije¢enje somatskih
(tjelesnih) stanica od genskoga lijeCenja spolnih stanica.
Gensko lijeCenje somatskih stanica uglavnom ne izaziva
eticke probleme. Naime, posljedice toga lijeenja ograni-
Cene su samo na bolesnika koji se pristao tako lijeéiti, kao
§to je slucaj 1 kod npr. presadivanja organa. Rije¢ je obi¢no
o0 za zivot opasnoj bolesti za koju alternativa nije konven-
cionalna terapija te bi, iako tehnologija jo$ nije dovoljno
razvijena, bilo gotovo neeti¢ki odbiti takav nacin lijecenja.
Mnogo veéi problem jest problem genskoga lije¢enja spol-
nih stanica jer mijenjanjem genetskog materijala spolnih
stanica automatski mijenjamo 1 genetski materijal potoma-
ka koji ¢e ga naslijediti. To zna¢i ponistiti pravo tih osoba
da sami izaberu hoce li ili neée prihvatiti takvu geneticku
promjenu. Osim toga, geneticka modifikacija u ovom slu-
¢aju ne odnosi se samo na modifikaciju odredenih stanica,
nego apsolutno na modifikaciju svih stanica organizma te
su moguce Stetne posljedice (navedene prije) mnogo iz-
raZzenije. lako bi se genskim lije¢enjem spolnih stanica mo-
gla izbje¢i neka vrlo teska bolest i omogucdilo bi se radanje
osobe sposobne za normalan Zivot, $to bi svakako bilo po-
zitivna namjera, moguca je pogreska u tehnologiji ili, $to
je moZda jo§ gore, u prosudbi i tada to lijecenje predstavlja
potencijalnu Pandorinu kutiju. (8)

Ipak, zaklju¢imo na kraju da se zamjetuje stalan na-
predak u tehnologiji genskoga lijeenja. Istrazivadi su,
poucent iskustvom iz proslosti, oprezniji ali 1 optimisti¢ni.
Neki od glavnih problema genskoga lije¢enja postupno se
1 kvalitetno rjeSavaju. Kad se usavrsi tehnologija kao i mo-
lekularna dijagnostika nasljednih bolesti 1 raka, gensko ¢e
lije¢enje biti jedino i pravo rjeSenje. Ono predstavlja veo-
ma primamljiv pristup lije¢enju oboljelih 1 samo je pitanje
vremena kad ¢e postati realnost.

Marijeta Kralj
Vrste genskog lije¢enja
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HUSNJAK

GENETICKA
DIAGNOSTIKA 1Z
JEDNE STANICE:
STVARNOST ILI FIKCIJA?






Preimplantacijska genetska dijagnostika (PGD, od eng. pre-
implantation genetic diagnosis) jedna je od metoda prenatal-
ne dijagnostike. Za razliku od analize korionskih resica 1
amniocenteze, koje se provode u prvom, odnosno u dru-
gom tromjese¢ju trudnoce, PGD se provodi prije implan-
tacije embrija u maternicu, najfe$¢e na razini zigote
(oplodene jajne stanice), a nakon oplodnje iz wvitro, kako bi
se odredio genetski status embrija ¢iji roditelji imaju poz-
natu genetsku bolest.

Analiza se najce$ée radi na jednoj ili dvije stanice, bla-
stomere, dobivene biopsijom iz osamstani¢nog embrija.
Pri genetskoj analizi nuzno je voditi ra¢una o tome radi li
se o autosomno dominantnim, recesivnim 1li o bolestima
vezanim za kromosom X.

U slucaju autosomno recesivnih bolesti, kad su oba
roditelja heterozigoti (Aa) za proudavani gen, vjerojatnost
da embrio bude zdrav iznosi 75%.

Ako se radi o autosomno dominantnim bolestima,
kada je jedan roditelj heterozigot (Aa) a drugi recesivni ho-
mozigot (aa) za proucavani gen, vjerojatnost da ¢e embrio
biti zdrav iznosi 50%.

Danas takoder postoji oko 300 nasljednih poremeéaja
vezanih za kromosom X, od kojih su samo neki moleku-
larno karakterizirani. Ako je majka prenositelj spolno ve-
zanog recesivnog gena (Xx), zenski embriji nisu bolesni,
dok muski imaju vjerojatnost 50% da budu bolesni, ovi-
sno o tome koji ¢e od kromosoma X, “bolesni” ili “zdra-
vi”, dobiti od majke.

Analiza blastomera bitno povecava vjerojatnost odabi-
ra zdravog embrija, ali to nije 100% zbog moguée po-
greske u analizi.

Nakon genetske analize embriji koji nose barem jedan
(recesivne bolesti) ili oba (dominantne bolesti) zdrava gena
implantiraju se u maternicu, dok je u slu¢aju spolno veza-
nih nasljednih poremecaja dovoljno odrediti spol embrija.
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Preimplantacijska genetska dijagnostika danas je alter-
nativa prenatalnoj dijagnostici i terapeutskom pobacaju
pacijenata s X-vezanim, monogenetskim bolestima te aneu-
plodijama. U klinici je prvi put primijenjena 1989. godine
u slu¢aju bolesti vezane za kromosom X. (1)

Do 1996. godine rodeno je 40 zdrave djece iz 83 kli-
nicke trudnode, dok je do 1998. PGD primijenjen na vise
od 700 parova s rizikom radanja djece s monogenskim ili
kromosomskim poremeéajima; rodeno je viSe od 100 zdra-
ve djece.

Medunarodna radna grupa za preimplantacijsku gene-
tiku (International Working Group on Preimplantation Gene-
tics) osnovana je 1990. godine u Chicagu na Prvom medu-
narodnom simpoziju o preimplantacijskoj genetici (The
First International Symposium on Preimplantation Genetics) i
prati napredak u preimplantacijskoj genetici. (2)

Sam postupak pocinje nakon dobivanja oocita meto-
dom hormonski izazvane superovulacije te oplodnje kon-
vencionalnom metodom umjetne oplodnje (IVF, od eng.
in wvitro fertilization) ili injektiranjem spermija u citoplaz-
mu jajne stanice (ICSI, od eng. intracytoplasmic sperm injec-
tion). Do oplodnje dolazi nakon 16 do 18 sati. Oocite s
dva pronukleusa dalje se kultiviraju u uvjetima iz vitro do
stadija od Sest do deset stanica (do tri dana nakon oplod-
nje). Nakon toga provodi se biopsija blastomera i njihova
analiza. Tijekom analize embriji se 1 dalje ¢uvaju u kulturi
1 nakon pozitivnog ishoda analize implantiraju se u mater-
nicu. U slucaju veceg broja zdravih embrija dio ih se moze
zamrznuti za kasniju upotrebu, dok se embriji koji nose
oste¢en gen uklanjaju ili koriste u istraZivacke svrhe.

Za uzimanje 1-2 stanice iz embrija koristi se sustav za
mikromanipulaciju. Sastoji se od invertnog mikroskopa,
sustava za drZanje embrija (zaobljene mikrokapilare koje se
mogu vrlo fino pomicati u prostoru i kojima se moze
pridrzavati embrij) te sustava za buenje otvora u zoni pel-
lucidi 1 vadenje pojedinih blastomera. Zonu pellucidu mo-
guce je probusiti pomocu posebne, tzv. tirodne otopine, a
zatim se kroz tu malu rupicu precizno izvadi 1 do 2 stani-
ce a da se pritom ne oSteti ostatak embrija. Danas se za
PGD veéinom uzimaju blastomere iz stadija od 6 do 10
stanica. Tada su pojedina¢ne blastomere jo$ uvijek totipo-
tentne, tj. biopsija jedne ili dvije blastomere ne utjece na
daljnji razvoj embrija. Glavni nedostatak biopsije u stadiju
6 do 10 stanica mali je broj stanica dostupan za analizu.
Veéi broj stanica dobio bi se duzim kultiviranjem embrija
u uvjetima iz vitro. No embrije je do takva stadija puno
teZe uzgajati u uvjetima iz vitro.
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Sustav za mikromanipulaciju “Eppendorf’ Zavoda za molekularnu Geneticka dijagnostika iz
medicinu Instituta “Ruder Boskovi¢” (a) i biopsija pojedinacnih jedne stanice: stvarnost ili
blastomera iz osamstani¢nog embrija koristenjem mikromanipulatora (b) fikcija
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Molekularno-geneticke metode analize pojedinacnih stanica dobivenih
biopsijom osamstani¢nog embrija

Fluorescentna hibridizacija iz situ (3) (FISH, od eng. fluore-
scence in situ hybridization) citogenetska je analiza kromoso-
ma oocita 1 embrija kori$tenjem fluorescentno obiljeZenih
sondi za pojedine kromosome. Koristi se za odredivanje
spola kod bolesti vezanih za kromosom X te pri odre-
divanju aneuploidnosti (naroéito starijih Zena). Ogranice-
nje metode jest da se pomocu nje ne mogu odrediti male
promjene unutar gena (npr. toc¢kaste mutacije, delecije 1
sli¢no). Mogu¢nost detekcije pet kromosoma na jednoj in-
terfaznoj jezgri omogudila je koriStenje te metode u pre-
trazivanju najce$¢ih trisomija (kromosomi 13, 18, 21, X 1
Y). Do 1996. godine opisano je oko 200 testiranja, od ko-
jih je 33 rezultiralo trudno¢om, a 7 rodenjem zdrave djece.

Danas se FISH ve¢inom koristi za odredivanje spola
pomocu sondi za oba spolna kromosoma.

Lancdana reakcija polimeraze (4) (PCR, od eng. polyme-
rase chain reaction) jednostavna je metoda brzog umno-
zavanja odsje¢aka DNA u uvjetima 7z witro. Tom meto-
dom moguce je selektivno umnoziti zeljeni odsje¢ak DNA
koji inace ne bismo mogli analizirati zbog kompleksnosti
samoga genoma stanice. U reakciji se koriste kratki od-
sjeccl jednolan¢ane DNA (oligonukleotidi, pocetnice, eng.
primer) komplementarni rubnim dijelovima slijeda DNA
koji se Zeli umnoziti, ¢etiri deoksiribonukleotida te termo-
stabilna DNA-polimeraza (npr. enzim 7ag polimeraza). U
velikom broju ciklusa sintetizira se velik broj kopija Zelje-
nog odsje¢ka DNA, koji se onda mozZe dalje analizirati. 125



Koralja Husnjak Danas se u molekularnoj medinici ve¢inom koristi re-
Geneticka dijagnostika iz

jedne stanice: stvarnost ili  akcija PCR na DNA izoliranoj iz veceg broja stanica (obi-
fikeija ¢no je DNA izolirana iz 150.000 stanica, odnosno 300.000
kopija gena).

Buduéi da jedna diploidna stanica sadrZi samo dvije
kopije odredenoga gena, pri analizi samo jedne stanice
klju¢na je to¢nost odredivanja genotipa, odnosno ucinko-
vitost umnozavanja odsje¢aka DNA u reakciji PCR. Nai-
me, kod velikog broja stanica razli¢ita uéinkovitost um-
nozavanja pojedinih molekula DNA ne utjece bitno na re-
zultat reakcije, dok je kod reakcije PCR na jednoj stanici
nuzno umnoziti obje molekule DNA do granice detekcije,

sika2.  Sto je bitno kod heterozigota za odredeni gen.
Shematski prikaz metoda Prilikom preimplantacijske genetske dijagnostike nu-
fluorescentne hibridzacie 714 je voditi ra¢una o ograni¢enjima reakcije PCR na jed-

situ (@) i lancane reakcije N . , X X
polimeraze (b) noj stanici te 0 mogucnostima Zagaden;a stranom DNA.

Epoéetnica w

DNA polimeraza *— M

Iz dana u dan sve je viSe bolesti za koje se radi ili je u
pripremi preimplantacijska genetska dijagnostika, npr. ci-
sti¢na fibroza, Tay-Sachsova bolest, hemofilija A i B, reti-
nitis pigmentosa, srpasta anemija, talasemija, Alportova
bolest, deficijencija a-1-antitripsina, sindrom fragilnog X-kro-
mosoma, Duchennova mi$i¢na distrofija, Lesch-Nyhanov
sindrom, miotoni¢na distrofija, Marfanov sindrom, Hun-
tingtonova bolest, bolesti vezane za kromosom X te mno-

126 ge druge.



Preimplantacijska genetska dijagnostika jest alternati-
va prekidu trudnoée nakon prenatalne dijagnostike za pa-
rove s pove¢anim rizikom dobivanja djece s genetskim po-
remecajima. Takav nadin dijagnostike genetskih bolesti
smanjio bi psiholosku traumu uzrokovanu prekidom trud-
noce nakon analize korionskih resica ili nakon amniocen-
teze, a analiza polarnih tijela (koja se stvaraju za vrijeme
mejoze), odnosno oocita prije oplodnje, mogla bi biti eti-
¢ki prihvatljivija nekim parovima jer isklju¢uje manipula-
ciju embrijem.

Buduéi da je PGD kao metoda u samom zacletku,
nuzno je svaku dijagnozu potvrditi prenatalno i nakon ro-
denja, a zbog same prirode postupka svakom paru potreb-
no je takoder omoguciti opsezno genetsko savjetovanje.

Mnogo su sloZenija eticka pitanja odabira embrija kod
bolesti koje se javljaju poslije u Zivotu 1 koje nisu odmah
opasne za Zivot, no te se bolesti danas ne dijagnosticiraju
preimplantacijski u klinici.
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Za vrijeme nacisti¢ke vladavine u Njemackoj je tiskan novi
srednjoskolski udzbenik za matematiku. Kao jedan od za-
dataka postavljen je i sljededi:

U jedom podrudju Treceg Reicha nalazi se 4.400 mentalno
oboljelih osoba o kojima se skrbi drzava; 4.500 osoba koje pri-
maju potporu drzave; 1.600 oboljelih osoba u lokalnim bolnica-
ma; 200 osoba oboljelih od epilepsije u specijaliziranim ustano-
vama i 1.500 osoba u pribvatilistima. Za te institucije drZava
placa nagmanje 10 milijuna RM na godinu.

1. Koliko prosjecno kosta drzavu svaka tako zbrinuta osoba?
2. Na temelju provog odgovora, izracunajte koliko drzavu kosta
ako:
a) 868 pacijenata ostane dulje od 10 godina?
b) 260 pacijenata ostane dulje od 20 godina?
¢) 112 pacijenata ostane dulje od 2 godine? (1)

Slika 1.

Slika iz udzbenika za
matematiku (nacisticka
Njemacka)
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Goranka Tanackovi¢
Molekulska genetika u
otkrivanju nasljednih bolesti

Ova dobro osmisljena ekonomska poruka zapravo je
preuzeta iz spisa ¢lanova Nazi Physicain League:

1t must be made clear to anyone suffering from an incura-
ble disease that the useless dissipation of costly medications draw
Sfrom the public store can not be justified. Parents who have seen
the difficult life of a crippled or feebleminded child must be con-
vinced that, though they may have a moral obligation to care for
the unfortunate creature, the broader public should not be obliga-
ted... To assume the enormous costs that long-term institutionali-
zation might entail. (1)

Tu koncepciju vlada Treceg Reicha ozakonila je 1933.
godine kao “Zakon o spre¢avanju radanja osoba s nasljed-
nim oboljenjima”. Prema tom zakonu osobe koje su pre-
nositelji nasljednih bolesti moraju se prisilno sterilizirati.

U povijesti nisu rijetki primjeri poput ovog iz doba
nacisti¢ke Njemacke, a 1 danas nisu niSta manje zastupljent
slu¢ajevi diskriminacije obitelji 1 osoba oboljelih od neke
nasljedne bolesti. Mnoga osiguravajuca drustva, posebice u
Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama i Velikoj Britaniji, od-
bijaju sklopiti ugovore o Zivotnom osiguranju s osobama
oboljelim od neke teske nasljedne bolesti ili ako se zna da
je osoba prenositelj takve bolesti. (2)

Za diskriminaciju takvih osoba mnogi su skloni op-
tuzivati humanu genetiku i geneti¢are, najée$¢e zbog ne-
poznavanja stvarnog stanja i problematike kojom se bave.

Jesu li doista geneti¢ari uzrok pote$ko¢ama oboljelih
od nasljednih bolesti? Nije li izvor takvih problema zapra-
vo u nedovoljno reguliranim pravnim odnosima? Dobra
upudenost u osnovne spoznaje i postulate humane geneti-
ke 1 genetike uopée mogle bi pridonijeti boljem razumije-
vanju problema.

Sto je nasljedna bolest?
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Nasljedna je bolest posljedica trajnih promjena gena ili
kromosoma, koje se prenose s naraStaja na nara$taj neke
obitelji. Ovisno o tome da li je promijenjeni gen na tjele-
snom ili spolnom kromosomu, bolest ili ne ovisi o spolu
ili je vezana za odredeni spol (najées¢e se spolno vezane
nasljedne bolesti prenose s majke na sina). Promijenjeni
gen moze biti “ja¢i” od “divljeg” tipa gena i tada govori-
mo o dominantnoj nasljednoj bolesti, koja se najéesce javlja u
svakom nara$taju. Ako je promijenjeni gen “slabiji” od
“divljeg” tipa gena radi se o receszonoj nasljednoy bolesti 1 ona
se najce$¢e ne uolava u svakom nara$taju. Bolest moze
izazvati promjena u samo jednom genu i tada govorimo o
monaogenskim nasljednim bolestima. Neke su bolesti posljedi-



ca usporedne promjene u viSe razli¢itih gena pa ih naziva-
mo poligenskim bolestima.

Najces¢e monogenske nasljedne bolesti jesu: misi¢na
distrofija (Duchenne-Beckerova distrofija), cisti¢na fibroza
(mukoviscidoza), srpasta anemija, hemofilija, fenilketonu-
rija, talasemija, sindrom fragilnog X, miotoni¢na distrofija
(Stainertova distrofija), Huntingtonova bolest, spinocere-
belarne ataksije 1 dr. (3) Neke su od tih bolesti dominan-
tne dok su druge recesivne. Za svaku od njih poznat je gen
¢ija promjena uzrokuje bolest.
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Molekulska genetika u
otkrivanju nasljednih bolesti

Uloga molekulske genetike u otkrivanju nasljednih bolesti

Molekulska genetika ima nezamjenjivu ulogu u dijagnosti-
ciranju nasljednih bolesti, ali je takoder sve vaznija u nji-
hovu sprecavanju 1 lijecenju, $to se prvenstveno odnosi na
monogenske nasljedne bolesti.

Kako bi uloga molekulske genetike u otkrivanju tih
bolesti bila razumljivija, dopustite mi da samo ukratko na-
pomenem koje su osnovne molekulsko-geneticke metode u
dijagnosticiranju nasljednih bolesti.

Molekulsku dijagnostiku tih bolesti danas omoguca-
vaju sljede¢e metode: lanc¢ana reakcija polimerazom ili PCR
(od engl. Polimerase Chain Reaction), metoda analize hetero-
dupleksa ili HA (od engl. Heteroduplex Analysis), analiza
oblika jednolanc¢anih molekula DNA ili SSCP (od engl.
Single Strand Conformational Polymorphism), analiza DNA u
denaturiraju¢em gradijentnom gelu poliakrilamida ili
DGGE (od engl. Denaturing Gradient Gel Elecirophoresis),
analiza DNA cijepanjem pomocu restrikcijskih enzima ili
RFLP (od engl. Restriction Fragment Lenght Polymorphism),
analiza na temelju rodoslovlja (od engl. Linkage Analysis),
bugacenjem po Southernu (od engl. Southern Blot) i dr.

Nasa genska uputa, dakle nasi geni, danas su nam la-
ko dostupni jer je mogude izolirati DNA iz krvi ili nekog
drugog tkiva, odnosno iz stanica amnijske tekuéine. Izoli-
rana DNA sadrzi sve nase gene, a broj kopija tih gena ovi-
si 0 broju stanica koje su upotrijebljene za izolaciju.

Zelimo li provjeriti kako “izgleda” bilo koji od nasih
gena pomo¢i ¢e nam metoda lan¢ane reakcije polimera-
zom, koja omogucuje umnazanje odredenog odsje¢ka DNA
(¢itavoga gena ili samo jednog njegova dijela). To je vrlo
brza, pouzdana i specifi¢na metoda za otkrivanje mutacija.
Produkt reakcije PCR analizira se elektroforezom u gelu
agaroze ili poliakrilamida. (4)

Umnozenu sekvencu mozemo, osim elektroforezom,
analizirati 1 drugim, ve¢ spomenutim metodama.
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ﬁg::;ﬁi:”;:‘:;‘;‘fm " Analiza heterodupleksa utemeljena je na sposobnosti

otkrivanju nasljednih bolesti  stvaranja heterodupleksa (hibridne molekule DNA) izme-
du divljeg tipa 1 mutirane DNA. Takvi heterodupleksi mo-
gu se vidjeti na gelovima poliakrilamida, jer putuju sporije
kroz gel nego homodupleksi. (5,6) (Slika 2 1 3)

Slika 2.
Nacelo analize heterodupleksa ‘ ’ 4 L
divlji tip DNA (WT) mutirana DNA (M)

denaturacija l

B

renaturacija l

WT M ]
L e
homodupleksi heterodupleksi — = homodupleksi

Slika 3. 1 2 3 4 5 6 7

Analiza heterodupleksa kojom
otkrivamo mutaciju AF508 u
genu CFTR

Analiza oblika jednolan¢anih molekula DNA omo-
gucuje otkrivanje male promjene u genu, tzv. toc¢kaste mu-
tacije, nakon njithova umnozavanja lanéanom reakcijom
polimeraze. Temelji se na spoznaji da jednolanéani od-

134 sje¢ci DNA, koji se razlikuju ¢ak u samo jednoj bazi, ima-



ju razli¢itu pokretljivost u nativnom gelu poliakrilamida.
Lanci molekule DNA razdvoje se denaturacijom 1, buduéi
da imaju razlicit slijed nukleotida, imaju 1 razlidite oblike,
razli¢itim brzinama putuju kroz gel. (6) (Slika 4)

| 1P

divlji tip DNA (WT) mutirana DNA (M)

denaturacija l

14 b= LR |2

Analiza DNA u denaturiraju¢em gelu poliakrilamida
temelji se na cinjenici da je mutirana DNA nestabilna
zbog pogre$no sparenih baza. Putujuéi kroz gel, pojedine
domene lanca DNA disociraju, ovisno o tome kakva im je
struktura, u to¢no odredenom dijelu koncentracijskog gra-
dijenta gela. Takvo djelomi¢no “taljenje” dvolancane DNA
uzrokuje razli¢itu pokretljivost mutiranog 1 divljeg tipa
DNA.

Metoda analize DNA cijepanjem pomoéu restrikeij-
skih enzima omogucuje detekciju tockastith mutacija. Mu-
tacija moze biti takva da stvara novo restikcijsko mjesto,
koje nije postojalo u divljem tipu gena, odnosno takva da
uklanja postojee mjesto djelovanja enzima. Ta se metoda
danas Cesto koristi, jer pouzdano okriva ve¢ poznate muta-

cije. (7) (Slika 5)

=
=

Analiza rodoslovlja najée$ce koristi u prenatalnoj dija-
gnostici kad nisu poznate mutacije u roditeljskim genima,
ili u slucaju visestrukih mutacija u genu. Ta dijagnosticka
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Slika 4.

Analiza oblika jednolancanih
molekula DNA

Slika 5.

Metoda analize DNA
cijepanjem pomocu
restrikcijskih enzima, kojom se
otkriva mutacija G542X u
genu CFTR
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Slika 6.

Analiza rodoslovija za gen
DMPK

Slika 7.
Analiza po Southernu
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metoda, koja koristi intragenske biljege, ne otkriva o ko-
jim je to¢no mutacijama rije¢, no pouzdano moze upozo-
riti da li je plod zdrav, bolestan ili nosi “bolestan” alel. Za
takve analize nuZzno je imati uzorke DNA fetusa, uze obi-
telji i barem jednog oboljelog ¢lana obitelji. (8) (Slika 6)

1 2 3 4 5 6 7

Analiza bugadenjem po Southernu omogucuje otkri-
vanje to¢no odredenih dijelova DNA, karakteristi¢nih za
pojavu neke bolesti, npr. za detekciju velikih odsjecaka
DNA koji mogu biti posljedica tzv. dinami¢nih mutacija,
kad dolazi do ekspanzije trinukleotidnih slijedova unutar
nekog gena. Takve mutacije uzrokuju bolesti kao $to su
sindrom fragilnog X, Huntingtonova bolest, miotoni¢na
distrofija, spinocerebelarne ataksije 1 dr. (9) (Slika 7)




Prednosti i nedostaci molekulske dijagnostike

Prednosti molekulsko dijagnosti¢kih metoda pred klasi¢-
nim dijagnostickim metodama su brojne: one su preciznije
1 pouzdanije - ponekad klini¢ka slika bolesnika nije karak-
teristi¢na niti posve jasna i tada jedino molekulska dija-
gnostika moze to¢no odgovoriti o kojoj se bolesti radi;
omogucuju toéno prepoznavanje uzroka bolesti (vrstu pro-
mjene u genu); pruzaju mogucnost preimplantacijske 1 pre-
natalne dijagnostike - pravodobno uoc¢avanje moguce bo-
lesti jo§ nerodenog potomstva; omoguéuju primjenu gen-
skog lijecenja.

Molekulska dijagnostika ima 1 nedostatke: dulje traje
nego klasi¢ni dijagnosti¢ki postupci, koji se temelje na bio-
kemijskim analizama; takva dijagnostika je skuplja nego
klasi¢na biokemijska analiza.

Dobrobit molekulske dijagnostike

Mnogi su ljudi skloni optuZivati genetiare za nehuma-
nost, nepo$tovanje ljudskog Zivota i za manipulaciju nji-
me, no s takvim izjavama treba biti oprezan. Molekulska
genetika 1 njezina primjena u dijagnostici nasljednih bole-
sti dala je svakom ¢ovjeku pravo na istinu - istinu o njego-
vu stvarnom stanju i njegovoj buduénosti. Omoguéila je,
razvojem preimplantacijske i prenatalne dijagnostike, sva-
koj obitelji pravo na izbor - uz dobar geneticki savjet 1
mogucnost radanja zdravog djeteta. Molekulska genetika
danas kupuje vrijeme i buduénost za mnoge oboljele od
nasljednih bolesti sve brzim razvojem genskog lijecenja.

Unato¢ tome, mnogo je onih koji se nece sloZiti s tak-
vim postavkama. Je li moralno raditi molekulsku dijagno-
stiku Huntingtonove bolesti, ¢iji se prvi simptomi pojav-
ljuju tek oko 50-te godine Zivota? Je li eti¢ki raditi presim-
ptomatsku dijagnostiku npr. S-talasemije, kad njezina kli-
nic¢ka slika moze biti vrlo blaga i osoba moze Zivjeti bez
ve¢ih problema? No, pri tome ¢e zaboraviti §to je s potom-
stvom tih osoba, $to je sa sljedeéim narastajima? Sto ako
klini¢ka slika bolesti u sljede¢em narastaju ne bude tako
blaga? Pitanje se posebno odnosi na bolesti uzrokovane di-
namiénim mutacijama, a karakterizira ih ¢injenica da se
poremecaj u svakom sljedeCem nara$taju pojavljuje sve ra-
nije i ima sve tezu klini¢ku sliku. Sto ako za samo mjesec
ili godinu dana genska terapija omoguéi potpuno izli-
jeenje oboljelih od tih bolesti?

Mnogo je onih koji ¢e biti skloni vidjeti samo lose
strane pouzdane dijagnostike nasljednih bolesti 1 re¢i da to
olak$ava diskriminaciju ljudi, izaziva niz psiholoskih 1 so-
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Izuc¢avanje mehanizama koji dovode do nastanka zlo¢udne
preobrazbe stanice nedvojbeno je velik izazov. Iako su na
mnoga pitanja koja poéinju s “kako...”, odgovori uglav-
nom poznati, malo je odgovora na pitanja koja pocinju sa
“zasto...”.

Je li rak nasljedna bolest? Potvrdan odgovor nameée
nam brojna pitanja. Na koji nadin razlidita istraZivanja u
podru¢ju molekularne medicine, poglavito molekularne
onkologije, mogu pridonijeti boljem shvaanju nastanka
raka koji je posljedica promjena u odredenim genima?
Drugim rije¢ima, mozemo li, vrlo osjetljivim laboratorij-
skim metodama, ve¢ u ranoj dje¢joj dobi odrediti osobe u
kojih postoji povecan rizik za dobivanje raka.

Na ta je pitanja najbolje odgovoriti prikazom dvaju
gena koji se, ako su mutacijom promijenjeni, smatraju uz-
ro¢nim ¢imbenicima nastanka medularnog karcinoma $tit-

Medularni karcinom Stitnjace

Medularni karcinom S$titnjace (MTC, od engl. medullary
thyroid carcinoma) ¢ini 3-12% svih zlo¢udnih tumora $tit-
njale i definiran je, prema Svjetskoj zdravstvenoj organiza-
ciji, kao zlo¢udni tumor nastao od parafolikularnih,
C-stanica S$titnjace. (1) Pojavljuje se u nasljednom i spora-
di¢nom obliku. U sporadi¢nim slucajevima (75%) obi¢no
se pojavljuje kao solitaran ¢vor, dok je u nasljednim oblici-
ma, kao dio sindroma multiple endokrine neoplazije tipa
2 (25%), naj¢esce obostran 1 nalazi se u vise Zarista, a u ve-
likom broju slufajeva postoji i hiperplazija C-stanica u
okolnom tkivu. (2,3)

Sindrom multiple endokrine neoplazije tipa 2

Sindrom multiple endokrine neoplazije tipa 2 (MEN 2 od
engl. multiple endocrine neoplasia type 2) nasljeduje se auto- 141
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somno dominantno 1 javlja se u tri razli¢ita oblika - sin-
drom multiple endokrine neoplazije tipa 2A, tipa 2B 1
FMTC (od engl. familial medullary thyroid carcinoma). (4)

Sindrom MEN 2A (Sipplov sindrom) prepoznao je i
opisao dr. John Sipple godine 1961. (5) U Kklinic¢koj slici
sindroma najée$¢e je prvi znak bolesti medularni karci-
nom S§titnjace, feokromocitom se javlja u 50%, a hiperpa-
ratireoidizam (hiperplazija 84%, adenom paratireoidne Zli-
jezde 16%) u 15-30% slucajeva. (6) Slucdajevi bolesti de no-
20 javljaju se samo u 5-6% slucajeva.

S obzirom na zahvadenost pojedinih organa, sindrom
MEN 2A podijeljen je u tri skupine. U prvoj su skupini
bolesnici u kojih postoji MTC, feokromocitom i hiperpa-
ratireoidizam. U drugoj skupini nalaze se oboljeli od
MTC-a 1 feokromocitoma, ali bez bolesti paratireoidne Zli-
jezde. Tre¢u skupinu ¢ine oboljeli od MTC-a s histoloski
potvrdenom dijagnozom hiperplazije paratireoidnih Zlijez-
da. U tih se osoba ne javlja feokromocitom.

Sindrom MEN 2B opisan je godine 1971. (7) Osim
medularnog karcinoma $titnjade i feokromocitoma, u obo-
ljelog postoje razlidite nepravilnosti u razvoju: marfanoi-
dan izgled i mnogobrojni neuromi sluznice probavnog
trakta. Hiperparatireoidizam se u tih bolesnika ne javlja.
MTC se u sklopu sindroma MEN 2B javlja ranije nego u
sindromu MEN 2A 1 pokazuje nesto agresivniji tijek bole-
sti. Rjedi nalaz jesu zadebljali Zivci roznice, difuzna gan-
glioneuromatoza probavnog trakta 1 poremecaji u razvoju
kosti. Bolest se javlja de novo u ¢ak 50% slucajeva.

Sindrom obiteljskog medularnog karcinoma (FMTC
od engl. familial medullary thyroid carcinoma) obiljezava
nastanak medularnog karcinoma Stitnjade, koji se auto-
somno dominantno nasljeduje unutar obitelji. (8) Sadasnji
kriterij za postavljanje te dijagnoze jest postojanje najma-
nje Cetiri oboljela ¢lana obitelji, bez feokromocitoma 1 hi-
perparatireodizma.

Protoonkogen ret

Metodama vezane (/inkage) analize otkriveno je da se gen,
potencijalni kandidat odgovoran za nastanak sindroma
MEN 2 nalazi na dugackom kraku kromosoma 10. Fizi-
kalnim mapiranjem tog podruéja, prvenstveno koriStenjem
elektroforeze s promjenom smyjera elektri¢nog polja (engl.
pulsed field electrophoresis) 1 pomocu umjetnog kromosoma
kvasca (YAC od engl. yeast arteficial chromosome) pokazano
je da se gen nalazi u podrudju 10q11.2 koje je veliko 480



kb. Samo jedan, do tada poznat gen, bio je otkriven u tom
podrudju. (9,10)

Godine 1988. Takahashi i suradnici uodili su da na-
kon ubacivanja DNA iz stanica T-limfoma covjeka u
NIH3T3 stanice mi$a dolazi do nekontroliranog ispolja-
vanja jednog gena. Nazvali su ga protoonkogen ret (engl.
rearranged during transfection). lako o samom genu nisu
znali gotovo nista, na temelju njegove cDNA zakljudili su
da se radi o transmembranskom receptoru. (11)

Protein kodiran protoonkogenom rer receptor je s ti-
rozin kinaznom aktivno$¢u. Posjeduje veliku izvanstani-
¢nu domenu kodiranu eksonima 1-11 za koju se veze li-
gand, hidrofobni dio koji prolazi kroz stani¢nu membra-
nu (transmembranska regija) i citoplazmatski, unutarsta-
ni¢ni dio koji posjeduje tirozin kinaznu aktivnost (Slika 1).

[zvanstani¢na domena gradena je od dva odsjecka ko-
ja imaju visok stupanj sli¢nosti s kaderinima, molekulama
koje sudjeluju u prijenosu signala izmedu stanica. U njoj
se nalazi 29 molekula cisteina, koje su vrlo dobro satuvane
tijekom evolucije. Pravilno rasporedene molekule cisteina
na kodonima 609, 611, 618, 620, 630, 634 sudjeluju u stva-
ranju disulfidnih veza kojima se dvije molekule receptora
povezuje (dimeriziraju) nakon vezivanja liganda. Tek na-
kon dimerizacije receptora omogucen je, ligandom posre-
dovan, prijenos signala u stanicu. (12)

Godine 1996. dokazano je da je ligand onkoproteina
ret neurotropni ¢imbenik rasta porijeklom iz glija stanica
(GDNF, od engl. glial cell line derived neurotrophic factor),
¢lan obitelji transformiraju¢ih ¢imbenika rasta f (TGF
od engl. transforming growth factor ). (13)

Mutacije protoonkogena ref u sindromu MEN 2

Godine 1993. dvije su skupine istraZivaéa u dva neovisna
istrazivanja dokazala postojanje tockastih mutacija proto-
onkogena ret u oboljelih od MEN 2A 1 EMTC. (14,15) Sa-
mo godinu dana poslije dokazano je postojanje nasljedne
mutacije u ¢lana obitelji oboljele od MEN 2B.

U sindromu MEN 2A najées¢e dokazana promjena
jest zamjena jedne od molekula cisteina na kodonima 609,
611, 618, 620, 630 i 634 nekom drugom aminokiselinom.
Iako vrlo rijetko, moguce je dokazati i male delecije, naj-
¢e$¢e u podrudju kodona 634. Tockasta mutacija toga ko-
dona ujedno je 1 najée$éa promjena u sindromu MEN 2A
i javlja se u 75% oboljelih. Cak se u 50% sluéajeva javlja
promjena TGC-CGC, pri ¢emu je cistein zamijenjen argi-
ninom. Istovjetna je mutacija dokazana 1 u svim, dosad
poznatim slucajevima nastanka bolesti de zovo. Do danas
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onkoproteinu ret

mutacija protoonkogena ret nije pronadena u samo jednoj
obitelji sa sindromom MEN 2A.

U sindromu MEN 2B metionin je zamijenjen treoni-
nom na kodonu 918 u 98% obitelji. Ovo je ujedno 1
naj¢e$¢a mutacija koja se moze dokazati u sporadi¢nom
medularnom karcinomu $titnjace; prema sada$njim poda-
cima pojavnost joj je izmedu 25 1 80%. Nedavno je poka-
zano da se u preostalih 2% obitelji nasljedna mutacija pro-
toonkogena ret nalazi u eksonu 15, na kodonu 883. (16)

Mutacija protoonkogena ret na kodonu 768, koji je
kodiran eksonom 13, dovodi do zamjene glutamina aspa-
raginom. Ovo je ujedno 1 jedina mutacija koja je do danas
dokazana u oboljelih od nasljednog medularnog karcino-
ma Stitnjace. (17)

Izvanstani¢na domena

MEN 2A
FMTC
dio koji prolazi kroz N
stani¢nu podrudje bogato
membranu @ @. molekulama cisteina
¢ % @
@

_~
/D sporadi¢ni tumori

FMTC

) ‘) =
g
tirozin kinazna domena |/ ,§ MEN 2B

sporadi¢ni tumori

‘ Tockasta mutacija

Je li za nastanak sindroma MEN 2 uistinu odgovorna
promjena u samo jednom genu?

Ako je za nastanak sindroma MEN 2 uistinu odgovorna
promjena u samo jednom genu, zasto svi ¢lanovi obitelji
koji posjeduju istovjetnu mutaciju, ne obole od MTC-a 1
feokromocitoma u istoj zivotnoj dob1? Zasto ée se u ¢lano-
va obitelji s 1stovjetnom mutacijom, feokromocitom razvi-
t1 samo u nekih osoba? I, kona¢no, zasto su u nekih bo-
le$¢u zahvacene paratiroidne Zlijezde, a u nekih drugih ne?

[ako je nedvojbeno dokazana uzro¢no posljedi¢na ve-
za izmedu postojanja mutacije u protonkogenu ref i na-
stanka MTC, autorica teksta smatra da, osim mutiranog (i
u zadnje vrijeme vrlo “modernog”) protoonkogena rez, u



nastanku ovog tumora sudjeluje vie nama trenutno ne-
poznatih gena.

Koga testirati?

Danas je opceprihvaceno misljenje da analizu protoonko-
gena ret treba udiniti u svih osoba oboljelih od MTC-a ka-
ko bi se iskljucilo postojanje nasljedne mutacije. U tom se
slucaju zasebno izdvaja DNA iz netumorskog tkiva (naj-
Cedce iz stanica pune krvi oboljelog) i tkiva tumora. Od-
sjeCcl gena, u kojima se nalaze potencijalne mutacije um-
noZavaju se metodom landane reakcije polimeraze (PCR
od engl. polymerase chain reaction), a potom analiziraju me-
todom odredivanja razli¢ite duljine restrikcijskih ulomaka
(RELP od engl. restriction fragment length polymorphism), od-
nosno sekvencioniranjem. Ako je mutacija prisutna samo
u tkivu tumora, smatramo je somatskom, nenasljednom.
Mutacija kodona 918 nalazi se u 20-25% sporadi¢nih
MTC-a.

Ako je mutacija prisutna 1 u netumorskom tkivu, go-
vorimo o nasljednoj (engl. germline) mutaciji, koja e se s
50%-tnom vjerojatno$¢u prenijeti na potomstvo.

Osim dokazivanja prisustva mutacije, neobi¢no je va-
7no iskljuéiti postojanje mutacije u djece oboljelih od te
bolesti. Zbog toga analizu treba uéiniti $to prije, najbolje
oko trece godine Zivota. Ako dijete ne posjeduje mutaciju,
a vjerojatnost da ¢e se to dogoditi je 50%, rizik od obolije-
vanja jednak je onom u opc¢oj populaciji, dakle minima-
lan.

Ako se u djeteta potvrdi prisustvo mutacije koju ima i
roditelj, savjetuje se preventivno odstraniti §titnjacu u dobi
od pet godina. (18). Naravno, u takvim je sluajevima po-
stupak preventivnog odstranjenja $titnjae preporuka, a
ne imperativ. Odluku o operativnom zahvatu donose u
potpunosti informirani roditelji.

Na Slici 2 prikazan je predloZeni algoritam analize
protonkogena ret u osoba koje su oboljele od medularnog
karcinoma $titnjacle.

Gotovo crno-bijela situacija s kojom se susreCemo pri
analizi protoonkogena ref, ne moZe se primijeniti na istra-
zivanja gena BRCA-1, mutacije kojeg su odgovorne za na-
stanak nasljednog karcinoma dojke.
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Slika 2.

Analiza protoonkogena ret
osobe oboliele od MTC-a

Nasljedni karcinom dojke

Iako je jo$ godine 1866. francuski kirurg Paul Broca uocio
1 opisao obiteljsku pojavnost karcinoma dojke, njegov je
nastanak znanstveno objasnjen 1994. godine kad je otkri-
ven gen BRCA-1 i promjena u tom genu povezana s na-
stankom nekih (ne svih) nasljednih karcinoma dojke. (19)
U meduvremenu je kloniran i gen nazvan BRCA-2 i sma-
tra se da mutacije u ta dva gena ¢ine geneti¢ku osnovu na-
stanka 80-90% nasljednih karcinoma dojke. (20)

Nuzno je razlikovati nasljedni (HBC, od engl. heredi-
tary breast cancer) od obiteljskog karcinoma dojke (FBC, od
engl. familial breast cancer).

Za nasljedni karcinom dojke karakteristi¢no je da se
javlja u rodakinja u prvom 1 drugom koljenu. Rodoslovno
stablo upucuje na autosomno dominantno nasljedivanje
vrlo penetrantnoga gena. Najée$ce se javlja u ranijoj Zivot-
noj dobi, nerijetko obostrano. U nekim se obiteljima, uz
karcinom dojke, pojavljuje 1 karcinom jajnika.

Nasljedni karcinom dojke pojavljuje se u pet razli¢itih
sindroma: (21)

1. Karcinom dojke specifican za mjesto pojavijiva- nja (“si-
te specific”): javlja se u dojci, drugi zlo¢udni tumori se ne

146 pojavljuju.



2. Sindrom dojka/jajnik: pojavnost karcinoma dojke i
jajnika u iste osobe i/ili viSe slucajeva karcinoma dojke 1
jajnika u istoj obitelji.

3. Sindrom Li-Fraumeni: karcinom dojke udruZen s tu-
morom mozga, satkomom, leukemijom i tumorima nad-
bubrezne Zlijezde.

4. Sindrom Cowden: karcinom dojke udruzen s prom-
jenama na kozi 1 sluznici usta 1 tumorima $titnjace.

5. Sindrom PeutzJegers: karcinom dojke udruzen s kar-
cinom Zeluca, debelog crijeva i gusterace.

Promjene u genima BRCA-1 1 BRCA-2 povezane su s
nastankom prva dva sindroma.

Obiteljski karcinom dojke pojavljuje se u rodakinja
u prvom i drugom koljenu, ali ne pokazuje osobitosti ka-
rakteristi¢ne za HBC.

yal

dojka 50 |

|
T 9 @ O L
| jajnik 48 dojka 64
|

1T @ O e 1 e L[

| dojka41 dojka 32 dojka55

_ jainik 44
dojka 33 / |
ispitanica O

Gen BRCA-1

Gen BRCA-1 smjesten je na dugackom kraku kromosoma
17 (17g21.1). Sastoji se od 24 eksona, od kojih su 22 kodi-
raju¢a. Eksoni 1 1 4 nemaju kodirajuu regiju, dok ekson
11 ¢ini 60% cijeloga gena. Transkript toga gena velik je 7,8
kb 1 kodira protein veli¢ine 1863 aminokiseline, molekul-
ske mase 220 kD. (19) Divlji tip fosforiliranog oblika pro-
teina nalazi se u jezgri, dok se u stanicama karcinoma doj-
ke mutirani oblik nalazi uglavnom u citoplazmi, $to uka-
zuje da je 1 funkcija proteina vezana uz jezgru. (22)
Protein BRCA-1 nema sli¢nosti ni s jednim dosad
poznatim proteinom, osim na aminoterminalnom kraju
gdje se nalazi podrudje cinkova prsta (engl. Zincfinger) ko-
je se sastoji od 126 aminokiselina s karakteristi¢nom ra-
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spodjelom aminokiselina Cys;-His-Cys,. (19) Protein
BRCA-1 posjeduje djelomi¢nu sli¢nost 1 s proteinima koji
se vezu za molekulu DNA. Ovaj dio molekule proteina iz-
razito je pozitivno nabijen, za razliku od cijelog proteina
koji je negativno nabijen. Protein sadrZi najmanje dva si-
gnala jezgre kakve imaju ligandi steroidnih Zenskih hor-
mona. Oba su kodirana eksonom 11, u kojem se nalazi
priblizno 90% razli¢itth mutacija. (23)

Protein BRCA-1 mogao se dokazati u svim stanicama
ispitivanih sisavaca; izrazita aktivnost gena dokazana je u
prsnoj zlijezdi, sjemenicima, manje u jajnicima, plué¢ima 1
jetri. (23)

Pokusima iz witro dokazano je da inaktivacija gena
izaziva ubrzanu proliferaciju, odnosno zlo¢udnu preobraz-

bu.
Mutacije u genu BRCA-1

U tom genu poznato je oko 300 razli¢itih nasljednih mu-
tacija, najce$¢e “nonsense” mutacija 1 mutacija koje izazi-
vaju pomak okvira litanja (frame-shift), od kojih se samo
dvije pojavljuju s veCom ucestalo$¢u i zajedno ¢ine 22%
mutacija u tom genu. Cak 85% mutacija dovodi do na-
stanka skracenog proteina. Prva mutacija (185delA) nalazi
se u eksonu 2 i narolito je Cesta u populaciji Askenazi
Zidova. (24) Prisutna je u 20% oboljelih pripadnica te po-
pulacijske skupine. (25) Druga mutacija je mala insercija
(5382insC), koja se takoder pojavljuje u toj populaciji. Pre-
ostale se mutacije u literaturi opisuju vrlo rijetko; vrlo Ce-
sto je pojedina mutacija prisutna samo u jednoj obitelji, pa
je stoga sekvencioniranje gena metoda izbora u analizi. (24)

Vjerojatnost da ¢e osoba, u ¢ijoj obitelji postoji na-
sljedni rak jajnika i/ili dojke, naslijediti mutirani tip gena
od oboljelog roditelja, 1 na taj nacin postati zdravi nositel;
jest 50%. Vjerojatnost da Zenska osoba, nositelj mutiranog
tipa gena 1 sama oboli od karcinoma dojke do 50. godine
Zivota je 50%. Rizik se poveéava sa Zivotnom dobi 1 u 70.
godini je 80-90%. (19)

Vjerojatnost postojanja mutacije u genu BRCA-1 s ob-
zirom na starost 1 obiteljsku anamnezu prikazana je u Ta-
blici 1.
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postojanja mutacije otkrivanju sklonosti za rak
u genu BRCA-1

Oboljeli u obitelji i starost oboljelih
u vrijeme postavljanja dijagnoze

Jedini oboljeli élan u obitelji Tablica 1.

karcinom dojke, <30 12 Vierojatnost postojanja
mutacije u genu BRCA-1 u
odnosu na postavljenu
karcinom dojke, 40-49 3 dijagnozu, starost i rodbinske
veze oboljelih (26)

karcinom dojke, 30-39 6

karcinom jajnika, <50 7
Sestre

dvije s karcinomom dojke, <40 37
dvije s karcinomom dojke, 40-49 20
karcinom dojke <50, karcinom jajnika, <50 46
dvije s karcinomom jajnika, <50 61
Obitelji

tri oboljele od karcinoma dojke, <50 40

> dvije oboljele od karcinoma dojke,
> jedne oboljele od karcinoma jajnika 82

> dvije oboljele od karcinoma dojke,
> dvije oboljele od karcinoma jajnika 92

Kako testiraii?

Analizu gena BRCA-1 treba povijeriti iskusnim struénjaci-
ma u dobro opremljenom laboratoriju, no prije uzimanja
uzorka krvi za analizu potrebno je s ispitanikom obaviti
iscrpan razgovor, tijekom kojeg treba izraditi rodoslovno
stablo obitelji. Ako se nakon razgovora postavi indikacija
za testiranje, o Cemu, kao 1 u slucaju testiranja zbog
MTC-a, odlucuje ispitanik, test je potrebno provesti. Pri-
tom rezultate analize treba predoc¢iti multidisciplinarnoj
ekipi stru¢njaka, koji odreduju rizik od pojavnosti bolesti
u nositelja i ne-nositelja promijenjenoga gena. Narocito je
vazno uoditi moguénost pogreske koja moze biti vezana za
kori$tenu metodologiju. Rezultat bi ispitaniku trebalo pri-
op¢iti vrlo oprezno, uz nudenje svih moguénosti lije¢enja
1 pracenja. NuZno je osigurati trajnu pomo¢ psihologa.

Od neprocjenjive je vaznosti osigurati tajnost dobive-
nih rezultata, kako bi se izbjegli svi oblici diskriminacije
pri zaposljavanu ili dobivanju razli¢itih vrsta zdravstvenih
1 inih osiguranja osoba u kojih postoji mutacija u analizi-
ranom genu. (27)

Najlesci problemi
Najces¢i problemi koji se javljaju pri testiranju vezani su

za koriStenu metodologiju 1 materijalne troskove te razu-
mijevanje dobivenih rezultata. 149
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[ako nam na raspolaganju stoje vrlo osjetljive metode,
analiza gena BRCA vrlo je skupa i dugotrajna. Smatra se
da samo u Velikoj Britaniji postoji priblizno 100.000 Zena
izmedu 20. 1 49. godine, potencijalnih kandidatkinja za te-
stiranje, kojima su od karcinoma dojke oboljele majka 1
majéina sestra (mother-aunt families). Smatra se da se muta-
cija gena BRCA-1/BRCA-2 neée nadi ¢ak u 80% ovakvih
obitelji. Zasto?

Bez obzira na to kojom se metodom/metodama slu-
7ili za otkrivanje mutacija u tim genima, ¢ak 20% mutaci-
ja ostaje neotkriveno, iako su prisutne, za $to postoji neko-
liko razloga. Iako vrlo uznapredovala, tehnologija kojom
se koristimo nije idealna 1 pogreske su mogude u otprilike
20% slucajeva. Buduéi da geni BRCA-1/2 nisu 1 jedini geni
mutacije kojih mogu prouzroditi rak dojke/jajnika, nikada
se ne smije iskljuditi postojanje mutacije u nekim nama za
sada nepoznatim genima. (28)

Analiza gena, kako bi se otkrila mutacija, zapravo je
trazenje odstupanja u slijedu nukleotida. Ve¢ je receno da
najveci broj mutacija u genu BRCA-1 dovodi do nastanka
skratenog proteina. lako su takvi proteini u pravilu nefun-
kcionalni, poznato je da u zdravoj populaciji postoji oblik
proteina BRCA-2 koji je za 92 aminokiseline manji od
proteina koji se prvobitno smatrao “normalnim”. Drugim
rije¢ima, neobi¢no je vazno razluditi pravu mutaciju, dakle
onu varijaciju u slijedu nukleotida koja pridonosi pove-
¢anom riziku od obolijevanja, od neutralnog polimorfiz-
ma. (29)

Cak i u osoba koje imaju istovjetnu mutaciju u genu
BRCA-1, rizik od obolijevanja je razli¢it; pojava bolesti
ovisi o ustroju genoma jedinke te o djelovanju vanjskih
¢imbenika. (28) Postoje dvije razlidite vrste obitelji: a) obi-
telji u kojima ¢lanice s mutacijom imaju 84% Sanse da do-
biju karcinom ovarija do 70. godine Zivota; b) obitelji u
kojima c¢lanice imaju 32% Sanse da dobiju karcinom do
70. godine zivota. U drugoj skupini nalaze se osobe koje
imaju mutaciju u genu BRCA-1 smjestenu u 3’ dijelu gena.

Zbog toga je 1 vrlo teSko odgovoriti na pitanje: “Hoc¢u
li dobiti 1 karcinom jajnika? Kad ¢e se to dogoditi?” Na
Zalost (ili na srecu) na ta pitanja pouzdana odgovora ne-
ma. Kao 1 u mnogim drugim slucajevima, govorimo o
vecoj ili manjoj vjerojatnosti da se nesto dogodi (ili da se
ne dogodi).

Koristi 1 Stete

Analizu ne teba zapodinjati ako rezultat nece donijeti od-
redenu korist. Ako analizom dokaZemo prisustvo mutacije
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jenjati nadin Zivota ispitanice. Operativni zahvat u smislu  otkrivanju skionosti za rak
preventivnog odstranjenja dojke/jajnika u Zena-nositeljica

promijenjenoga gena dolazi u obzir samo u krajnjim slu-

¢ajevima i rasprava o tom problemu prelazi granice ovog

teksta. Ve¢ina autora smatra da bi redovitim lije¢ni¢kim

pregledima u Zena koje imaju mutirani oblik gena

BRCA-1 (prva mamografija u dobi od 25 godina) karci-

nom dojke postao “uhvatljiv”, a time 1 izlje¢iv u najranijoj

fazi. (30)

Koga testirati?

Iako jo§ nema sluzbenih odrednica, preporuka je da se
analiza gena BRCA udini u sljedeéih osoba: a) u Zena kod
kojih je postavljena dijagnoza karcinoma dojke prije na-
vrsene 30. godine Zivota, b) u Zene koja boluje od karcino-
ma dojke ili jajnika koji je dijagnosticiran prije 50. godine
Zivota, a koja ima majku, kéer ili sestru u kojih je karci-
nom dojke ili jajnika dijagnosticiran prije 50. godine Zivo-
ta, ¢) u oboljele Zene u ¢ijoj obitelji najmanje dvije osobe
boluje od karcinoma dojke 1 jedna ili viSe od karcinoma
jajnika, d) u zdrave osobe koja je srodnik oboljele osobe sa
znanom mutacijom u genima BRCA-1 ili BRCA-2, ) u
Zena, pripadnica Askenazi skupine u kojih je karcinom
dojke dijagnosticiran prije 40. godine Zivota, odnosno kar-
cinom jajnika u bilo kojoj Zivotnoj dobi. (28)
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Mendelova istraZivanja nasljedivanja na grasku danas nam
se ¢ine toliko jasna i jednostavna da se Cesto pitamo zasto
je trebalo vise od trideset godina da posluze kao Cvrsta
tocka oko koje ¢e se oblikovati nova znanstvena disciplina
- genetika. Pri tome se zaboravlja da je ideja o stabilnim,
diskretnim entitetima koji se nepromijenjeni prenose na
potomstvo zapravo suprotna svakodnevnim opaZanjima
kojima viSe odgovara teorija “pretapanja” nasljednih svoj-
stava. Naime, krizanjem razliditih Zivotinjskih pasmina ili
ljudskih rasa naizgled se gube “¢iste” roditeljske karakteri-
stike, a morfologija potomstva je “negdje izmedu” morfo-
logije njihovih roditelja. Zbog toga je potvrda Mendelovih
rezultata Cekala razvoj drugih, jednostavnijih, eksperimen-
talnih sustava u kojima neka osobina ovisi samo o jednom
genu. Poseban zamah geneti¢kim istraZivanjima dalo je
uvodenje mikroorganizama (plijesni, kvasaca, bakterija 1
bakterijskih virusa) kao modela kod kojih je vrlo lako izo-
lirati mutante s nekom karakteristikom (fenotipom), koja
se jednostavno moze uoditi. Otkrica iz pedesetih i Sezdese-
tih godina omogucila su da se gen odredi kao slijed nukle-
otida u dezoksiribonukleotidnoj kiselini (DNK) koji nosi
informaciju za funkcionalni protein ili ribonukleinsku ki-
selinu (RNK). Geni su po tome smisleni, odnosno infor-
mativni dijelovi nasljednog materijala, a okruZeni su slije-
dovima nukleotida koji nemaju neposrednu kodirajuéu
ulogu. Kod virusa 1 kod jednostavnih prokariotskih orga-
nizama kao §to su bakterije, geni su gusto rasporedeni je-
dan do drugoga tako da se mogu 1 preklapati, dok se kod
visih organizama nalaze na ve¢em razmaku i uz to ispresi-
jecani nekodiraju¢om DNK. Kod takvih, eukariotskih or-
ganizama, geni se nalaze na linearnim kromosomima
smjeStenim unutar stani¢ne jezgre. Porast sloZenosti orga-
nizacije genoma kao 1 cijelih stanica, od prokariota i jed-
nostani¢nih eukariota do viSestani¢nih organizama pracen
je porastom broja, ali ocito 1 “kvalitete” gena (1). Broj od
70.000 gena, koji se u Tablici 1 navodi za humani genom

Genetika i geni

159



Zoran Zgaga
Genomika — novo podrudje
genetike

Tablica |.

Procjena veli¢ine genoma i
broja gena za organizme na
razli¢itom stupnju razvoja

(samo dva puta viSe od lignje Loligo paelit!) dobiven je na
osnovi razli¢itth metoda, a u literaturi se jo§ uvijek sre¢u
vrijednosti od 50-100.000 gena. Veéina od tih gena nalazi
se u multigenim porodicama (npr. protein kinaza ima oko
2.000, a fosfataza oko 1.000) i teSko su dostupni klasi¢noj
genetickoj analizi jer se za ekspresiju pojedinoga gena te-
$ko moZe vezati jasan fenotip.

Broj gena Veliéinelr
genoma
Prokarioti 500-8.000  0.58-9.45
Fungi Saccharomyces cerevisiae 5.800 13.5
Protoctista Cyanidoschyzon merolae 5.000 11.7
(Alga)
Oxytricha similis 12.000 600
(Protozoa)
Artrophoda Drosophila melanogaster 12.000 165
Nematoda Caenorbabditis elegans 14.000 100
Mollusca Loligo pacelli >35.000 2.700
Chordata Ciona intestinalis ? 165
Fugu rubripes 70.000 400
Danio rerio ? 1.900
Mus musculus 70.000 3.300
Homo sapiens 70.000 3.300
Plantae Nicotiana tabacum 43.000 4.500
Arabidopsis thaliana 16-33.000 70-145

* veli¢ina genoma izrazena je u megabazama, odnosno u milijunima
parova baza

Genom nije zbroj gena
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Razvoj molekularne genetike sedamdesetih 1 osamdesetih
godina pokazao je da je za normalno funkcioniranje gena
u metabolizmu stanice iznimno vazna i nekodiraju¢a DNK,
koja se nalazi u neposrednoj blizini ili unutar gena jer o
njoj ovisi hoce li 1 kada do¢i do prepisivanja (transkripci-
je) informacije, koliko primarnog transkripta ¢e nastati i
hoce li iz njega moéi nastati kona¢na poruka za sintezu
proteina. Ustanovljeno je da je vazan 1 $iri kontekst u ko-
jem se gen nalazi, jer njegovim premjeStanjem (zajedno sa
susjednim nekodirajuéim regijama) unutar genoma mogu
nastati znadajne promjene u ekspresiji. Takva su istraZiva-
nja otkrivala potrebu za cjelovitijim pristupom genetickom
materijalu, pristupom koji neée biti ograni¢en na informa-
cijski sadrZaj gena koje smo izolirali na osnovi nekog vise



ili manje ocitog fenotipa. Naravno, potpunu informaciju
o ukupnom sadrZaju genoma nekog organizma mogla je
dati jedino potpuna sekvencija DNK tog organizma, ali
tehnoloska 1 financijska ogranienja jo$ prije petnaesetak
godina ¢inila su takvu zamisao vrlo kontroverznom. Pro-
tivnici su navodili da ¢e odvajanje sredstava za projekte
sekvencioniranja genoma usporiti istrazivanja na drugim
podrudjima, Sto se ve¢ dogadalo s istrazivanjima AIDS-a, a
da je krajnji znanstveni domet ipak vrlo ograni¢en. Zasto
bismo sekvencionirali DNK koja ne kodira (a takve je kod
vi$§ih organizama vise od 95%) pa ¢ak i DNK koja kodira
za proteine za koje dosad nije bilo interesa, kad postoji to-
liko jasno definiranih i vaznih znanstvenih problema? Uz
to, prelazak sa sekvencioniranja kontinuiranih fragmenata
DNK od desetak tisu¢a nukleotida na fragmente od oko
10® nukleotida ¢inio se s jedne strane tehni¢ki neizvjesnim,
a s druge strane besmislenim ako se ne razvije odgovara-
ju¢a informati¢ka potpora. Pristase sekvencioniranja cjelo-
kupnih genoma tvrdili su da ¢ée neselektivno sekvencioni-
ranje dati niz novih informacija o genima i proteinima ali
1 o gradi kromosoma, pogotovo kod slozenih, eukariot-
skih organizama. Osim strukturnih elemenata s jasno od-
redenom ulogom (centromera, telomera, ishodista replika-
cije), modi Ce se prodrijeti 1 u tajnu nekodirajuéih sekven-
cija razbacanih po cijelom genomu ili kratkih motiva po-
novljenih na jednom mjestu nekoliko stotina tisuca puta.
Konac¢no, isticalo se, to je put u nepoznato 1 najvaZnije
spoznaje ne mogu se predvidjeti - do njih e se dodi tek
pazljivom analizom cjelokupne sekvencije.
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Sekvencioniranje genoma kvasca

lako posljednji argument najviSe odgovara istraZzivackom
duhu znanosti (ili mozda upravo zbog toga), nije bio pre-
sudan da se osiguraju sredstva za prvi genomski projekt.
Uspje$na inicijativa trebala je obuhvatiti znanstveni, ko-
mercijalni 1 politicki interes, a to se dogodilo u projektu
sekvencioniranja genoma kvasca Saccharomyces cerevisiae.
Kvasac je od pedesetih godina postao nezaobilazan organi-
zam u nizu temeljnih geneti¢kih istraZivanja, a sedamdese-
tih je postao i prvi eukariot na kojem je uspjesno primi-
jenjena tehnologija rekombinantne DNK. Osnovni stani-
¢ni procesi jednaki su za svaku eukariotsku stanicu pa ih
je bolje istrazivati na $to jednostavnijem modelu, u ovom
slucaju na mikroorganizmu koji se jeftino 1 brzo moze uz-
gajati u laboratorijskim uvjetima. Uz to, kvasac je indu-
strijski najznacajniji mikroorganizam (pivo, vino, alkohol,
pekarska industrija) iza kojeg stoji ogromno trZiste, tako
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da 1 najmanje poboljsanje proizvodnih karakteristika vrlo
brzo vraa uloZena sredstva. Konaéno, u Zelji da pokaze
kako se udruZena Europa moze nositi s vrhunskom tehno-
logijom 1 financirati projekte koji bi bili preskupi za poje-
dine zemlje ¢lanice, Europska unija je trazila velike znan-
stvene projekte koji bi pojadali suradnju pojedinih labora-
torija, a istodobno pomirili komercijalni interes s intere-
som za temeljna bioloska istraZivanja. lako je organizacija
1 koordinacija projekta vodena pod okriljem EU, tek nesto
vi$e od polovice ukupne sekvencije izradeno je sredstvima
Komisije za biotehnologiju Europske unije, a ostatak su fi-
nancirali National Institute of Health (SAD), McGill Uni-
versity (Kanada) te dvije privatne kompanije, Wellcome
Trust (UK) 1 RIKEN (Japan). Projekt sekvencioniranja tra-
jao je od listopada 1989. do travnja 1996., a konzorcij unu-
tar EU obuhvacao je ukupno 621 znanstvenika iz 92 labo-
ratorija s ukupno utroSenih oko 25 milijuna $. Ti se poda-
ci odnose na sekvencioniranje 55% kva$éeva genoma, koji
je oko 200 puta manji i znatno jednostavniji od humanog
genoma! Ukupno je oditano oko 300.000 gelova, a procjen-
juje se da je uclestalost gresaka u publiciranoj sekvenciji
oko 0,03% (2,3). Sekvencija prvog cjelovitog kromosoma
objavljena je 1991. godine, a rad je potpisalo 147 autora iz
37 institucija (4). Svaka istraZivacka skupina bila je za-
duZena za odredeni dio kromosoma III koriste¢i jednu od
dvije uobilajene tehnike sekvencioniranja. Ubrzo se usta-
novilo da takav pristup nije u¢inkovit, pa u kasnijim faza-
ma projekta sekvencioniranje se sve viSe provodi u specija-
liziranim centrima. Danas se za sli¢ne projekte potpuno
koristi robotika u pripremi uzorka, enzimskim reakcijama,
elektroforezi, ocitavanju i pohrani podataka, premda je
metoda ista kao pri sekvencioniranju prvoga genoma, ge-
noma virusa ¢X174 (5). Zbog toga je cijena sekvencioni-
ranja po bazi pala s oko 6$ 1991. godine na oko 10 centi,
koliko kosta danas u specijaliziranim centrima.

Analiza jednostavnoga eukariotskoga genoma
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Koliko haploidni genom kvasca ima parova baza? Bez ob-
zira na to $to je sekvencija potpuna, jasno je da toénog od-
govora na to pitanje nema zbog polimorfizma sekvencije
koji postoji izmedu razliditih sojeva kvasaca, kao i zbog
nestabilnosti ponovljenih sekvencija koja odrazava “pla-
sti¢- nost” genoma. Za sekvenciju iz koje su izuzeta takva
ponavljanja obi¢no se navodi podatak od 12.069 kilobaza
ili jednostavno 12 megabaza (2,3,6). Neocekivani problemi
iskrsnut ¢e kad pokusamo odgovoriti na osnovno pitanje,
koliko genom kvasca sadrZi gena? Ako bismo Zeljeli sa si-



gurnos$¢u utvrditi da neki dio DNK kodira za funkcional-
ni polipeptid ili RNK molekulu, morali bismo pokusom
ili prema analogiji pokazati da genski produkt ima neku
ulogu u metabolizmu stanice. Kako se to za veliki broj po-
tencijalnih gena jo$ nije utvrdilo, termin “gen” zamjenjuje
se terminom ORF (prema engl. open reading frame ili ot-
voreni okvir ¢itanja), koji se odnosi na slijed od najmanje
stotinu neprekinutih kodona (tripleta), odnosno polipep-
tid od stotinu aminokiselina. Prema takvu nadelu odre-
deno je ukupno 6183 ORF-a, a svaki od njih ima $ifru ko-
ja odraZava njegov tofan poloZaj unutar genoma (3). Na
primjer, ORF s oznakom YALO16w Sesnaesti je ORF na li-
jevoj (L) ruci kromosoma I (A) s kodirajuéim gornjim (w,
radi Watson) lancem i u ovom slu¢aju odgovara jednom
od gena ukljuéenih u metabolizam purina (ADEI). Me-
dutim, sigurno je da je stvarni broj gena manji od ovako
odredenog broja ORF-ova jer bi bilo koja nasumi¢no oda-
brana sekvencija veli¢ine kva$¢eva genoma (12 megabaza)
dala nekoliko stotina laznih gena. Neki od takvih laznih
gena mogu se eliminirati na temelju Cestog koristenja ko-
dona neuobicajenih u kvasca (imaju nizak C.A.L ili codon
adaptation index), ali su s druge strane poznati 1 geni koji
kodiraju za proteine od samo nekoliko desetaka aminoki-
selina. Na temelju takvih korekcija ukupan se broj kva-
$¢evih gena koji kodiraju za proteine i ¢ine “proteom” kva-
sca progjenjuje na oko 5.800, premda se u literaturi mogu
sresti 1 druge vrijednosti. Postupak analize tako velike ko-
li¢ine informacija o genima i proteinima tek je zapoceo 1
daje snazan zamah novoj bioloskoj disciplini - bioinfor-
matici. (U specijaliziranim centrima za sekvencioniranje
polovica zaposlenih stru¢njaka su biolozi, a polovica in-
formaticari.) U vrijeme kad je projekt sekvencioniranja
kvasc¢eva genoma bio pri kraju, metodama klasi¢ne i mole-
kularne genetike ve¢ je bila ustanovljena uloga za oko
2.000 gena dok je za jo§ oko 2.000 gena, pronadena veca
ili manja homologija s proteinima koji imaju poznatu ulo-
gu. Potpuno je nepoznata bila uloga za oko 30% gena (od-
nosno proteina), §to znaci da je gotovo 1/3 gena najbolje
geneticki karakteriziranog organizma izbjegla svim zamka-
ma klasi¢ne genetike utemeljene, jo§ od Mendela, na
uocljivu fenotipu. Reakcija na to otkri¢e ubrzo je uslijedila
tako da je ve¢ 1996. godine ponovno unutar Europske uni-
je, organiziran projekt EUROFAN (European Functional
Analysis Network). Organizacija tog projekta temelji se na
pozitivnim iskustvima projekta sekvencioniranja i u prvoj
fazi zeli se otkriti uloga za 1.000 dosad nepoznatih gena
(7). U radu sudjeluje 114 laboratorija a svi rezultati, kao 1
cjelokupni bioloski materijal, dostupni su javnosti nakon
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§to se iskoristi pravo patentiranja komercijalno zanimlji-
vih otkri¢a. Sam postupak analize funkcije nepoznatih ge-
na ostvaruje se u tri faze: (a) Najprije se konstruiraju
“knock out” mutanti. Zahvaljujuéi vrlo efikasnoj; homolo-
gnoj rekombinaciji, kod kvasca je jednostavno zamijeniti
dio DNK iz genoma stranom DNK (ta je tehnika ujedno
osnova genske terapije). U ovom slucaju, iz genoma kvasca
izbacuju se ORF-ovi nepoznate uloge. (b) Mutanti s iz-
bacenim (deletiranim) genom nepoznate uloge podvrgava-
ju se nizu testova, posebno prilagodenim ovom projektu
kako bi se pronasao bilo kakav fenotip. (¢) Mutanti kod
kojih je uocen neki fenotip dalje se geneticki i biokemijski
karakteriziraju u vrlo usko specijaliziranim laboratorijima.
Ovaj projekt je ujedno 1 pocetak masovnog i sistematskog
koristenja “reverzne genetike”, gdje se na osnovi poznato-
ga gena traZi nepoznati fenotip. Informacije koje zasad
stizu iz laboratorija uklju¢enih u EUROFAN upozoravaju
na zac¢udujuée veliki broj gena za koje, usprkos svim napo-
rima, nije ustanovljen nikakav fenotip. Da li bi se takav fe-
notip prona$ao u prirodnim Zivotnim uvjetima (npr. na
zrnu grozda ili nozici kukca) ili se jednostavno radi o ge-
nima koji su “nusproizvodi” evolucije? Jesu li to “skla-
dista” proteinskih domena za evoluciju nekih budu¢ih pro-
teina 1 moZemo li uopée govoriti o genima ako njihov
produkt nije “funkcionalni protein ili RNK”? Jedna skupi-
na istrazivaca poku$ava konstruirati soj kvasca s najma-
njim moguéim brojem gena izbacujuéi jedan po jedan “ne-
bitni” gen kako bi se ustanovilo koji je najmanji broj bio-
logkih funkcija potreban za Zivot eukariotskog organizma.

Te spoznaje, bez obzira na njihovo znadenje, samo su
manji dio rezultata dobivenih sekvencioniranjem genoma.
Onaj drugi dio, koji bi zapravo definirao uze podrudje ge-
nomike, jest analiza genoma u ¢jelini. Tako je ustanovlje-
no da se gotovo polovica genoma kvasca sastoji od sekven-
cija koje se nalaze ponovljene jo§ na jednom mjestu unu-
tar genoma, ali u neto izmijenjenom obliku (3). Produkti
takvih paralognih gena zadrzali su neke karakteristi¢ne do-
mene, ali su dobili specijalizirane funkcje u metabolizmu.
Moguce je da je tijekom evolucije doslo do fuzije dvaju ha-
ploidnih genoma nakon ¢ega su uslijedili geneti¢ki prera-
sporedi, uz gubljenje dijelova genoma i diversifikaciju sek-
vencija koje su ostale u dvije kopije. Sli¢nim mehanizmom
obja$njavaju se 1 drugi veliki skokovi u evoluciji koji su
doveli 1 do nastanka sisavaca (1). Svih $esnaest kromosoma
kvasca posebno su analizirani kako bi se utvrdio broj 1 ra-
spored ishodista replikacije, kao 1 zajednicke, odnosno spe-
cifi¢cne karakteristike svih 16 centromera 1 32 telomere.
Potvrdeno je da je genom kvasca iznimno kondenziran 1



da geni sadinjavaju vi$e od 75% genoma kao i da postoje
regije s veCom 1 manjom gustoCom gena. Oba lanca dvo-
struke uzvojnice (popularno “Watson” 1 “Crick”) podjed-
nako cesto su kodirajudi, ali su uocena znatna lokalna od-
stupanja. Zacuduje 1 otkri¢e da se udio GC-parova znacaj-
no mijenja (u valovima) uzduz kromosoma, i to zahvalju-
juéi promjenjivoj trecoj bazi u kodonu. Takve zakonitosti
mogle su se otkriti samo analizom sekvencije velikih, kon-
tinuiranih fragmenata DNK 1 ni jedno od ponudenih ob-
jadnjenja za ta opazanja zasad nema eksperimentalne po-
tvrde. Poznavanje sekvencije svih moguéih gena omogu-
¢ilo je 1 istrazivanja kontrole ekspresije gena na razini cje-
lokupnoga genoma primjenom tehnike DNK-¢ipova (8).
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Usporedna genomika i sekvencioniranje genoma covjeka

Sekvencija genoma kvasca Saccharomyces cerevisiae prva je
potpuna sekvencija eukariotskog genoma 1 objavljena je
ubrzo nakon $to su zavrSene sekvencije prvih bakterija,
Haemophylus influenzae 1 Mycoplasma genitalium (Tablica 2).
Do danas je poznata sekvencija jo§ 15 bakterijskih genoma
(od toga su Cetiri arhebakterije), a nedavno je publicirana
sekvencija drugog eukariota, nematode Caenorbabditis ele-
gans (9). Poznato je da se sekvencioniraju genomi jos se-
damdesetak bakterija, kvasca Schyzosaccharomyces pombe, pli-
jesni Aspergillus nidulans, biljke Arabidhopsis thaliana, vinske
musice Drosophyla melanogaster. Medusobno usporedivanje
gjelokupnih genoma (comparative genomics) otvorilo je
nove moguénosti istraiivanja 1 znatno je obogatilo nasu
predodzbu o osnovnim bioloskim procesima (10,11 12)
Tako je npr. ustanovl]eno da geni eukariota imaju vise
sli¢nosti s genima pravih bakten]a (eubacteria), ali su pro-
cesi replikacje, transkrlpcue 1 translacije sli¢niji kod arheo-
bakteria (11,12), §to je dovelo do nove teorije o postanku
eukariota (13). Izbor organizama za sekvencioniranje poka-
zuje da su i dalje prisutni, s jedne strane, ¢isto temeljni
bioloski interesi za usporednu analizu genoma na raz-
liéitom stupnju razvoja, a s druge strane jasni komercijalni
nih m1kroorgan1zama kao 1 mikroorganizama proizvodaca
antibiotika. Naime, zbog stalne evolucije rezistencije na
razli¢ite antimikrobne agense, predvida se da ¢e zarazne
bolesti 1 u buduénosti biti prvorazredni zdravstveni pro-
blem, koji nikada nece biti do kraja rijeSen. Eksplozija pro-
jekata sekvencioniranja ujedno pokazuje da su rezultati
prvih takvih projekata premasili oc¢ekivanja 1 pripremaju

humanoga genoma. Taj projekt od pocetka prati javna po-
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Tablica 2.

Potpuno sekvencionirani
genomi (sijecanj 1999.)

Organizam veli¢ina® ORbl?-)c]; va godina
Eubakterije

Haemophilus influenzae 1,330 1850 1995.
Mycoplasma genitalium 580 468 1995.
Synechocystis sp. 3,573 3168 1996.
Mycoplasma pneumoniae 816 677 1996.
Escherichia coli 4,639 4289 1997.
Helycobacter pylori 1,667 1590 1997.
Bacillus subtilis 4,216 4099 1997.
Borrelia burgdorferi 1,230 1256 1997.
Agquifex aeolicus 1,551 1544 1998.
Mycobacterium tuberculosis 4,447 4402 1998.
Treponema pallidum 1,138 1041 1998.
Chlamidia trachomatis 1,042 896 1998.
Riketsia prowazekii 1,111 834 1998.
Arheobakterije

Methanococcus jannachii 1,664 1750 1996.
Methanobacterium thermoautotrophicus 1,751 1918 1997.
Archeoglobus fulgidus 2,178 2493 1997.
Pyrococcus horikoshii (shinkaj) 1,738 - 1998.
Eukarioti

Saccharomyces cerevisiae 12,069 6183 1996.
Caenorbabditis elegans 97,000 19099 1998.

* veli¢ina je izrazena u kilobazama, odnosno u tisu¢ama parova baza

lemika koja uz znanstvena, tehnoloska, organizacijska 1 fi-
nancijska pitanja otvara i cijeli spektar eti¢kih, filozofskih,
sociologkih i pravnih pitanja. Zbog velike koli¢ine ponov-
ljene DNK, jo$ prije nekoliko godina bilo je tehnic¢ki ne-
moguce osigurati preklapanje sekvencioniranih fragmenata
kako bi se sa sigurno$¢u dobila kontinuirana sekvencija
humanih kromosoma. Zbog toga, a i zbog vele ekono-
miénosti, napori su bili veéim dijelom usmjereni na sek-
vencioniranje samo dijelova pojedinih gena (ESTs, expres-
sed sequence tags) i njihovo mapiranje. Veéi dio istraZiva-
nja na podrudju humanoga genoma koordinira Human
Genome Organization (HUGO), ali se dio istrazivanja
provodi 1 unutar farmaceutskih 1 biotehnoloskih tvrtki, a
pristup dijelu informacija temelji se na komercijalnoj os-
novi. Nedavno je u Sjedinjenim Ameri¢kim DrZavama
osnovana nova tvrtka u suradnji izmedu The Institute for
Genomics Research 1 tvrtke Perkin-Elmer, ¢iji je cilj potpu-
no sekvencionirati humani genom za manje od tri godine



(14). Perkin-Elmer je jedna od vode¢ih kompanija za proiz-
vodnju laboratorijskih instrumenata, a za ovu svrhu razvi-
li su potpuno automatizirani uredaj za kontinuiranu elek-
troforezu u 96 kapilara. Ukupni kapacitet tvrtke trebao bi
biti 100 milijuna parova baza na dan, $to je viSe od ukup-
nih danas$njih kapaciteta. Dobivene informacije bit ¢e do-
stupne bez naplate, a komercijalni interes je u prodaji
uredaja za sekvencioniranje za druge genomske projekte i
za rutinsku uporebu.

Koli¢ina informacija dobivena sistematskom analizom ge-
noma vjerojatno ¢e jo§ neko vrijeme rasti geometrijskom
progresijom, a nakon potpune sekvencije humanoga geno-
ma sekvencionirat ¢e se jo§ samo genomi organizama za-
nimljivih za biotehnologiju. Moze se re¢i da ¢e razvoj ge-
netike, pa i biologije, u prvom redu ovisiti 0 na$im mo-
guénostima i sposobnostima da se koristimo tim informa-
cijama. To ¢e posve sigurno poticati razvoj bioinformati-
ke, a sve viSe geneticara ¢e pokuse s biologkim materijalom
zamjenjivati pokusima iz silico. Medutim, nove hipoteze
nastale na temelju analize podataka trazit ¢e provjeru za la-
boratorijskim stolom na modelnim pokusnim organizmi-
ma, a dobiveni rezultati uoblidit ée nova pitanja. To je jed-
na od poruka projekta sekvencioniranja kvas¢eva genoma
koja postaje jos uvjerljivija kad se prenese na sloZenije or-
ganizme. Ako je “sve zapisano u genima”, mi smo mozda
naudili ¢itati, ali smo daleko od toga da uistinu razumije-
mo ono $to smo procitali. Frustrirajuée skup, nemastovit,
dosadan i dugotrajan posao sekvencioniranja otvorio je
vrata istrazivanjima u kojima je jedino ozbiljno ogranicen-
je nasa masta 1 kreativnost. Paradoksalno, zbog opée do-
stupnosti veéine informacija vezanih za genomske projekte
(Tablica 3), rezultati najskupljih bioloskih istrazivanja mo-
gu se koristiti i u sredinama koje u njima nisu sudjelovale
zbog oditih financijskih 1 tehnolo$kih ogranicenja. To je
velika $ansa za zemlje koje su usprkos tehnoloskom zaosta-
janju uspjele zadrzati razmjerno visoku razinu istraZivanja
na podru¢ju bioloskih znanosti 1 koje bi trebale mobilizi-
rati sve snage za Skolovanje novog narastaja istrazivaca za
postgenomsko razdoblje. U naSem sluéaju, korak prema
tom cilju bilo bi ponovno uvesti Sveucili§ni studij mole-
kularne biologije/genetike, u kojem bi sudjelovali 1 nasi
ugledni stru¢njaci iz inozemstva. Mladim istraziva¢ima
trebalo bi omoguc¢iti rad na modelnim (“Skolskim”) ekspe-
rimentalnim sustavima. Istodobno treba ciljano poticati
razvoj bioinformatike. Propustiti tu priliku znadéi svjesno
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Tablica 3.
Internet-adrese nekih

odustati od sudjelovanja u najveéim znanstvenim i tehno-

genomskih projekata  Jo$kim pustolovinama budu¢nosti.

Organizam

Adresa

Bakterije - genomski projekti

Schizosccharomyces pombe

Saccharomyces cerevisiae

Plijesni

Biljke

Caenorhabditis elegans

Drosophila melanogaster

Mis
Covjek

http://www.tigr.org/tdb/mdb/mdb.htlm

http://www.sanger.ac.uk/Projects/Microbes

http://www.sanger.ac.uk/Projects/S pombe

http://genome-www.stanford.edu/Saccharomyces

http://speedy.mips.biochem.mpg.de/mips/yeast/index/html

http://fungus.genetics.uga.edu:5080

http://11106.jic.bbsrc.ac/uk

http://genome-www.stanford.edu/Mendel

http://www.nsf.or.

http://genome-www.stanford.edu/Arabidopsis

http://genome.wustl.edu/gsc/gschmpg.html

http://edgp.fruitfly.org

http://edgp.ebi.ac.uk,

http://www.genome.wi.mit.edu/cgi-bin/mouse/index

http://www.ornl.gov/TechResources/Human Genome/home.html
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Odmah nakon racunalne tehnologije genska je tehnologija
druga ¢iji razvitak u posljednja dva desetlje¢a znatno mi-
jenja na$ Zivot. I dok je kompjutorska tehnologija prodrla
u svaku poru nasega postojanja ne izazivajuéi velik otpor,
prema genskoj tehnologiji javno mnijenje pokazuje odboj-
nost i otpor i nastoji zaustaviti, ili barem usporiti, brz ula-
zak geneticki preinadenih ratarskih kultura (transgeni¢nih
biljaka) u nasa polja 1 na$u hranu. Na Zzalost, zbog nedo-
voljnog znanja o sloZenoj znanstvenoj osnovi genske teh-
nologije, suprotstavljanje opce javnosti uglavnom je emo-
cionalno. Ta ¢injenica oteZava raspravu 1 razborito dokazi-
vanje ¢ini krajnje teskim. Rasprave koje se vode cesto su
bez potrebne ozbiljnosti koju problematika zasluzuje. (14)

Od pocetnih istrazivanja do primjene geneti¢kog inZe-
njerstva (rekombinantne DNA-tehnologije) u modernoj bilj-
noj biotehnologiji raspravlja se o potencijalnoj dobiti te o
opasnostima takva postupka $to intrigira najsiru javnost,
medije, osobe 1 institucije koje donose politi¢ke odluke na
razini drzave. Trenuta¢no na$e iskustvo 1 znanje o medu-
djelovanju gena i transgena s biljnim svojstvima ili pak s
okoliSem ograniceni su, pa se rasprave o ugrozenosti oko-
lisa od primjene biljne biotehnologije (transgeni¢nih bilja-
ka) uglavnom temelje na pretpostavkama i nestvarnim po-
stavkama. Razmisljanja o primjeni transgeni¢nih biljaka
postaju jo§ sloZenija zbog ¢injenice da biotehnologija uk-
lju¢uje patentno pravo, prava poljodjelaca, zastitu korisni-
ka, eti¢ka pitanja i biolosku zastitu. Odredene interesne
grupacije traze da se uspori razvitak novih tehnologija,
druge prosvjeduju zbog poteskoca u ostvarivanju patentne
zadtite ili pak traze da javno mnijenje brze prihvati tehno-
logiju. Ekolozi se boje gubitka biologke raznolikosti ili za-
gadenja okolisa genima, dok pobornici tehnologije obe-
¢avaju prehraniti rastuu ljudsku populaciju ne narusava-
juéi prirodne ekosustave.

O upotrebi genetickoga inZenjerstva odlu¢uju nacio-
nalna 1 medudrzavna politi¢ka 1 zakonodavna tijela koja

Uvod
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primjenjuju razli¢ite propise o trZi$noj primjeni genetic¢ki
preinacenih biljaka (genetically modified organisms, GMO).

Iako rasprave za 1 protiv jo§ nisu zavrSene, danas su
transgeni¢ne biljke stvarnost. Cyrsta veza znanstvenih is-
trazivanja i industrije ubrzala je posljednjih godina razvi-
tak biljne biotehnologije, posebno u trzisno orijentiranim
institucijama. Povr§ine na Zemlji zasijane transgeni¢nim
biljkama povecane su s tri milijuna ha u 1996. god. na vise
od 13 milijuna ha u 1997.%, da bi u 1998. god. 35 milijuna
ha zemlji$ta bilo zasijano transgeni¢nim poljoprivrednim
kulturama, od kojih vi$e od 18 milijuna ha u SAD-u otpa-
da na Round up Ready® soju (soja otporna na herbicid
glyphosate). Oko 7 milijuna ha zemlji$ta zasijano je kultu-
rama koje su otporne na kukce i na oko 2 milijuna ha tla
zasijane su biljke otporne na viruse, a sve su kulture dobi-
vene primjenom genske tehnologije. Od spomenutih 35
milijuna ha zasijanih transgeni¢nim kulturama, 88% zem-
ljista otpada na Sjevernu Ameriku, 6% na Latinsku Ameri-
ku, 6% na Aziju te oko 1000 ha na Francusku. Pretpostav-
lja se da u Europi do 2000. god. nece biti zasijano vise od
1% ukupnih svjetskih zemlji$ta pod takvim kulturama. Ti
podaci nepobitno pokazuju da poljoprivredna proizvod-
nja dobiva novu dimenziju. (22) Do sada nije obavije$teno
niti o jednoj ozbiljnoj $teti od tih biljnih kultura, iako je
provedeno vise od 3000 poljskih pokusa na 15000 lokacija,
koje su zasijane transgeni¢nim biljkama. (23)

Na pitanje: da li je prethodno provedeno promatranje
1 utvrdivanje ekoloskog rizika od transgeni¢nih poljopri-
vrednih biljaka mozZe se postaviti protupitanje 1 dati odgo-
vor: odluke o trzi§noj proizvodnji neke biljne odlike uvi-
jek su se donosile na temelju agronomskih karakteristika
nove sorte a ne prema njezinu utjecaju na okolil. Sadnja
transgeni¢nih kultura, medutim, omogudit e istraZivanje i
prikupljanje podataka o pona$anju takvih biljaka u oko-
lisu.

I u slu¢aju da su transgenicne biljke potencijalna opa-
snost za okoli§, treba istaknuti da mnogo stvarniji 1 kata-
strofalan ué¢inak ima intenzivna poljoprivredna praksa ko-
ja se provodi bez transgeni¢nih poljoprivrednih kultura ili
s njima. Ne tako davno ekolozi su raspravljali o transge-
ni¢nim biljkama kako bi istaknuli svoju opravdanu zabri-
nutost zbog teskoca koje je izazvala poljoprivredna praksa.
Na zalost, rasprava se usredotodila vie na postupak (tj. na
geneticko inZenjerstvo) nego na konacan proizvod (tj. na
dobivenu poljoprivrednu biljku 1 njezine osobine), ¢ime se
potpuno zanemarilo jedinstveno stajaliSte znanstvenika da
opasnost moze prouzrociti svojstvo konaénog proizvoda a
ne sam postupak. (2) Dogada se da i pravna regulativa 1



neki tehnic¢ki vodi¢i slijede takve krive 1 proturje¢ne pute-
ve.

Pratiti prirodan prijenos gena u prirodnim populaci-
jama (npr. pomocu specifi¢nih biljega) vrlo je tesko, prven-
stveno zbog velike varijabilnosti unutar tith populacija. Ne-
moguénost utvrdivanja prenoSenja gena u prirodnim po-
pulacijama, medutim, ne zna¢i da prijenos gena ne postoji.

Pokusi su pokazali da se svojstvo kodirano sekvencom
DNA (genom), takoder i rekombinantnom sekvencom
(transgenom), moze prenijeti iz agronomske kulture u div-
lju populaciju i obrnuto, ¢ak ako biljke nisu blisko srod-
ne. (12)

Sibila Jelaska
Korisnost i opasnost od
transgenicnih biljaka

Potencijalni rizici od transgeni¢nih biljaka

Mogu se pretpostaviti tri razli¢ita scenarija rizika: (7)

(1) Transgeni¢na biljka je sama po sebi izvor opasnosti.

(2) Izvor opasnosti je introgresija i/ili prijenos gena (ge-
neflow).

(3) Opasnost je horizontalni prijenos gena (rekombinan-
tna DNA-tehnologija).

Zajednic¢ka opasnost svih tih scenarija za okoli§ bila
bi da genetski preinacena poljoprivredna biljka zamijeni
prirodnu vrstu. To bi se moglo dogoditi kad se transge-
ni¢ne biljke oslobadaju u podru¢jima gdje je srediste izvor-
nosti takve biljne vrste. (4)

Agresivna biljna kultura

Mogu se razmotriti dvije moguénosti. Kao prvo da se tran-
sgeni¢na poljoprivredna kultura proSiri izvan poljopri-
vrednih zemlji$ta 1 da zamijeni divlju srodnu vrstu. Do da-
nas nije utvrden ni jedan dokumentiran primjer da je po-
ljoprivredna sorta osvojila divlja tla. Druga moguénost bi-
la bi da transgeni¢na kultura postane agresivna unutar pol-
joprivrednog zemljista. U Velikoj Britaniji 1 Nizozemskoj
ta se mogucnost smatra izri¢ito poljoprivrednim proble-
mom. (19)

Svrha poljoprivrednoga oplemenjivanja ratarskih kul-
tura oduvijek je bila uvesti u biljku gene koji su nosili ot-
pornost na kukce, viruse 1 herbicide. Glavni razlog tomu
bio je da se smanji primjena agrokemikalija te da se po-
veca prinos, stabilnost i kvaliteta ratarske biljke. MoZemo,
dakle, zakljuciti da je prijenos gena stvarnost te da se i do-
sad provodio. Sljedece pitanje jest da li je realno pretpo-
stavljati stvaranje novih agresivnih korovnih biljaka kao
rezultat prijenosa rekombinantnoga gena, transgena iz sro-
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dne poljoprivredne vrste u divlju vrstu? Pocetni je problem
kako predvidjeti agresivnost nekog svojstva uvedenog u
biljku? Bakerova lista navodi 12 karakteristika, koje odre-
duju agresivnost neke biljne vrste: autogamija, kratko gene-
racijsko vrijeme, velika proizvodnja sjemena, dugotrajna
vijabilnost sjemena, brza prilagodba razli¢itim okoli$nim
uvjetima i dr. (1) Vrsta Impatiens gladulifera postala je osva-
jacka (agresivna) sa samo dva Bakerova svojstva, dok druge
dvije srodne vrste I capensis 1 I parviflora to nisu, iako se
vrlo malo razlikuju od vrste I gladulifera. (21)

Tradicionalni postupci unosenja gena za otpornost na
viruse, kukce ili gljivice nisu shvaceni kao opasnost nego
kao prednost. Jasno, to nije razlog da se ne procjenjuje
opasnost od uno$enja stranih gena i transgena. No nase
ogranifeno znanje s tog podrudja pribjegava pretpostavka-
ma pomoc¢u kojih, niti uz primjenu statisti¢kih osnova ni-
je moguce predvidjeti konacan udinak u svakom pojedi-
na¢nom slucaju. Vazno je ovdje istaknuti da predvidanja
te vrste nisu ogranicena samo na geneti¢ki preinacene bilj-
ne kulture.

Vrlo je vjerojatno da ¢e unos transgeniénih biljaka u
Europu znatno promijeniti poljoprivrednu proizvodnju.
Navika pijenja kave i ¢aja promijenila je poljoprivrednu
proizvodnju izvan Europe. Nadalje, procijenjeno je da je
posljednjih stoljeca vise desetaka tisuéa biljnih vrsta (koje
su nosile brojna pogodna svojstva) uneseno u Europu, (18)
no tek su se neke od tih vrsta prilagodile 1 odrzale bez
zadtite 1 trajne brige Covjeka. Malo vrsta koje su se pokaza-
le agresivnima nisu promijenile obi¢aj uvodenja novih
vrsta (npr. kivi u Hrvatsku) i potencijalna je opasnost
prihvacena.

Vjerojatnost prijenosa gena visoka je u sredi$tima iz-
vornosti 1 na svakoj lokaciji gdje poljoprivredna kultura
ima bliske korovne srodnike. (3,17) Iz toga moZemo pret-
postaviti da se prenoSenje gena u oba smjera javlja 1 na-
stavlja jo§ od drevnih vremena. Rekombinantna DNA-teh-
nologija vrlo je osjetljivo orude kojim moZemo objasniti
fenomen genskoga prijenosa. No, pojava se treba utvrditi
za svaku specifi¢nu lokaciju, poljoprivredni postupak i
okoli§ u kojem ¢e se dogadati. Ostaje, medutim, nejasno
zadto ispitivanje utjecaja prijenosa gena mora biti ogra-
ni¢eno na transgenic¢ne kulture? Jo§ uvijek znamo premalo
o mehanizmima prirodne otpornosti na bolesti 1 druge
stresne uvjete. Geneticko inZenjerstvo nije promijenilo ci-
ljeve oplemenjivaca. Otpornost na gljivice, bakterije, viru-
se, vodni stres ¢ak 1 na herbicide bila je utvrdena, odabra-
na i uvedena u pojedine poljoprivredne kulture 1 prije gen-
ske tehnologije. Raj¢ica postaje otporna na gljivice prei-



nadenim genom za glukanazu ili klasi¢nim oplemenjiva-
njem i unosom gena za otpornost iz udaljenih srodnih
vrsta. Otpornost na herbicid moze se posti¢i selekcijom ili
geneti¢ki preinadenim genom. Prirodna otpornost moze se
ostvariti poveéanom ekspresijom glukanaze ili u¢inkoviti-
jom beta-glukanazom ili mutacijom gena koji je meta za
molekulu herbicida. Javno mnijenje prihvaéa prirodno
svojstvo koje je kodirano genom ili genima, i prihvaéa in-
terakciju okolifa s navedenim svojstvom, a ne sa sekven-
com kao takvom koja odreduje svojstvo. Koji su razlozi da
se progjenjuje i sudi samo transgenima?

Sibila Jelaska
Korisnost i opasnost od
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Horizontalni prijenos gena

Horizontalni prijenos gena opisuje ¢injenicu da se DNA
ne prenosi 1 $iri samo krizanjem odnosno spolnim proce-
som nego i na druge nacdine. Usporedivanje sekvenci poka-
zalo je $to udaljene srodne vrste sadrze homologne sekven-
ce koje se mogu tumaditi njihovim horizontalnim prijeno-
som. Biljni genomi sadrZe brojne retroviralne sekvence.
Vrlo malo znamo o kripti¢nim virusima, viroidima i DNA.
Bakterije Agrobacterium sp. prenose DNA izmedu dva car-
stva (biljnoga 1 bakterijskoga), neki virusi inficiraju kvasce
1 bakterije, pa 1 kukce. Poéinjemo razumijevati gene 1 geno-
me kao nes$to dinami¢no $to se moZe unijeti u biljni orga-
nizam, ali ipak ne toliko dinami¢no da bi u kratku vreme-
nu ugrozilo integritet vrste. Ti nalazi nisu posljedica mole-
kularne genetike i geneti¢kog inZenjerstva nego su njima
protumaceni.

Malobrojna istrazivanja pokazala su da bakterije mo-
gu postiéi otpornost na antibiotik iz degradirajuéih trans-
geni¢nih biljaka. (16) U pocetku je ta spoznaja izazvala oz-
biljnu zabrinutost jer mnoge transgeni¢ne biljke imaju sek-
vence odgovorne za otpornost na antibiotike (aminogliko-
zide kao $to su neomicin, kanamicin ili geneticin). Analo-
gne rezultate dobili su Mitten i sur. (13) analizirajuéi po-
tencijalno primanje gena za otpornost na antibiotik u bak-
terija iz ljudskog probavnog sustava. U oba sluéaja bakteri-
je su mogle postati otporne primanjem gena za otpornost
iz okoline. Promatrajuéi prijenos gena za otpornost na an-
tibiotik u bakterije kao potencijalni rizik, istodobno zane-
marujemo ucinak potencijalnog primanja brojnih drugih
bilijuna parova baza iz biljke, koji su odgovorni za sintezu
nepoznatih biljnih produkata. Njihov potencijal u rekom-
binaciji, u toksi¢nosti ili u izazivanju alergija zanemaruje-
mo iako ni$ta ne znamo o medudjelovanju tih sekvenci u
bakterijskom metabolizmu. Ovdje odbijamo ¢injenicu da
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biljka predstavlja ekosustav koji pruza utociste brojnim en-
dofitskim organizmima.

Sve bakterije pokazuju vlastitu snosljivost na amino-
glikozide ili beta-laktam antibiotike. Uz tu ¢injenicu da li
je stvarno ozbiljan i dodatan rizik prijenos gena npt-II (ko-
dira otpornost na kanamicin) iz transgeniéne biljke u bak-
terije?

Analiza sveukupne geneticke raznolikosti na razini
DNA pokazala je da se samo 1-10% zemljanih bakterija
mogu uzgajati u laboratoriju. Mozda nije previse spekula-
tivno pretpostaviti sli¢nu sliku i za endofitske organizme
na biljkama. Navedene ¢injenice nisu argumenti da se ne
procijeni opasnost u otpustanju genetski preinacenih pol-
joprivrednih kultura; one samo pokazuju da smo ve¢ 1 do
sada prihvatili 1 bili okruZeni istom vrstom rizika u koji
ulazimo primjenom transgeni¢nih biljaka.

Ocuvanje bioloske raznolikosti i bioloska zastita

Etika

180

Zabrinutost znanstvenika i interesnih skupina kao i mi-
$ljenje javnosti nametnulo je izradu vodida za biolosku
za$titu. Opcenito, te se upute odnose na postupke u ot-
pustanju genetski preinadenih biljaka u polje i zamisljene
su da sprijece svaki moguéi rizik ili neocekivan $tetan utje-
caj. Biologka zaStita mozZe se definirati kao strategija koja
e zastititi svaki biologki organizam ili ekosustav od opa-
snog ili potencualno opasnog organizma, tj. bioloska zasti-
ta nije ogranifena samo na transgenicne biljke. Dapace,
OECD potice koncepciju prlSl’lOStI te istiCe da genetski
prelnacene biljke same po sebi ne izazivaju poseban rizik.
Takav je pristup usmjeren na proizvod, konacan rezultat a
ne na postupak. No, ako se transgeni¢ne biljke u nacdelu ne
razlikuju od ostalih biljaka, zasto postoji potreba za poseb-
nom procjenom rizika od njih?

Medunarodna zajednica poti¢e zemlje u razvoju da iz-
rade upute za biolosku zastitu, koriStenje 1 otpustanje ge-
netski preinacenih biljaka u prirodu 1 savjetuje da se upute
temelje na dokumentu International Protocol on Biosa-
fety. Bioloska zastita u biotehnologiji obuhvaéa takoder
pitanja o odgovornosti, kompenzaciji i nadoknadi. To je
posebno vazno jer se legislativa od drzave do drzave vrlo
razlikuje. (10,22)

S eti¢koga stajaliSta patentno pravo na Zivot ne zvudi ra-
zumno 1 vlasni$tvo nad Zivim organizmom ¢ini se proble-
mati¢nim (nije ogranic¢eno na geneticko inZenjerstvo). Mo-



ralne i eticke dvojbe opcenito se prihvacaju kao nesto do-
bro 1 za to ne trebaju znanstvenu potporu. S druge strane,
misljenje javnosti moZe se prihvatiti kao potencijalna pre-
preka primjenama genske tehnologije. Bilo bi korisno i od
pomoéi ne mijefati prihvacanje javnosti i etiku. Nema
sumnje, razvitak novih tehnologija (uklju¢ujuéi molekular-
nu genetiku 1 dijagnostiku, geneticko inZenjerstvo, embrio-
logiju, neuroznanost) uvjetovat ¢e dramati¢ne promjene u
ljudskom Zivotu, no imat ¢e 1 drustvene implikacije. (11)
Eti¢ke vrijednosti mogu sudjelovati u odlu¢ivanju hoéemo
li primijeniti geneticko inZenjerstvo u otpustanju transge-
ni¢nih biljaka 1 u koju svrhu. To se moze znatno razliko-
vati ovisno o potrebama raznih drustvenih zajednica, (15)
$to pokazuje da je bioetika preteZito fenomen zapadnog
drustva, a ¢ak i u Europi sadrZaj 1 struktura rasprava o bio-
etici znatno se razlikuju unutar pojedinih drzava. (20)
Zastita prirode, ekosustava 1 bioloske raznolikosti nije
samo po sebi sadrzaj etike. I uz pretpostavku da ¢e ot-
pustanje transgeni¢ne poljoprivredne biljne vrste ugroziti
prirodu 1 biologku raznolikost, postoji nekoliko pitanja na
koja prethodno treba odgovoriti. 1) Koji ekosustav treba
zadtititi 1 §to podrazumijevamo pod prirodnim ekosusta-
vom? 2) Koja su mjerila raspoloZiva i prihvatljiva u odre-
divanju Stete? 3) I, najvaznije pitanje, kako prirodu i bio-
losku raznolikost definirati? Suprostavljati Prirodu ili Bo-
zje djelo novoj tehnologiji ne temelji se na argumentima
niti je to sadrZaj etike. Primjena ili odbacivanje genetski
preinadenih biljaka samo po sebi nije utemeljeno na eti-
¢kim vrijednostima 1 nema ni$ta posebno eti¢kog u bioteh-
nologiji ili geneti¢kom inZenjerstvu. Kao i druge ljudske
aktivnosti ili neaktivnosti one poprimaju eticku dimenziju
kad se njihov uc¢inak na okoli§ ili drustvo pokaze neprih-
vatljivim 1 $tetnim za drustveni sustav i ljudsko prezivljenje.

Sibila Jelaska
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Intelektualno vlasnistvo i patenti

Pretpostavlja se da je patentno pravo glavna zapreka razvo-
ju biljne biotehnologije. Oplemenjivanje neke poljoprivre-
dne kulture geneti¢kim inZenjerstvom vrlo je skupo jer uk-
lju¢uje nadoknadu, autorske tantijeme, licence 1 veéu trzi-
$nu cijenu. Kako se to odrazava na zemlje u razvoju, ne
treba previ$e objasnjavati, no ne slaze se s postavkama da
¢e biljke oplemenjene primjenom genske tehnologije hra-
niti siromasan svijet. Cinjenica je, medutim, da bez zastite
intelektualnog vlasni$tva biljna biotehnologija nece funk-
cionirati.

Sredis$nje je pitanje $to e biti sadrzaj patentne materi-
je u buduénosti? Pravila se razlikuju od drzave do drzave.
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Zakljuéak
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Clanice WTO pozuruju da se ujednace njihovi nacionalni
sustavi kako b1 u budu¢nosti procesi, proizvodi 1 bioloski
materijal mogli postati patenirani; sadrZaj patenta 1 geni u
tome nisu posebno izuzeti. No §to je gen? Samo sekvenca,
introni s regulatornim strukturama ili bez njih, 1 $to je sa
susjednim sekvencama? I koji lanac dvostrukog heliksa?
Trebamo 1i ukljuciti genomsku osnovu, u kojoj se gen ek-
spresira i/ili njegov produkt? Kako nagraditi one koji su
namjerno ili nenamjerno sacuvali biolosku raznolikost iz
koje su patentirani geni i sekvence pronadeni, izolirani 1
upotrebljeni u buduénosti?

Rasprava o patentima 1 pravima intelektualnoga vla-
sni$§tva smatra se najkriti¢nijim sadrZajem 1 vjerojatno naj-
specifi¢nijim u modernoj biotehnologiji. (5) Uz pretpo-
stavku da se horizontalni prijenos gena (vidjeti prije) javlja
Cesto, mozda bi tu pojavu trebalo razmotriti kao ve¢u opa-
snost za patente negoli za okolis. (6)

Razvitak biljne biotehnologije ubrzat ¢e se regulira-
njem patentnog prava, §to ¢e povratno ubrzati 1 poboljsati
znanstvena istrazivanja. Taj scenarij primijenit ¢e se samo
u zemljama u razvoju. Razvijene drZave imaju ekonomiju 1
drustveni sustav koji nastoji eksploatirati nove ideje, pro-
cese 1 proizvode u trZi$ne svrhe. Razvijene drZzave odavno
su shvatile da treba ulagati u znanstvena istraZivanja na
¢jim se rezultatima temelji njihova razvijenost.

Primjena genske tehnologije nesumnjivo ¢e utjecati na
okoli§, zdravlje, ekonomiju 1 drustvene sustave. Takoder,
zabrana te tehnologije snosit ¢e posljedice. I pristase koji
primjenjuju i podupiru tu tehnologiju kao i protivnici ko-
ji je odbacuju 1 osuduju bit ¢e odgovorni za rezultate njezi-
ne upotrebe.

Moderne genske tehnologije doti¢u brojne sadrzaje,
ali treba istaknuti da ti sadrzaji nisu ograniceni samo na
biljnu biotehnologiju. Rasprave o potencijalnoj opasnosti
trebaju se voditi ravnopravno s raspravama o mogucoj do-
brobiti i mogu¢im alternativnim pristupima. Takoder tre-
ba procijeniti 1 istraZiti uzroke otpora prema biljnoj bio-
tehnologiji.

Primjena vise od 700 kg/ha mineralnih hraniva izaz-
vala je ekoloske probleme u Zapadnoj Europi. Ima li Za-
padna Europa zbog toga pravo izrazavati bojazan kako ¢e
nastati ozbiljni ekoloski problemi ako Afrika peterostruko
poveca upotrebu umjetnih hranjiva (na cca 30 kg/ha)? Kao
biotehnolozi trebamo prihvatiti ¢injenicu da i druge teh-
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Okoli$ 1 biologka raznolikost jo§ su prvenstveno ugro-
Zeni eksploatacijom drva za ogrijev, industrijskim otpa-
dom 1 intenzivnom poljoprivrednom proizvodnjom. Te
probleme transgeni¢ne biljke nisu uzrokovale a nece ih ni-
ti rijesiti.

Mogli bismo se sloZiti s neprihvaéanjem genetski prei-
nacene raj¢ice u zemljama u kojima rajéice ima na trzitu
¢ak 1 zimi. No kako suditi rajcici, koja pokazuje odgodeno
vrijeme sazrijevanja (truljenja), u zemljama gdje vise od po-
la uroda propadne prije nego dode na trZiste?

Sto se tice biljne biotehnologije, ne treba prihvatiti ni
fundamentalizam ni redukcionizam. Vrijeme je da se usta-
le otvorene rasprave koje ¢e argumentirano pojasniti pro-
bleme i pitanja o kojima smo raspravljali. (9)
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Biotehnologija shvaéena u uZem smislu rije¢i obuhvaca
niz novijih tehnika molekularne genetike, koje se u ople-
menjivanju bilja koriste na dva bitno razli¢ita nac¢ina. Prvi
nadin stvaranja novih kultivara biotehnologijom jest oda-
bir pomo¢u markera (Marker Assisted Selection - MAS) (1)
temeljen na razvoju brojnih tehnologija pronalaZenja prik-
ladnih genskih markera te na izradi genskih karata. Tim se
na¢inom novi kultivari stvaraju brZe i preciznije, no isho-
di$ni materijal u oplemenjivanju i dalje je ogranicen spol-
nom kompatibilno$¢u pa se odabir pomoc¢u markera ne
smatra bitno razli¢itim od klasi¢nog oplemenjivanja, niti
su proizvodi tog odabira bitno razli¢iti od klasiénih mo-
dernih kultivara.

Drugi nadin stvaranja novih kultivara jest transfer ge-
na. (2) Kao sinonimi za taj izraz Cesto se koriste izrazi teh-
nologija rekombinantne DNA 1 geneticko inZenjerstvo, a
proizvodi su poznati pod nazivom transgenske biljke (od-
nosno transgenski kultivari) ili geneti¢ki preinadeni orga-
nizmi. Transfer se gena smatra prijepornim prvenstveno
jer je time omogucen prijelaz barijera vrsta.

Pitanja koja se u znanstvenim krugovima i u javnosti
postavljaju pri upotrebi transfera gena mozemo podijeliti
na tri skupine: etic¢ka, ekoloska i agronomska.

Eti¢ka bi se pitanja trebala postaviti prije 1 tijekom la-
boratorijskih istrazivanja kako bi se sprijecila daljnja ispiti-
vanja ako ih smatramo neeti¢nima, nadzor istraZivanja
ako smatramo da postoji opasnost od zlouporabe i usmje-
ravanja istrazivanja, ako smatramo da idu u neZeljenu
smjeru. Pritom treba imati na umu da je usmjeravanje mo-
gulée provestl izravno samo za istraZivanja koja financira
drzava.

Druga skupina obuhvaéa ekoloska pitanja, koja bi se
trebala postavljati tek kad su eti¢ka pitanja rijeSena. Na ne-
ka ekoloska pitanja moguce je dati znanstvno utemeljen
odgovor tijekom visegodi$njih poljskih 1 laboratorijskih
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pokusa pod izravnim ili neizravnim nadzorom odgovara-
ju¢ih drZavnih tijela.

Agronomska pitanja moguce je analizirati tek prili-
kom komercijalizacije transgenskih kultivara. Za razliku
od odredenih ekoloskih pitanja na koja je moguée odgovo-
riti nakon provedenih istraZivanja, agronomska su pitanja
globalna i mnoga od njih nisu isklju¢ivo vezana za upotre-
bu transgenskih biljaka nego za op¢a pitanja buduéeg raz-
vitka poljoprivrede u svijetu.

Mnoge se eti¢ke dileme, a narocito argumenti za zabranu
istrazivanja na podrudju biotehnologije temelje na pitanju:
Smijemo li se uplitati u BoZji posao? 1z toga proizlaze 1 nedo-
umice: Smijemo li stvarati nove oblike Zivota? Kao i: Sto je
prirodno? Javnost opéenito vjeruje da se ta pitanja ti¢u sva-
kog pojedinca, bez obzira na stru¢nost. Ova su pitanja
znanstveno nerjesiva, a razli¢ita istraZivanja javnog mni-
jenja pokazuju, vrlo opéenito uzevsi, da je transfer gena iz
biljke u biljku eti¢ki prihvatljiv, da je transfer gena iz Zivo-
tinje u biljku manje prihvatljiv, a da je transfer gena ¢ovje-
ka u biljku potpuno neprihvatljiv.

Za razliku od istrazivanja koja ukljucuju Zivotinje, a
naro¢ito ona koja uklju¢uju covjeka, u biljnim se istra-
Zivanjima ne postavlja pitanje: Smijemo li organizmima u
istrazivanju nanositi bol? Pretpostavka je stoga da se na bilj-
kama smiju provoditi bilo kakva istraZivanja.

Trete je pitanje: Smije li Zivi organizam postati neéije vla-
snistvod To je pitanje vrlo kompleksno 1 miljenja su podi-
jeljena. Nesuglasice postoje s jedne strane izmedu paten-
tnog sustava i1 sustava zaStite prava oplemenjivaca. Doda-
tan je problem kako rijeiti pitanje “oplemenjivaceva izu-
ze¢a”, “seljakove privilegije” kao i1 prava autohtonih zajed-
nica. Oplemenjivacevim izuzeéem (breeders’ exemption) oz-
nacava se pravo upotrebe zastienog kultivara u oplemenji-
vac¢kim programima sa svrthom stvaranja novih kultivara, a
seljakovom se privilegijom (farmers' privilege) oznacava pra-
vo seljaka da sacuvaju sjeme za$ticenog kultivara iz jedne
sezone da bi ga sijali u sljede¢oj. Pod pravima autohtonih
zajednica obi¢no se razumijeva osiguravanje pravedne raz-
diobe dobiti nastale od koritenja patenata na procese ili
proizvode koji se temelje na iskustvu 1 saznanjima autoh-
tonih zajednica. (3) Veéina razvijenih zemalja ¢lanice su
Medunarodne zajednice za zastitu novih biljnih kultivara
(International Union for the protection of New Varietes of
Plants - UPOV) 1 svoj sustav zatite temelje na Medunarod-
nom ugovoru o zastiti novih biljnih kultivara (Internatio-



nal Convention for the Protection of New Varieties of Plants).
Prvi je ugovor potpisan jo§ 1961. godine, a danas je na
snazi ugovor iz 1991. godme (4) Taj ugovor ukljucuje pi-
tanje oplemenuvaceva izuzeca kao 1 seljakove privilegije.
No, UPOV 1991. je, za razliku od prethodnih ugovora,
pravo oplemenjivaca ogranicio uvodenjem koncepta “u os-
novi izvedenog kultivara (essentially derived wvariety)” po ko-
jem izmedu novostvorenog kultivara i ishodni$nog kulti-
vara mora postojati odredena “minimalna genetska distan-
ca”. No opcenito je misljenje da pojam “minimalne genet-
ske distance” nije dovoljno jasno definiran te da ne postoji
jasan postupak njezina utvrdivanja. Prava seljaka takoder
su ogranicena utoliko $to se uzgoj zasticenog kultivara do-
pusta samo u slucaju proizvodnje u nekomercijalne svrhe,
odnosno u slucaju izravne upotrebe na seljackom gospo-
darstvu. Zbog postojanja tog ugovora, Europski patentni
ugovor (European Patent Convention - EPC) (5) jasno istice
da se biljni kultivari ne mogu patentirati. U SAD-u je stan-
je ponesto kompliciranije jer se biljni kultivari vrsta koje
se vegetativno razmnozavaju za$ticuju na temelju paten-
tnog sustava (1930. Plant Patent Act koji je u skladu s 1952.
General Patent Statute), a kultivari vrsta spolnog razmno-
Zavanja na temelju zastite prava oplemenjivaca (1970. Plant
Variety Protection Act koji je od 1980. godine potpuno u
skladu s UPOV-ugovorom). (6) No od patentnog slucaja
EX PARTE HIBBERD iz 1985. po Opéem patentnom sta-
tutu (1952. General Patent Statute) mogucle je patentirati i
geneti¢ki preinacene biljke, a time 1 iz njih izvedene kulti-
vare. Patentiranje preinacenih gena kao i mnogih drugih
biotehnoloskih otkri¢a (odnosno 1zuma) moguce je 1 pre-
ma Europskom patentnom ugovoru i prema americkom
Opcem patentnom statutu. Pritom u Europi dolazimo do
kontroverzne situacije da oplemenjiva¢ moze slobodno ko-
ristiti za$ti¢eni kultivar u svojem oplemenjivackom progra-
mu, ali ne i patentirani preinadeni gen koji se u tom kulti-
varu nalazi.

Cetvrta skupina pitanja jest: Imamo li pravo znati $to je-
demo? Mnogi se transgeni kultivari koriste u prehrambenoj
industriji te dolaze do potrofa¢a u mnogim razli¢itim
prehrambenim proizodima. Pritom se postavlja pitanje nji-
hova jasnog oznacfavanja kako bi se po$tovala prava po-
trofaca. Americko tijelo zaduZeno za kontrolu prehrambe-
nih proizvoda 1 lijekova (Food and Drug Adiminstration -
FDA) (7) ne trazi oznacavanje proizvoda geneticki prei-
nacenih organizama, uz argument da bi to zahtijevalo pot-
puno odjeljivanje procesa proizvodnje i prerade “normal-
nih” 1 transgenskih kultivara u svim fazama (npr. Zetva,
skladistenje, prijevoz, prerada, distribucija) zbog opasnosti
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od mijesanja. Stajalite mnogobrojnih nevladinih organiza-
cija 1 udruzenja potrosaca jest da je pravo izbora prehram-
benih proizvoda nepovredivo te da se u svim slucajevima
oznacavanje mora provesti. Ako tvrtke koje su na bilo koji
nacin dio procesa proizvodnje i prerade transgenskih kul-
tivara nisu sposobne odijeliti “normalne” od transgenskih
kultivara, komercijalizacija prehrambenih proizvoda gene-
ti¢ki preinalenih organizama treba se sprijeciti sve dok na-
predak znanosti i tehnologije ne rijesi taj problem. Europ-
ska zajednica se odludila za pomirljivije rjeSenje. Prema
Uredbi EZ o oznaéavanju geneticki preinalenih kultivara
soje 1 kukuruza (8) koja j je prihvacena 1998. oznacavanje
prehrambenih pr01zvoda je obvezatno, no postoje odre-
dene iznimke. Od oznacavanja su izuzeti proizvodi kod
kojih se transgena DNA ili bjelandevina vise ne mozZe iden-
tificirati kao 1 proizvodi kod kojih se odredene tvari trans-
genskih biljaka koriste samo kao aditivi. Argumenti za
uvodenje iznimaka prakti¢ne su prirode, a svode se jedno-
stavno na to da ako nije moguée ustanoviti razliku izmedu
proizvoda “normalnih” i transgenskih kultivara, jednako
tako nije moguée nadzirati da li proizvodali provode

Uredbu.

Ekologka pitanja koja se postavljaju u vezu s uvodenjem
transgenskih kultivara u poljoprivrednu praksu su brojna.
Svaki pojedini novonastali transgenski kultivar potrebno
je podrobno ispitati te, koliko god je to moguce, predvid-
jeti njegov utjecaj na druge organizme, pa i na ¢ovjeka. Po-
stoji, naravno, i vrlo proSireno mlsl]en]e da ¢ovjek jedno-
stavno ne posjeduje dovoljna znanja da bi uopée mogao
predvidjeti taj utjecaj.

Moguce opasnosti od transgenskih biljaka mogle bi se
saZetl na sljedeéi nacin (9): 1) opasnost da transgena biljka
postane opasan korov u poljoprivredi i/ili da se prosiri u
prirodnom habitatu; 2) opasnost da transgena biljka pre-
nese preinadene gene na divlje srodnike koji bi mogli po-
stati opasni korovi; 3) opasnost od evolucije otpornosti u
patogena, Stetnika 1 korovskih vrsta; 4) opasnost od ut]eca-
ja transgenske biljke na neciljane organizme, pa i1 na ¢ovje-
ka.

Opasnost da transgena biljka postane opasan korov u
poljoprivredi i/ili da se prosiri u prirodnom habitatu ovisi
o tome u ¢emu je razlika izmedu “normalnih” i transgen-
skih biljaka. Ovisno o kojoj se biljnoj vrsti radi, potrebno
je ispitati mogucnost preZivljavanja te vrste u prirodnom
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Opasnost da transgena biljka prenese preinacene gene
na divlje srodnike koji b1 mogli postati opasni korovi ovi-
si prvenstveno o nazo¢nosti divljih srodnika u proizvod-
nim podruéjima transgenskih kultivara, pri ¢emu se osobi-
ta pozornost mora posvetiti narocito u centrima biorazno-
likosti odredene kulturne vrste. Navedena opasnost tako-
der ovisi 0 mnogim drugim ¢imbenicima, kao $to je npr.
vrijeme cvatnje, nazo¢nost polinatora, spolna kompatibil-
nost, a ta se svojstva bitno razlikuju ovisno o biljnoj vrsti.

Opasnost od evolucije otpornosti patogena, $tetnika i
korovskih vrsta vrlo je tesko ili gotovo nemoguée predvid-
jeti. Ta opasnost nije vezana isklju¢ivo za transgenske bilj-
ke 1 to je problem koji prati poljoprivredu od samih po-
Cetaka moderne industrijalizirane proizvodnje. S jedne stra-
ne postoji misljenje kako je taj problem dovoljan razlog da
se zabrani komercijalizacija transgenskih biljaka. Suprotno
je misljenje kako treba pojalati nadzor 1 neprestano pratiti
interakeiju izmedu transgenskih kultivara i ostalih organi-
zama. Pritom se smatra da je moguce osmisliti znanstveno
utemeljen plan komercijalizacije transgenskih kultivara kao
1 zadtitnih mjera sa svrhom da se sprije¢i evolucija genetski
otpornih organizama.

Takoder je tesko procijeniti opasnost od utjecaja tran-
sgenske biljke na neciljane organizme, odnosno na ekosu-
stav u gjelini, jer nije mogucée predvidjeti s kojim ¢e sve or-
ganizmima transgenske biljke do¢i u dodir. Prvenstveno se
tu radi o utjecaju na mikroorganizme tla kao i na mnoge
korisne kukce. Drugi veliki niz pitanja postavlja se u vezi s
utjecajem transgenske biljke na zdravlje ljudi (toksi¢nost,
kancerogenost, alergije, kakvoc¢a prehrambenih proizvoda
itd.). Jasno je da ta opasnost uvelike ovisi o biljnoj vrsti i o
preinadenom genu/svojstvu.

Rizik od transgenskih biljaka mora regulirati zakon a
odrediti ga treba nepristrano stru¢no tijelo. (10) Pritom
mora postojati jasno razradena metodologija provedbe 1
analize rezultata laboratorijskih i poljskih pokusa, koju
treba neprestano pobolj$avati. Pogresne procjene su mo-
guce te je potrebno razraditi mjere zastite stanovni$tva i
okoli$a 1 u slucaju nepredvidenih potencijalno opasnih si-
tuacija.

Agronomska pitanja

Tijekom mnogobrojnih rasprava o komercijalizaciji trans-
genskih biljaka postavljaju se 1 neka opéa agronomska pi-
tanja koja Cesto nisu vezana isklju¢ivo za transgenske bilj- 191
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ke, a ponekad zahvadaju i podrudja izvan agronomske zna-
nosti, pa 1 izvan znanosti uopce.

Jedno od prijepornih pitanja jest rjeSavanje problema
gladi u svijetu. Taj argument jednako koriste 1 pristase bio-
tehnologije predvodeni velikim multinacionalnim korpo-
racijama, kako bi dokazali da ¢ée biotehnologija rijesiti pro-
blem u svijetu, kao 1 njezini protivnici dokazujuéi da e se
uvodenjem trangenskih biljaka u proizvodnju produbiti
jaz izmedu bogatih 1 siromasnih. Problem gladi u svijetu
nije prvenstveno agronomski problem pa je samim tim 1
irelevantan u raspravi o biotehnologiji. Tijekom '60-ih go-
dina zapadne, razvijene zemlje zapocele su financirati
mnogobrojna poljoprivredna istraZivanja u nerazvijenim
zemljama kako bi se rijesio problem gladi u svijetu. Ta na-
oko vrlo humana inicijativa poznata pod imenom “zelena
revolucija” ubrzo je bila raskrinkana kao jo$ jedna od uo-
bidajenih politi¢kih igara onda$njih velikih sila, zapoceta
iz straha od §irenja tada mnogo opasnije “crvene” revoluci-
je. (11) Od tada je postalo jasno da se problem gladi u svi-
jetu mozZe sustavno rjeSavati, no za to je potrebna prven-
stveno politicka volja.

Treba istaknuti da veéina inovacija u poljoprivredoj
biotehnologiji nije potaknuta stvarnim potrebama pove-
¢anja poljoprivredne proizvodnje nego profitom. (12) Uvo-
denjem transgenskih kultivara u proizvodnju razvitak po-
ljoprivrede vjerojatno se nece promijeniti nego Ce nastaviti
u davno zapocetom smjeru koji ukljucuje i mnoge negativ-
ne pojave.

Od negativnih pojava isti¢e se daljnja industrijalizaci-
ja poljoprivredne proizvodnje na $tetu razvoju odrZive po-
ljoprivrede, okrupnjavanje poljoprivrednih gospodarstava i
propadanje manjih proizvodada, te sve veca ovisnost poljo-
privrednih proizvoda¢a o malom broju multinacionalnih
korporacija.

Analiziramo li do sada komercijalizirane transgenske
kultivare kao 1 kultivare koji su u razli¢itim fazama ispiti-
vanja u SAD-u, vidljivo je da biotehnologija prati opéi
trend industrijske poljoprivrede. Broj kulturnih biljnih
vrsta na kojima se temelji poljoprivredna proizvodnja sve
je manji. Glavnina se biotehnoloskih istraZivanja obavlja
na visokoprofitabilnim kulturama (cash crops - kukuruz,
soja, krumpir, rajéica, pamuk). Time se $iri i monokultur-
na proizvodnja. Kultivari su genetski sve sli¢niji jer se u
oplemenjiva¢kim programima koristi samo elitni opleme-
njiva¢ki materijal. Transfer odredenoga poZeljnog gena u
vide razli¢itih organizama (otpornost na herbicid glifosat -
soja, kukuruz, pamuk, uljana repica; istrazivanja u tijeku
na péenici, $eCernoj repi, salati 1 krumpiru) povectava ge-
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Sve su te pojave mnogima odavno poznate, no njiho-
vo je rjeSavanje moguée samo dogovorom na najvi§oj razi-
ni - unutar Ujedinjenih naroda, odnosno FAO-a. Zadovo-
ljavajuéi je pocetak takvoga dogovaranja osmisljavanje 1
potpisivanje Konvencije o bioloskoj raznolikosti (14) kao 1
potpisivanje Programa za 21. stoljeCe (Agenda 21) (15)
1992. godine na Skupu o Zemlji (Earth Summit) u Rio de
Janeiru. Pretpostavka jest da bi mnogobrojnim poticajnim
mjerama na svim razinama poljoprivredna proizvodnja
mogla krenuti u odrzivom smjeru, uz ocuvanje okolisa 1
vecu upotrebu bioraznolikosti. Biotehnologija bi tu mogla
imati znacajnu ulogu u diverzifikaciji poljoprivredne pro-
izvodnje uvodenjem zanemarenih i novih biljnih vrsta u
kulturu te pronalazenjem novih nacina upotrebe razli¢itih
biljnih vrsta uz sve ve¢u upotrebu biljnih genetskih izvora.
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Poljoprivredna ¢ biotehnologija  biti
Jedna od najvecih nesreca u povijesti
kapitalistickih korporacija. Tu industri-
Ju unistit ée odgovornost za nekontroli-
rano preskakivanje gena i time izazva-
nih posledica.

Jeremy Rifkin (1998)

Nikada u svojoj povijesti ¢ovjedanstvo nije tako ne-
spremno docekivalo nove tehnoloske 1 ekonomske izazo-
ve. Podrazumijeva se da ¢e u nekoliko sljede¢ih desetljeéa
na$ nadin Zivota biti iz temelja promijenjen. Vjeruje se da
e te promjene biti znacajnije od onih nastalih u protek-
lom tisuéljeu. Sljedele, 21. stoljece bit ée stoljece bioteh-
nologije, geneti¢kog inZenjerstva, ali vrlo vjerojatno 1 sto-
lje¢e straha od genetskog otpada.

Pristade biotehnologije, odusevljeni njezinim mogué-
nostima, prikazuju geneticko inZenjerstvo u pozitivnom
svjetlu, a neke od njihovih pohvala biotehnologiji i uo-
bicajeni argumenti mogu se razmotriti 1 s druge, ne tako
ruzilaste strane. Vjerojatno je jedna od najée$é¢ih tvrdnji
sljedeca:

Ovo nije niSta novo, ¢ovjek manipulira genima vec ti-
sucama godina.

Tocno: Ovisno o tome $to je za nas manipulacija ge-
nima. U Sirem smislu toga pojma domestikacija bilja po-
Cetak je manipulacije biljnim genima. Premda tada, prije
oko 10 tisuca godina, na$ predak jo$ nije znao $to je to
gen niti je imao i najmanju predod’bu o nasljedivanju
svojstava, na temelju vanjskog izgleda biljke 1 ukusa plodi-
na (fenotipska svojstva rezultat su interakcije gena i oko-
lisa) odabirao je pojedine individue. Iz toga proizlazi da je
manipulacija genima u biljogojstvu jedno od najstarijih za-
nimanja ¢ovjeka. Ilustracije radi u Tablici 1 navedeni su
neki znacajniji datumi vezani za, nazovimo to postupak ili
spoznaju o manipulaciji genima u biljnom svijetu. Iz njih
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o naslijedu u biljogojstvu

je vidljiv razvoj znanja o nasljedu, kao i utjecaj tog znanja
na ekonomski razvoj proizvodnje hrane 1 samoga drustva.
Medutim, problem nastaje ako se pojam manipulacije ge-
nima razmatra preciznije, $to proizlazi iz druge cesto ko-
ri§tene tvrdnje:

Geneti¢ko inzenjerstvo jednako je konvencionalnom
oplemenjivanju bilja.

Netoc¢no: Konvencionalno oplemenjivanje i geneti¢ko
inZenjerstvo dva su zasebna svijeta. Konvencionalno ople-
menjivanje temelji se na vertikalnom prijenosu gena od ro-
ditelja na potomstvo unutar iste vrste ili izmedu srodnih
vrsta koje se medusobno ipak mogu krizati, dakle koristi
se postupak koji je prirodan i koji se dogada u nasoj okoli-
ni 1 bez pomo¢i ¢ovjeka. Suprotno tome, geneticko inZe-
njerstvo koristi tzv. horizontalan prijenos gena izmedu
potpuno nesrodnih vrsta koje se medusobno u prirodi ne
mogu pariti, 1 koje Cesto d1]el1 jaz od nekoliko milijuna
godina evolucijskoga razvoja. Priroda je svaku vrstu zadtiti-
la od prodora strane nasljedne osnove (DNK), ali ¢ovjek je
nasao nacina da svlada postojeée prepreke. Za tu svrhu ko-
risti umjetno konstruirane vektore - prenositelje odrede-
noga gena, odnosno segmenta (DNK).

2000. pr. Krista: Prvi pisani dokument o umjetnoj poli-
naciji datulje (vrijeme asirskog kralja Hamurabija).

1676. Nizozemci prvi poéinju plemenjivati ukrasno bilje.

1694. J. R. Camerarius pise izvjes¢e o postojanju spola u
bilja - temeljem pokusa polinacije.

1779. T. A. Knight (1759-1835) koristi plansku hibridi-
zaciju za pobolj$anje usjeva.

1809. J. B. de Monet Lamarck postavlja tezu o adaptaciji
vrsta u borbi za samoodrzanje te o prijenosu pro-
mjene na potomstvo.

1843. Luis Vilmorin osniva prvu sjemensku kompaniju.

1859. Charles Darwin postavlja teoriju evolucije: “On
the Origin of Species by means of natural selec-
tion”.

1864. Bogoslav Sulek (1816-1895) pife prvi ¢lanak o op-
lemenjivanju bilja u Hrvata “Plemenitba bilja”.

1864. Gregor Mendel (1822-1884) postavlja osnovne za-
kone nasljedivanja temeljene na rezultatima poku-
sa s hibridizacijom graska.

1864. U Svalofu (Svedska) osnovano je prvo UdruZenje
proizvodacda sjemena.

1898. W. M. Hays prlm]en]me pedigree-metodu pri ople-
menjivanju pSenice i zobi.



1906. W. Bateson daje znanosti o nasljedivanju naziv
“genetika” te definira GEN kao nasljednu jedinicu
koja kontrolira pojavu i razvoj nekog svojstva.

1921. Prvi komercijalni hibrid kukuruza nazvan Burr-
Leoming Hybrid (SAD).

1922. Osnovana je prva sjemenarska kompanija u SAD-u
- Pioneer Hybrid Corn Co.

1927. H. J. Mdller izvje$¢uje o induciranim mutacijama
(X-zrake) na Drosophyla melanogaster (Nobelova
nagrada 1946. godine).

L. J. Stadler koristi X-zrake za izazivanje mutacija i
proucava frekvenciju promjena na endospermu ku-
kuruza.

1932. R. A. Fisher utemeljuje populacijsku genetiku (“Ge-
netical Theory of Natural Selection”).

1937. T. Dobzhansky utemeljuje evolucijsku genetiku
(“Genetic and Origin of Species”).

1953. J. D. Watson 1 F. H. C. Crick predlozili su model
dvostruke spirale DNK kao nositelja geneti¢kog za-
pisa. (Nobelova nagrada 1962. godine).

1961. F.Jacob iJ. Monod - geneti¢ki kod i regulacija sin-
teze proteina, operon koncept. (Nobelova nagrada
1965. godine).

1975.  Prvi pravilnik o izbjegavanju rizika pri istrazivanju
rekombinantne DNK (Asilomar, California).

1980. Prvi patent za geneti¢ki modificirani mikroorgani-
zam (General Electric Co.).

1980. Prva transgena biljka: uspjesno prenesen gen za
protein zeolin iz graha u suncokret.

1996. Masovna poljoprivredna proizvodnja na osnovi
GMO zasnovana na 2 milijuna hektara.

1998. Pokusom dokazano $tetno djelovanje transgenoga
krumpira na pokusne Zivotinje (Stakor).

Tijekom izrade umjetnih vektora njihova virulentnost je
ponistena, pa oni nisu patogeni niti opasni za ¢ovjeka.

Neto¢no: Kao vektori (prenositelji gena) mogu po-
sluziti virusi, plazmidi i1 transpozoni.

Virusi su infektivne Cestice koje se sastoje od genetske
materije u proteinskom omota¢u. Oni su uzro¢nici mno-
gih biljnih 1 animalnih bolesti, ukljuc¢ujuéi rak. Virusi koji
napadaju bakterije nazivamo bakteriofagi, ili skraceno fagi.

Plazmidi su replicirajuce jedinice genetskog materijala
(DNK) izvan kromosoma, a transpozoni su pokretljive re-
plicirajuée jedinice genetskoga materijala (DNK), koji se
moZe premjestati unutar ili izvan kromosoma. Plazmidi 1
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transpozoni obi¢no su nositelji gena virulencije ili gena za
otpornost na antibiotike.

Horizontalni prijenos gena izmedu nesrodnih vrsta
moguce je ostvariti: transdukcijom, transformacijom ili
konjugacijom.

Transdukeija - infekcija virusom. Kolika je mogué-
nost prijenosa DNK tim na¢inom najbolje pokazuje ¢inje-
nica da je tijekom 24 sata 1/3 ukupne populacije bakterija
izloZena napadu faga, koji su potencijalno u stanju preni-
jeti strani gen u novog domacina (Ho i sur., 1998). Danas
se pouzdano zna da fagi sudjeluju u horizontalnom prije-
nosu gena virulencije u bakterija. Napadnute i transformi-
rane bakterije mogu tako gotovo trenutno iz neopasne, be-
nigne forme prijeéi u malignu, patogenu formu.

Transformacija - usvajanje, odnosno ugradnja u stani-
cu dijelica DNK iz okoli$a. DNK se oslobada u okoli§ pri-
likom uginuca stanice, ali i tijekom Zivota organizma. Pre-
ma tome okoli$ je vrlo bogat sa DNK, pa tako morska vo-
da moZe sadrzavati 0,2 do 44 mg DNK na 1 litru, a sedi-
ment svjeze vode 1 do 1 mg/gr. U tlu je takva DNK
zadtiCena od degradacije vezanjem na huminske kiseline,
Cestice gline ili pijeska. Poluvijek raspada DNK vezane na
Cestice tla iznosi 9 do 28 sati ovisno o tipu tla, a u mor-
skom sedimentu 140 do 235 sati (Lorenz i Wackernagel,
1994). Oslobadanje gole DNK iz transgenih organizama u
okoli§ postaje ekoloski problem, jer ¢ak i kratka sekvenca
DNK moZe imati znadajan geneti¢ki u¢inak na organizam
u koji je integrirana, ali kojem nije prvotno namijenjena.
Utvrdeno je npr. da gola DNK nekih virusa moze inficira-
ti domacina prema kojem je mati¢ni virus kao ¢elina
neucinkovit (Traavik, 1995).

Konjugacija - neuobicajeno parenje izmedu nesrod-
nih vrsta. Danas je poznato da i taj tip horizontalnog pri-
jenosa gena u prirodi nije tako rijedak, no mehanizmi jos§
nisu dovoljno prouceni. Poznati su tzv. promiskuitetni
plazmidi, koji prelaze prepreke izmedu filogenetski udalje-
nih vrsta prenoseéi nasljednu osnovu. Danas se rutinski
koristi nekoliko promiskuitetnih konjugativnih plazmida
u konstrukciji prijenosnika posredstvom E. coli ili Agrobac-
terium 1 drugih udaljenih vrsta. Takvi su vektori nezaustav-
ljivi jer nose izvore replikacije, kao 1 konjugativnog tran-
sfera za obje vrste. Nadalje, transpozoni mogu biti preno-
siteljt DNK, te se Cesto koriste u izgradnji vektora. Pretpo-
stavlja se da je tijekom posljednjih desetljeta posebna vrsta
takvih transpozona, nazvana integron, ukljucena u stva-
ranje multirezistentnih R-plazmida (Davies, 1994). Inte-
gron nosi vlastiti gen koji kodira enzim integrazu, koja je
opet u stanju katalizirati specifi¢nu integraciju kazeta s ge-



nom rezistentnim na antibiotik 1 odgovaraju¢im promoto-
rom nuznim za ekspresiju toga gena. Integron moze nositi
nekoliko kazeta, svaku za rezistenciju prema drugom anti-
biotiku, te moZe omoguditi rekombinaciju izmedu posto-
je¢ih kazeta. Novonastala egzoti¢na fuzija gena daje multi-
funkcionalnu rezistenciju prema antibioticima. Integron
moze preskakati s bakterijskog kromosoma na plazmid, te
se tako prenositi na drugu bakteriju tijekom konjugacije.

Da bi se povecala vjerojatnost horizontalnoga prijeno-
sa gena, umjetni su vektori sadinjeni od dijelova najinfek-
tivnijih prirodnih vektora iz kojih su uklonjeni ili oteceni
dijelovi DNK koji uzrokuju bolest. Medutim, to jo§ uvijek
ne znaci da se ti opasni dijelovi DNK ne mogu poslije na-
doknaditi iz drugih virusa i1 parazitskih cestica uvijek pri-
sutnih u okoli$u. Gen koji ¢ovjek Zeli prenijeti integrira se
unutar genetskoga materijala vektora, ili je slobodno “upa-
kiran” unutar proteinskog omotaca virusa. Takoder je ut-
vrdeno da antibiotici mogu povecati ucestalost horizontal-
noga transfera gena od 10 do 10.000 puta (Torres i sur.,
1991, Mazodier 1 Davies, 1991, Ho 1 sur., 1998) i time
stvoriti idealne uvjete za $irenje otpornosti na antibiotike.

Umjetno sadinjen vektor obi¢no sadrzi 1 jedan ili vise
markera za rezistenciju na antibiotike, kako bi se mogla
detektirati efikasnost prijenosa koristenjem odgovarajuceg
antibiotika. Buduéi da je genetickom inZenjerstvu svrha
povecati vjerojatnost horizontalnog prijenosa gena, moze
se ocekivati da se geni za rezistenciju prema antibioticima,
kao 1 geni virulentnosti, pogreskom rasire i rekombiniraju
te tako stvore nov, na antibiotike otporan patogen.

U stvarnosti pojava novih virulentnih patogena i §i-
renje otpornosti prema antibioticima samo je jedan od
oblika promjena koje su prouzrocene geneti¢kim inZenjer-
stvom favoriziranog horizantolnoga prijenosa gena. Da-
nadnje spoznaje upuéuju na zakljucke da je rezultat takve
aktivnosti pojava novih sojeva bakterija odgovornih npr.
za pojavu epidemije kolere u Indiji (1992) i u novije vrije-
me $irenje bakterije E. coli rasa 0157:H7; u Japanu 1996.
godine (10 tisu¢a oboljelih i 12 smrtnih slucajeva); u Skot-
skoj 1997. godine (tisu¢e oboljelih 1 20 smrtnih slucajeva).
Specifi¢ni toksin te virulentne rase E. coli prenesen je hori-
zontalnim transferom gena VT1 iz Shigele (Ho 1 sur., 1998).
Na sli¢an naéin putem horizontalnih prijenosa gena i nji-
hova medusobnog rekombiniranja ve¢ su stvorene popula-
cije bakterija s multiplom otporno$¢u na antibiotike, pa
tako prema izvjeséu Svjetske zdravstvene organizacije (WHO
Report, 1996) danas je 60% infekcija zadobivenih u bolni-
cama SAD-a rezistentno na sve poznate antibiotike. Dva
soja E. coli izolirana u Engleskoj otporna su na 21 od
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ukupno 22 uobicajena antibiotika (Ho 1 sur., 1998), a u Ja-
panu je izoliran soj Staphylococcus aureus otporan na nedav-
no razvijen antibiotik vancomycin (Day, 1997). U Talijana
otpornost Streptococcus pyogenes prema erytromycinu U raz-
doblju od dvije godine (1993-1995) uvetana je 20 puta
(Cornaglia 1 sur., 1996). Ovo su samo neki primjeri pojave
otpornosti prema antibioticima. Istodobno se javljaju i no-
vi uzro¢nici bolesti, pa je tako tijekom samo osam godina
(1988-1996) identificirano pedesetak novih virusa (Mahy,
1997). U Tablici 2 navedene su neke bolesti koje su se po-
javile u posljednje vrijeme.

1977. Legionella pneumophila, potencijalno fatalna le-
gionarska bolest.

1977. Ebola virus, hemoralgi¢na vrudica - fatalna gotovo
¢ak u 80% slucajeva.

1977. Hantaan virus, potencijalno fatalana hemoralgi¢na
vruéica s bubreznim sindromom.

1977. Campylobacter jejuni, uzroénik proljeva.

1980. Humani T-lymfotropni virus (HTLV-1), uzro¢nik
jedne vrste leukemije.

1981. Staphylococcus aureus, bakterija, toksi¢ni sindrom.

1982. Escherichia coli O157:H7, bakterija, uzro¢nik krva-
vog proljeva.

1982. HTLV-2 virus, uzro¢nik jedne vrste leukemije.

1983. Helicobacter pylori, bakterija, uzro¢nik raka Zeluca.

1983. HIV, uzro¢nik nedostatka imuniteta u covjeka
(AIDS).

1985. Enterocytozoon bieneusi, parazit, uzro¢nik tesko
izlje¢iva proljeva.

1986. Cyclospora cayetanensis, parazit, uzro¢nik tesko iz-
ljeciva proljeva.

1988. Hepatitis E-virus, uzro¢nik epidemije Zutice u vru-
¢ih podneblja

1988. Humani virus herpesa 6, uzro¢nik vrudice 1 osipa.

1988. Salmonella typimurium, bakterija, uzro¢nik proljeva.

1989. Hepatitis C, virus, uzro¢nik raka jetre.

1989. Ehrlichia chafeensis, bakterija, uzro¢nik infekcija.

1991. Guanarito virus, uzro¢nik venezuelske hemoralgi-
¢ne vrudice.

1991. Encephalitozoon hellem, parazit, uzro¢nik konjuk-
tivitisa.

1991. Nova vrsta Babesia, parazit, uzro¢nik infekcija.

1992. Novi soj Vibro cholerae 0139, uzro¢nik epidemij-
ske kolere.

1992. Bartonella henselae, bakterija, uzroénik tumora krv-
nih zila.

1993. Sin Nombre virus, uzro¢nik sindroma di$nih puteva.



1993. Encephalitozoon cuniculi, parazit, pro$irena bolest.

1994. Sabia virus, uzro¢nik brazilske hemoralgi¢ne vru-
Cice.

1994. Equine morbilivirus, uzro¢nik bolesti di§nih puteva.

1995. Humani herpevirus 8, uzro¢nik Kaposijeva sarko-
ma kod pacijenata s AIDS-om.

1995. Novi virus majmunske groznice, potencialno fata-
lan za covjeka.

1996. Novi hantavirus, prenosi se s ¢ovjeka na Covjeka.

Premda su, posebno u svijetu mikroorganizama, pri-
rodni vektori za transfer gena (virusi, plazmidi i transpo-
zoni) oduvijek postojali, oni su bili specifiéni za doma-
¢ina, pa se prijenos ostvarivao uglavnom izmedu indivi-
dua iste vrste. Prema tome geneticko inZenjerstvo otvorilo
je put horizontalnom prijenosu gena na nacin koji do sa-
da priroda nije poznavala.

Horizontalni prijenos gena daje ocekivane promjene
svojstva domacina.

Netoc¢no: Prijenos gena je slu¢ajan, ne moze se ciljano
predvidjeti kromosom niti lokacija na njemu, pa ¢ak s pot-
punom sigurno$éu niti njegova izrazajnost. Za ilustraciju
navodi se primjer australskih znanstvenika koji su Zeljeli
promijeniti boju ruze prijenosom gena za plavu boju cvije-
ta iz petunije. Nemalo su se iznenadili kad su vidjeli da je
1 nakon uspjesno prenesenoga gena za plavu boju, ruza i
nadalje imala ruZidast, odnosno crven cvijet. Medutim,
kad su plavi gen petunije ugradili u karanfil, ruZicasti ili
crveni cvijet postao je ljubidast. Gen petunije odgovoran
za plavu boju cvijeta kodira sintezu enzima prijeko potreb-
nog u tvorbi molekule plavoga pigmenta zvanog delfini-
din. Medutim, nije bilo jasno zasto gen djeluje u karanfi-
lu, a ne 1 u ruzi? Poslije se pokazalo da je problem u kise-
losti stani¢nog soka vakuola latica ruze. Da bi pigment
delfinidin poplavio, treba mu luZznata sredina, a ona je u
latica ruza kisela. Dakle, sljede¢i korak bio bi klonirati gen
koji ¢e kiselu vakuolu latice u¢initi luznatom. No sada oni
istl znanstvenici koji su § puno optimizma krenuli u prvi
pothvat s ruzom, nisu vi$e tako sigurni u uspjeh. Naime,
$to ako prirodni ruZini pigmenti, crveni cianadini 1 na-
rancasti perlagonidini ipak prevladaju plave delfinidine?
(Concar, 1998)

Ocekivani udinak horizontalnoga transfera gena te-
melji se na pogre$nom shvacanju o tome $to geni zapravo
jesu 1 §to mogu uciniti. Geneti¢ki determinizam danas se
opéenito smatra velikom zabludom (Svajger, 1997). Gen
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Cesto kontrolira izraZajnost vise fenotipskih svojstava (ple-
lotropni udinak gena), odnosno cesto je jedno svojstvo
odredeno akcijom vise gena, izrazajnost kojih ovisi o nizu
vanjskih (okoli$nih) uvjeta.

Velika je moguénost da geneti¢kim inZenjerstvom ma-
nipulirani gen u novoj sredini i u suradnji s novim susje-
dima (genima) da neocekivan fizioloski ili biokemijski uéi-
nak. Lako je moguce da, do tada za ljudsko zdravlje bezo-
pasna jestiva biljka pocne proizvoditi alergen ili toksi¢nu
tvar. Pojava alergija 1 smanjenja imunologke otpornosti ve¢
je 1 znanstveno zabiljeZena, pa je jedna od kompanija (Pio-
neer), zbog izazivanja alergije, morala s trzita povuéi gene-
ti¢ki modificiranu soju, iako ju je prije toga promicala kao
najbolje testirani novi proizvod.

Hrana od GMO-a nije opasna za zdravlje ¢ovjeka.

Netoc¢no: Sigurnost 1 bezopasnost prehrambenih pro-
izvoda od GMO-a nije dovoljno ispitana jer se multinacio-
nalne biotech-kompanije Zure $to prije vratiti velika finan-
cijska sredstva uloZena u istrazivanja. Tako se dogada da
nedovoljno ispitana hrana dolazi na trziste, a kupci, ne
svojom voljom, postaju pokusne Zivotinje za njezino testi-
ranje. Tu tvrdnju najbolje potvrduje pokusaj prikrivanja
alarmantnih rezultata hranidbenih pokusa na $takorima
koje je u Skotskoj proveo dr. A. Pusztai (Gillard i sur.,
1999). Sporni hranidbeni pokus proveden je sa GM-krum-
pirom u koji je unesen gen iz visibabe. Taj gen transgenoj
biljci daje sposobnost proizvodnje tvari nazvane GNA-lek-
tin, koji ima insekticidni uc¢inak. Dosada$nje spoznaje o
lektinu visibabe nisu uputile da je toksican za sisavace, pa
je zato 1 uklju¢en u GM-krumpir, rizu, uljenu repicu, ku-
pus 1 druge biljne vrste. Pokusi su pokazali da je GM-
-krumpir s vlastitim lektinom u mladih $takora usporio
rast, oftetio imunologki sustav te izazvao znacajne promje-
ne na vitalnim organima (mozgu, Stitnjadi, bubrezima, sle-
zeni, zelu¢anoj stijenci). Nasuprot tome lektin visibabe po-
mije$an s obi¢nim krumpirom u istoj koncentraciji nije
$tetno djelovao. Kad su objavljeni rezultati tih istrazivanja
(kolovoz, 1998) dr. Pusztai je prisilno umirovljen, a vjero-
dostojnost rezultata je zanijekana. Tek na zahtjev meduna-
rodne znanstvene javnosti rezultati su ponovno razmotre-
ni, prihvaéeni kao to¢ni a dr. Pusztai je rehabilitiran (ve-
ljaca, 1999).

Spomenuti nalaz je posebno znacajan jer pokazuje da
$tetni ucinak nije posljedica lektina, nego modifikacije ko-
ja se dogodila pri prijenosu gena u krumpir. Krivac bi mo-
gao biti 1 vektor - virus koji se koristi za horizontalni pri-



jenos gena. Isti je vektor koriSten i u Monsantovoj Roun-
dup Ready soji. Dr. Pusztai, znanstvenik otvorenoga uma,
pobornik primjene hrane od GM-biljaka pod uvjetom da
je prethodno ispitana u neovisnom laboratoriju, sada iz-
javljuje da nikada ne bi jeo GM-krumpir, te da nije poste-
no koristiti gradane kao pokusne zamorce, bez njihove
privole i znanja. Stoga ne ¢ude izjave uglednih znanstveni-
ka poput one dr. lana Gibsona s University of East An-
glia, koji kaze: “Mnogo je toga nepoznato o opasnostima
nove GM-hrane 1 dok ona ne bude potpuno ispitana, ne
mozZemo pucanstvo, a posebno djecu, izloZiti riziku.”

Genetski modificirani usjevi daju vise urode.

Netoc¢no: Ve¢ je odavno dobro poznata ¢injenica da je
urod sloZeno svojstvo od vise komponenata rodnosti (npr.
u Zitarica urod ¢ine sljedece komponente: broj klasova po
jedinici povrsine, broj zrna u klasu 1 masa 1000 zrna).
IzraZenost svake komponente rodnosti ovisi pak o interak-
ciji viSe gena i okolida. Geneticko inZenjerstvo danas u
stanju je prenijeti samo jedan gen, pa proizlazi da tim po-
stupkom nije moguce bitno djelovati na promjenu rodno-
sti. Kukuruz otporan na kukuruznog moljca nee imati
vi§u rodnost, on ¢e eventualno biti zasticen od gubitka po-
tencijala uroda zbog napada tog Stetnika. No tamo gdje
Stetnik ne pravi vele Stete, takvo Ce svojstvo biti gotovo
beznadajno. Tako biotech-korporacije u promicanju svojih
proizvoda isticu vi$u rodnost, mnogi podaci s proizvod-
nih povr§ina GM-usjeva ne potvrduju tu tvrdnju. Nasu-
prot tome, neki podaci iz proizvodnje pokazuju smanjene
urode 1 genetsku nestabilnost usjeva. S obzirom na kratko
vremensko razdoblje razvoja 1 istrazivanja, drugo se nije
trebalo niti olekivati.

Biotehnologija i geneti¢ki inZenjering rije§it Ce prijet-
nju gladi sve brojnijem Covjecanstvu.

Neto¢no: Premda je na prvi pogled rije¢ o najznacaj-
nijem obecanju biotehnologije, ova je izjava ujedno i vrlo
licemjerna. Pogledajmo ¢injenice! Danas, iako na svijetu
ima dovoljno hrane za cjelokupno pudanstvo, svakog dana
od gladi umire 35 tisu¢a ljudi. Dakle, pitanje gladi nije pi-
tanje proizvodnje hrane, nego politicko pitanje, problem
raspodjele hrane, i treba ga rjeSavati na drugim mjestima.
A da bismo shvatili kako je multinacionalnim kompanija-
ma vazan jedino profit, najbolje nam moze pokazati slucaj
patentiranja do sada najmonstruoznije tehnologije mono-
pola, pogrdno nazvane terminator-tehnologija:
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Ameri¢ko ministarstvo poljoprivrede 3. ozujka 1998.
godine prihvatilo je patent na Technology Protection Sys-
tem - u svijetu pogrdno nazvan terminator-tehnologija.
Patentni zahtjev podnijela je malo poznata tvrtka Delta
and Pine Land Co. Terminator je u osnovi u biljku gene-
tickim inZenjeringom ugraden samoubilacki mehanizam,
koji moze biti aktiviran odredenim vanjskim okidacem.
Rezultat je samounistenje (samotrovanje) biljke sljedece ge-
neracije. U tom slucaju kao okida¢ sluzi antibiotik tetra-
ciklin. Time bi se sprijecilo farmera da sljedece godine sije
vlastito sjeme, odnosno prisililo bi ga se da svake godine
kupuje novo sjeme. Ta je tehnologija primjer pogresno
usmjerenog geneti¢kog inZenjerstva i biotehnologije u po-
ljodjelstvu. Iz nje je vidljiva pokretacka snaga multinacio-
nalnih korporacija - Zelja za kontrolom i1 posjedovanjem
zivota. U zemljama Treéeg svijeta poljodjelci Cesto sljedece
godine siju vlastito sjeme, koje katkad mijesaju sa sjeme-
nom autohtonih sorata i na taj na¢in izdvajaju korisne ge-
netske karakteristike biljaka prilagodenih lokalnom trzi-
$tu. Nova tehnologija onemogucila bi ponovnu sjetvu vla-
stita sjemena, a sjemenskim kompanijama osigurala bi pro-
daju sjemena njihovih high-tech sorata u zemljama Azije,
Afrike i Latinske Amerike. Siromasni poljodjelci Treceg
svijeta morali bi svake godine kupovati novo sjeme. Pro-
gjenjuje se da bi tijekom nekoliko sljede¢ih godina termi-
nator-sjemenom trebalo biti zasijano viSe od 400 miljuna
hektara. Predod’be radi, to je povriina gotovo jednaka
povrsini juzne Azije.

Siromadni poljodjelci, koji koriste vlastito sjeme, pro-
izvode 15-20% hrane u svijetu, ¢ime se moze prehraniti
oko 1,4 milijarde stanovnika. Upravo ti siroma$ni farmeri
bili bi glavna meta terminator-tehnologije. Jasno je da
multinacionalnim biotech-korporacijama nije stalo do to-
ga da hrane gladne, nego (monstruoznim) monopolom
zele zastititi svoje interese te osigurati maksimalno moguéi
profit.

Kad je rije¢ o hrani, Irska sa 52 stanovnika/km” spada
medu hranom najbolje opskrbljene zemlje. Ne treba zabo-
raviti da je prije nepunih 150 godina Irskom, zbog bolesti
krumpira, vladala glad te su u potrazi za hranom Irci ma-
sovno iseljavali.

Nadalje, da broj stanovnika 1 nije odlucujuéi ¢imbe-
nik kad je glad u pitanju, najbolje pokazuju sljedeéi prim-
jeri: FAO tvrdi da gusto naseljena Danska (122 stanovnika
po km?) i Portugal (107 stanovnika/km?) imaju najvise, a
zemlje slabe naseljenosti kao §to su Somalija (14,5 stanov-
nika/km?®), Afganistan (33 stnovnika/km?) 1 Eritreja (38
stanovnika/km?) najmanje hrane po osobi. O¢ito je da iza



ovoga posljednjeg “najsnaznijieg” argumenta ne stoji ni-
kakva snaga, te da problem gladi u svijetu treba rjesavati
na posve drugadiji nadin.

Nesluceno brz razvoj tehnologije, a time 1 rast moéi ¢ovje-
ka da mijenja okolis, li§en je svakog osjecaja mjere, skrupu-
la, morala 1 temeljnog prirodnog osjeaja za vrijednost (ne
samo) ljudskog Zivota. Pritom stalno treba imati na umu
da nijedna tehnologija nije zastraSujuéa. ZastraSuju¢a mo-
Ze biti samo njezina zlouporaba 1 od nje se treba $tititi. Za-
to je potrebno educirati korisnike takve tehnologije 1 doni-
jeti odgovarajuce zakone.

Postavlja se pitanje nije li Jeremy Rifkin (1998), jedan
od najpoznatijih kriticara biotehnologije u pravu kad ka-
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vanih posljedica.” I nastavlja: “Biotech-korporacije pogre-
$no procjenjuju naklonost potro$aca. Trendove u Europi,
Japanu i Sjevernoj Americi odreduje srednja klasa, a ona se
okrece prema hrani od organske poljoprivrede. Ne zabora-
vimo da je i nuklearna energija, krunski dragulj fizike 20.
stolje¢a, odbadena na sli¢an nacin.”
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Parafrazu natpisa s americ¢kih novéanica treba shvatiti oz-
biljno. Gensko-tehnoloski optimizam uhvatio je dublje ko-
rijene nego $to se obi¢no misli 1 nego $to to pokazuju an-
kete u kojima se gradani laici i stru¢njaci, “plebiscitarno”
izja$njavaju protiv legalizacije neograni¢enog manipulira-
nja naslijednom tvari. Polaziste ovog teksta teza je da ra-
stuce povjerenje u geneti¢ko inZenjerstvo pocinje funkcio-
nirati kao kompenzacija za razodaranja u socijalno inZe-
njerstvo. Cilj teksta jest ispitati ima li ta kompenzacija re-
alnu, a ne samo psiholosku, osnovu. Toénije, u kojoj je
mjeri opravdano - i s tehnoloskog i s etickog aspekta -
preusmjeriti nasa amelioracijska nastojanja s razine osoba i
skupina na razinu molekula koje ¢ine dio grade 1 ponasa-
nja potencijalnih osoba.

Tehnic¢ki gledano, geneticko se inZenjerstvo mozZe sma-
trati podvrstom kemijskog inZenjerstva kojoj je cilj razum-
jeti a onda 1 utjecati na kemijske odnosno biokemijske
procese u zivim bi¢ima. Zbog specifi¢nosti tih procesa, ali
1 ¢injenice da oni bitno odreduju 1 ona svojstva koja smo
skloni tretirati kao diferentiam specificam ljudske vrste -
svojstva koja osobe ¢ine osobama - razumljivo je da meto-
de genetickog inZenjerstva otvaraju niz pitanja koja se ne
postavljaju u slucaju uze shvacenog kemijskog inZenjer-
stva.

Pitanja se mogu podijeliti u dvije glavne skupine. Prvu
¢ine tehnicka ili izvedbena pitanja same discipline - pojed-
nostavljeno, Zelimo li ostvariti cilj x, moramo znati koja
sredstva y 1 koje metode z nam stoje na raspolaganju. Rijec
je, dakle, o tehni¢kim ograni¢enjima unutar kojih se ostva-
ruju nasi pokusaji da iz neke pocetne fizikalne/kemijske/
bioloske situacije nizom koraka ostvarimo novo, Zeljeno
fizikalno/kemijsko/biolosko stanje.

Druga kategorija pitanja tice se etickih 1 legalnih im-
plikacija manipuliranja molekulama DNK. Raskorak iz-
medu tehnicke izvedivosti 1 moralne prihvatljivosti aktual-
nih biotehnoloskih projekata u devedesetim je godinama
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dosegnuo kriticnu to¢ku. Moze se re¢i da su posljednji
uspjesi s kloniranjem sisavaca oznacili definitivan kraj raz-
doblja u kojem su tehnicko-izvedbena pitanja bila glavna
ili ¢ak jedina briga istrazivaca-eksperimentatora. Pod utje-
cajem postupno oblikovanog javnog mnijenja, ali i zahva-
ljujuéi sve vecem teorijskom ugledu bioetike kao znanstve-
no-filozofske discipline, uspostavljeni su kakvi-takvi mo-
ralni i pravni okviri primjene genske tehnologije. Kao $to
to pokazuju neki nedavni sludajevi, mozemo ocekivati da
e 1 sam navje$taj moguceg iskoraka iz tih okvira ubuduce
izazivati Sarolike reakcije, od kojih mnoge - mozda ¢ak 1
veéina - nece biti u skladu s ve¢ dosegnutom razinom dija-
loga medu zainteresiranim stranama. Odatle 1 vaznost ra-
cionalne rasprave moralnih implikacija aktualnih gensko-
tehnoloskih projekata - uz vazan uvjet da takva rasprava
prethodi eksperimentalnoj fazi projekta, a pogotovo fazi
primjene dosegnutih rjesenja.

U vezi s provedenom distinkcijom potrebno je istak-
nuti dvoje. Prvo, da su dvije vrste pitanja, ona tehnicko-iz-
vedbena 1 ona eti¢ka, medusobno ¢vrsto isprepletena 1 da
ih nije uvijek moguée - ali niti poZeljno - odvojeno raz-
matrati. Jedan od trivijalnijih razloga za to proizlazi iz
¢injenice da procjena moralne opravdanosti pojedine pro-
cedure obi¢no ovisi 1 o tehni¢kim pojedinostima njezine
izvedbe. Drugo, da 1 naoko ¢isto tehnic¢ka pitanja imaju
svoju “filozofsku”, to¢nije epistemologku stranu, tj. da ona
ne obuhvacaju samo probleme koji se ticu metodologije
manipuliranja molekulama DNK, nego da nuzno zadiru 1
u spoznajno-teorijske pretpostavke na kojima ta metodolo-
gija pociva. Jo§ od ranih sedamdesetih godina svjedoci
smo pokusaja da se navedene pretpostavke jasno formuli-
raju te da se pokaze kako one, uzete u cjelini, tvore kohe-
rentnu, premda pogre§nu teoriju o utjecaju gena na manife-
stna svojstva organizama. Rije¢ je o teoriji na kojoj prema
nekim autorima pociva ¢itav znanstveno-istrazivacki pro-
gram suvremene genetike, a za koju se uobidajio naziv ge-
netski determinizam.'

U nastavku ne¢emo polemizirati o tezama genetskog
determinizma (niti s njihovim kriti¢arima). No, posluzit
¢emo se nekima od desto isticanih argumenata protiv tog
stajali$ta. Ti bi argumenti trebali potaknuti sumnju u mo-
gu¢nost tehnic¢ke provedbe jakog programa (eu)genetske
tehnologije (odjeljak 2). Na njih bi se trebali nastaviti, uv-
jetno receno, ¢isto eti¢ki argumenti za ¢iju ¢e nam elabora-
ciju posluziti aktualni primjer genetskog kloniranja (odje-
ljak 3). Buduéi da je potaknut i ve¢ prisutnom istrazi-
vackom praksom, a ne samo hipoteti¢kim scenarijima, na-
damo se da eti¢ki dio argumentacije nece zvucati teorijski



apstraktno. No, prije nego li se pozabavimo 1 jednim 1
drugim argumentima, smatramo vaznim uvesti jo§ neke
distinkcije te dati odgovarajuéa obja$njenja (sljedeéi odje-
ljak) radi to¢nog razumijevanja istrazivackog programa ko-
ji Zelimo kriti¢ki razmotriti.
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Istrazivacki program genetickog inzenjerstva

Za pocetak, unutar geneti¢kog inZenjerstva potrebno je
razlu¢iti dvije vrlo razli¢ite metode mijenjanja genetske
strukture organizma. Prvoj je cilj utjecati na osobine ak-
tualnog organizma intervencijom u njegovim somaiskim
stanicama. Druga ima kao cilj utjecati na osobine potenci-
jalnog organizma, odnosno potencijalnih organizama ma-
nipulacijom nasljedne tvari u spolnim stanicama. Razlika iz-
medu dviju metoda je o¢ita i proizlazi iz naravi inducira-
nih promjena u genomu: u prvom slucaju genetske prom-
jene pogadaju isklju¢ivo organizam na koji je intervencija
bila usmjerena; u drugom slucaju promjene pogadaju neki
buduéi organizam 1 njegove potomke. Jasno je da bi se ta
razlika morala odraziti 1 u eti¢kim mjerilima kojima e se
procjenjivati opravdanost pojedinih genetskih zahvata, ima-
ju¢i na umu njihove posljedice. Da vidimo zasto.

Aktualne metode pobolj$avanja genoma pojedinaénog
organizma temelje se na sofisticiranoj primjeni niza tehni-
ka koje su razvijene jo§ ranih sedamdesetih godina pod
skupnim nazivom tehnologija rekombinantne DNK. Posve
pojednostavljeno, ta je tehnologija omogudila da se pojedi-
nacni geni, tj. dijelovi DNK molekule, identificiraju, zatim
“izrezu” 1z svojeg prirodnog okoli$a na kromosomu (nuk-
leotidnog lanca) te smjeste u sasvim nov genski kontekst -
u kromosom neke druge vrste organizma.” Jedna od mo-
gu¢ih primjena te metode jest da se novodobivena, “re-
kombinirana” molekula DNK umnozi te pomocu odgova-
rajueg “nosaca” ili vektora (tipi¢no virusa) ubaci u ljud-
sku stanicu, gdje ¢e novi gen postati dio pacijentova geno-
ma te eventualno - preko svoje fenotipske ekspresije - pro-
izvesti odgovarajuéi terapeutski uc¢inak (npr. sprijeciti kan-
cerogeni rast tkiva i sl.).

Opcenito gledano, opisani postupak mijenjanja geno-
ma somatskih stanica u terapeutske svrhe eti¢ki je nesporan
(koliko ve¢ takav postupak moze biti). To ne znaéi da je
potpuno liSen kontroverznih elemenata koji su dijelom ve-
zani za pojedinosti njegove tehnicke izvedbe, a dijelom za
Sire socijalne uvjete unutar kojih se postupak provodi.’
No, vazno je uoditi da se moguéi problemi 1 komplikacije
koji u tom kontekstu mogu zanimati eticara - npr. teh-
ni¢ki propusti, nepredvidivi ishodi terapije, nedoumice o
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kriteriju bolesti (tj. u kojim slu¢ajevima primijeniti terapi-
ju, a u kojima ne), zatim financijska pitanja, pitanja priori-
teta pri selekciji pacijenata 1 sl. - konceptualno ne razlikuju
od problema s kojima se medicinska etika do sada tipi¢no
susretala. To ujedno znadi da se u razmatranju tih pitanja i
pri argumentiranju za ili protiv pojedinih rjeSenja koriste
isti ili sliéni argumenti kao i u mnogim analognim, iz
prakse poznatim slu¢ajevima.’

To, medutim, ne vrijedi za primjenu opisane tehnike
(rekombinantne DNK) ili neke sliéne procedure u svrhu
modifikacije spolnih stanica organizma. Kao $to smo vel
navijestili, rije¢ je o zahvatu s posve drugacijim, daleko-
seznijim posljedicama, za ¢ije sagledavanje neée biti dovolj-
no dosada$nje iskustvo niti uobidajena eti¢ka mjerila. No,
bez obzira na nedostatak analognih primjera koji bi us-
mjeravali eticku raspravu, vizija mo¢i tehnologije mije-
njanja spolnih stanica u zapadnoj je civilizaciji ve¢ odavno
prisutna. Danas, kada su pokusi s uvodenjem novih, inZe-
njerski kreiranih gena u jezgru spermija ili jajne stanice
bitno uznapredovali, niti kriti¢ari niti odusevljeni pristase
futuristickih scenarija (“transhumanizma” 1 sl.) nemaju ni-
kakvih nedoumica u vezi s krajnjim moguénostima prim-
jene takve tehnologije - 1 jedni 1 drugi ¢vrsto vieruju da Ce
ciljanim kombiniranjem gena jednog dana biti mogude
ostvariti potpunu kontrolu nad genomom jo$ nerodenog
organizma. Krece li se aktualni istraZivacki program gene-
tickog inZenjerstva doista u tom smjeru?

Sami sudionici programa - i eksperimentatori i teore-
ti¢ari - u pravilu oklijevaju nedvosmisleno odgovoriti na
to pitanje. No, bez obzira na eventualnu opravdanost #ji-
hove suzdrzanosti, smatramo da za filozofa znanosti,
(bio)eticara ili informiranog laika niposto nije preuranje-
no s punom ozbiljno$éu razmotriti ¢ak 1 najsmjelije scena-
rije ishoda pojedinih tehni¢kih zahvata, a s namjerom da
se objektivno procijeni njihova opravdanost. Navest ¢emo
tri razloga u prilog neodgodivosti takve rasprave:

1) Nekontrolirano napredovanje istrazivanja. Mno-
gi primjeri iz novije znanstvene povijesti, a to se osobito
odnosi na posljednjih tridesetak godina, pokazuju da se
pomaci od zamisli do primjene u znanosti nerijetko do-
gadaju brZe negoli se to na pocetku moglo predvidjeti -
juCera$nja znanstvena fikcija danas nam se pokazuje kao
uobidajena (1 nezamjenljiva) praksa.

2) Inertnost jednom pokrenutog istrazivackog pro-
jekta. Isti povijesni primjeri uc¢e nas da su za pokretanje
istrazivacke aktivnosti dovoljni ve¢ 1 krhki izgledi na us-
pieh nekog projekta (naravno, uz nuzna financijska sred-



stva), dok za njezino zaustavljanje obi¢no nisu dostatne mo-
ralne skrupule, a ponekad niti zakonske restrikcije.

3) Prednosti pravovremenog prebacivanja na alter-
nativne projekte. Dovoljno rano preusmjeravanje intelek-
tualnih 1 materijalnih resursa sa - tehnicki i/ili eti¢ki -
kontroverznih projekata na one manje ili nimalo kontro-
verzne moze se pokazati kao neprocjenjiv dobitak (pogoto-
vo ako su alternativni projekti sa socijalnog stajaliSta pod-
jednako opravdani ili ¢ak neodgodivo potrebni).

Poslije ¢emo vidjeti kako ti argumenti funkcioniraju
na konkretnom (i aktualnom) primjeru - na primjeru klo-
niranja. Sada ¢emo se usredotoditi na probleme koji proiz-
laze iz bioloske prirode genetickog inZenjerstva.

Geni su rasporedeni u biokemijskim nitima koje se zovu
kromosomi, a jedan kromosom sadrzi mnogo gena. Gen,
kao odredeni niz nukleotida, moZe biti razli¢ite duljine.
Unato¢ velikom broju gena koji izgraduju Ziva bica, a koji
su u odredenim koli¢inama prisutni i kod najjednostavni-
jih organizama, uglavnom ne postoji jedan-prema-jedan
korelacija izmedu gena 1 svojstava organizma. U pojedi-
na¢nom genu nije prisutna samo jedna jedinstvena infor-
macija ili, bolje re¢eno, skup informacija koji na jedin-
stven nacin izgraduje jedno jedino obiljezje organizma.
Nema stroge paralele gen - fenotipsko svojstvo. U izgrad-
nji pojedinog fenotipskog svojstva u pravilu sudjeluje vise
razli¢itih gena, ¢iji biokemijski utjecaji tijekom izgradnje
organizma odreduju konadan oblik tog svojstva (naravno,
u utjecaj okoline). Dapade, ti geni ne moraju biti poredani
jedan za drugim (jer tada bi se mogli smatrati jednim ge-
nom) na istom kromosomu, nego se nalaze na razli¢itim
mjestima - drugim rije¢ima, razdvojeni su. Takoder, nepo-
stojanje jedanjedan korelacije znadi da jedan gen moze
sudjelovati u izgradnji razlicitih svojstava organizma, u su-
radnji s drugim genima. Postoji, dakle, razgranata mreZa
odnosa izmedu samih gena 1, posljedi¢no, svojstava na ¢iju
izgradnju oni utjecu. Bitno tehnicko pitanje koje slijedi iz
ovakve biokemijske situacije glasi: kako ostvariti kontrolu
pojedinih stadija procesa nakon §to se zapo¢ne s genet-
skim manipuliranjem.

Kod organizama s velikim brojem nukleotidnih slije-
dova, tj. gena, mogu¢ je velik broj gore opisanih kombina-
cija koje, “prirodno iskombinirane”, izgraduju organizam
zajedno s njegovim fenotipskim svojstvima. Zelimo li pro-
mijeniti jedno svojstvo, morali bismo promijeniti odre-
denti slijed purina/pirimidina da bismo promijenili genet-
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sku informaciju, odnosno “slova” u genetskoj “abecedi”.
Dakle, odredeni gen, koji zauzima odredeno mjesto na
kromosomu, mijenjamo na umjetan nacin 1 dobivamo
drugadiji gen, koji, medutim, nastavlja zauzimati isto mje-
sto na kromosomu. No, time smo promijenili 1 odnos do-
ti¢nog mjesta 1 doti¢nog gena prema drugim genima. Pre-
ma tome, Zele¢i promijeniti (npr. da “pobolj$amo” ge-
nom) odredeno svojstvo izmjenom odgovarajuéeg gena,
moze se dogoditi da automatski promijenimo, ili utje¢emo
na promjenu, nekog drugog svojstva koje uopce nismo Ze-
ljeli promijeniti. S obzirom na sloZenost meduodnosa ge-
na i njihovih kauzalnih utjecaja u izgradnji fenotipa, mi,
barem na ovom stupnju znanja i tehnologije, u pravilu ne
mozemo predvidjeti $to ¢e se dogoditi ako u nekom genu
ostvarimo inZenjersku promjenu, ¢ak 1 pod pretpostavkom
“najboljih” namjera. U suigri ostalih gena, to mozZe imati 1
zlokobne posljedice 1 na sam organizam i na korisnike tog
organizma (npr. u sluéaju inZenjeringa jestivih biljaka).

[lustrirajmo navedeno sljedeéim primjerima. Jedna
tvrtka, koja se bavila genetickim inZenjerstvom biljaka,
htjela je poboljsati svojstva soje tako da im doda proteine
komplementarne onima koje je soja prirodno sadrzavala.
Namjera je bila kreirati namirnicu koja bi sadrzavala “pot-
puni protein”, tj. sve §to je ¢ovjeku u energetskom smislu
potrebno za prehranu (kljuéne aminokiseline) Tvrtka je
usp]ela u svolem naumu, tj. proizvela je opt1m121ranu so-
ju, 1 to unoSenjem gena bra21lskog oraCica u postojecu
vrstu sole No, osim zeljenlh ‘pobolj$anja”, biokemijska je
promjena prouzroc1la i potpuno nepredv1denu sintezu
alergogenih spojeva u novoj soji. “Pogreska” je srecom ot-
krivena prije nego $to je pokrenuta serijska industrijska
proizvodnja, pa nova soja nije stigla na trziste.

Drugi primjer. Jedna japanska tvrtka proizvodila je iz
prirodne vrste bakterija dodatak hrani zvan triptofan. Ka-
ko bi se bakterija napravila u¢inkovitijom, tj. kako bi se
poboljsale moguénosti proizvodnje tr1ptofana prlmljen]e—
ne su metode genetickog inZenjerstva. Cilj je ostvaren i
bakterija se nakon genetske promjene doista pokazala ucin-
kovitijom. No, i ovaj put su stvari krenule nepredvidenim
tokom, ali s gorim posljedicama: naime, neZeljena nuspo-
java bila je biokemijski otkrivena tek nakon §to se oko
5000 ljudi otrovalo hranom oboga¢enom novom, “ucinko-
vitijom” verzijom triptofana. Na Zalost, 37 ljudi je smrtno
stradalo od posljedica sinteze otrovnih tvari genetickim
inZenjerstvom izmijenjene bakterije

Treba uotiti da ni u jednom od opisanih slucajeva ni-
je bilo fatalnih posljedica za organizam na kojemu su ge-
netske promjene provedene, nego samo za korisnike dobi-



venih proizvoda. No, primjeri su svejedno opominjajudi.
Genetickim inZenjerstvom dobiveno je novo (i poboljsa-
no) fenotipsko obiljeZje, ali zajedno s njim, kao nuspojava,
1 svojstvo koje nije bilo niti Zeljeno niti poZeljno. Drugim
rije¢ima, potpuni fenotip tih organizama ipak se pokazao
drugacijim nego $to su to genetski inZenjeri ocekivali. To
znadi da ponekad nije moguce, s obzirom na postojeéi stu-
panj znanja, sve moguénosti proigrati i predvidjeti.

Nije, medutim, isklju¢eno da bi se nesto sli¢no moglo
dogoditi i s drugacijim ishodom: inZenjerskim zahvatom
stvoreni organizam mogao bi iskazati nepredvideno feno-
tipsko obiljezje koje bi $tetilo organizmu. Da bismo to ilu-
strirali, zamislimo sljede¢i sludaj. Primjerice da majka 1
otac zazele da im dijete bude vrhunski atleti¢ar - trkac¢ na
srednje staze (800 1 1500 m). Kako oni sami to nisu bili,
zamole prijatelja, geneti¢kog inZenjera, da “poboljsa” gen
koji izgraduje strukturu donjih ekstremiteta, tj. da kreira
gen “za” jale, izdrzljivije 1 gipkije noge - npr. da nozni
misiéi budu ja¢i, da veze misi¢a i kostiju budu na bolji
nadin izgradene itd. InZenjer se prihvati posla 1 doista pro-
mijeni gene s odgovarajuéim rezultatom. Ali, kao i u pret-
hodnim primjerima, potpuno nepredvideno, pokaze se da
zamjena gena ima jo$ neke posljedice koje su dotad bile
nepoznate istraZiva¢ima i inZenjerima. Zamislimo da geni
za bolje trkade noge ujedno djeluju na duljinu gornjih ek-
stremiteta, 1 to tako da se razviju vrlo zakrZljale, tanke 1
kratke ruke. Jasno je da bi za svjesno bice poput ¢ovjeka
takav ishod, makar se na njega postupno naviknuo, bio
katastrofalan: zbog urodenog hendikepa, normalan bi Zi-
vot bio bitno otezan. No, to ne b1 bilo sve. Budué¢i da su
trkacu-atleticaru 1 ruke vrlo vazne - npr. za odrZavanje rav-
noteZe pri tréanju - nas, geneti¢kim inZenjerstvom dobive-
ni trkac¢ ne bi bio u stanju odrzavati ravnotezu na odgova-
rajuéi nac¢in. On uopce ne bi mogao iskoristiti prednost
koju je stekao boljom izgradnjom nogu, tj. postiéi rezultat
koji bi mogao postiéi i bez te prednosti, dakle uz uvjet da
su se ostala fenotipska obiljeZja normalno razvila.

Uslijed nepoznavanja to¢nih kauzalnih mehanizama
djelovanja gena i njihovih medusobnih odnosa u izgradnji
fenotipa’, takvi scenariji - u kojima poboljianje jednog fe-
notipskog svojstva na drugoj strani dovodi do degeneri-
ranja drugog, i to mozda do mjere da se pobolj$anje 1 ne
moZe iskazati na Zeljeni nadin - jesu realno moguéi. Ne-
predvideni defekt bi se na kraju mogao pokazati vaznijim
od predvidenog inZenjerskog poboljsanja.

Dapace, ako nam je dopusteno malo spekulirati, mo-
gli bismo pretpostaviti da su pojedina svojstva, ¢ija je iz-
gradnja genotipski kodirana, u toj mjeri medusobno pove-
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zana kauzalnim utjecajima odredenih gena, da je fizicki
(odnosno biokemijski) nemoguée izmijeniti genotipsku in-
formaciju za jedno svojstvo, a da se istodobno ne izmijeni
1nformac11a za 1zgradn1u nekog drugog svojstva. Upravo
zato, jer bi se neopreznim inZenjerstvom mogla bitno na-
ruditi ravnoteza medu pojedinim obiljeZjima organizma,
tako da bi organizam kao cjelina mogao biti hendikepiran
1 unazaden, umjesto “pobolj$an”, smatramo da nije dovolj-
no identificirati (“mapirati”) pojedina¢ne gene 1 korelirati
ih s odgovarajuéim svojstvima®. Potrebno je potpuno i
toéno upoznati njihove suodnose i nadine (medu)djelova-
nja u samom procesu razvoja i izgradnje kako pojedinih
fenotipskih svojstava tako i organizma kao cjeline (tj. svih
fenotipskih svojstava uzetih zajedno). Mi, naravno, ne ra-
spolaZemo takvim znanjem, a postojeéi stupanj znanja ne
omogucuje nam da sa sigurno$¢u predvidamo kako ¢e po-
jedini inZenjerski zahvat na kraju zavrsiti.

No, hoce li takvo predvidanje ikada biti moguce? Mno-
gi biolozi misle da ne. To ne znaci da su oni protiv svake
primjene genetickog inZenjerstva. Ono §to Zzele reéi, a $to
bismo 1 mi ovdje htjeli istaknuti, jest da u obzir treba uze-
ti neke dodatne ¢imbenike, neovisne o samim genlma 1(0]1
mogu imati bitan utjecaj na izgradnju i razvoj organizma i
njegovih obiljezja. Koji su to ¢imbenici?

Kao prvo - okolina. Isti genotip u potpuno razli¢itim
okolinama imat ¢e 1 razli¢ite fenotipske ekspresije. Ako
netko posjeduje gene koji bi ga ucinili vrhunskim teni-
saem pri uobiajenoj prehrani, on to nee nikada postati
ako se razvijao u uvjetima slabe ishranjenosti. Pojedinacne
varijacije unutar iste vrste rezultat su stalnog meduodnosa
gena 1 okoline. No, ovdje nam nije namjera sudjelovati u
opseznoj raspravi o odnosu izmedu gena, tj. nasljedstva, 1
okoline, nego Zelimo upozoriti na treéi ¢imbenik koji tre-
ba uzeti u obzir pri razmatranju problema geneti¢kog in-
zen]erstva Cak i kad bismo poznavah cjelokupni genom
organizma u razvoju i potpuni slijed okolina koje se tije-
kom razvoja izmjenjuju, jo§ uvijek ne bismo mogli specifi-
cirati taj organizam do svih pojedinosti.” Razlog za to su
slu¢ajni dogadaji u Zivotu organizma. Naime, slu¢ajne va-
rijacije u rastu i dijeljenju stanica tijekom razvoja mogu
bitno utjecati na ekspresiju pojedinih fenotipskih obiljezja
organizma. Pritom je vazno uoditi da nastale razlike nisu
uzrokovane niti genima niti razli¢itim okolinama. Rije¢ je
o sluc¢ajnostima koje biolozi metafori¢ki nazivaju razovos-
nom bukom.

Vaznost takvog ¢imbenika dobro ilustrira sljede¢i pri-
mjer.® Ispod svakog, lijevog 1 desnog, krila, voéna musica
ima nekoliko dlacica sli¢nih malim bodljama. No, na sva-



koj strani, broj tih dlacica je razli¢it. Neke musice imaju
vei broj na lijevoj strani a neke na desnoj strani. Ne po-
stoji niti neka prosjecna razlika u broju: asimetrija fluktui-
ra. Nadalje, svaka individualna musica ima jednake gene 1
za lijevu 1 za desnu stranu, a kako je organizam ove vrste
dimanzijama relativno malen, nema razloga da se ne pret-
postavi kako ¢imbenici okoline (temperatura, vlaga, preh-
rana itd.) podjednako utjetn 1 na lijevo 1 na desno krilo. No,
unato¢ svemu navedenom, spomenuto fenotipsko obiljezje
gotovo uvijek varira. Varijacija je rezultat potpuno slucajne
razvojne buke. Kod vecih 1 sloZenijih organizama nego $to
je musica, varijacije medu pojedinaénim organizmima unu-
tar vrste mogu biti vece. Ukratko, razvojne slu¢ajnosti bit-
na su prepreka to¢nom predvidanju ishoda inZenjerskog
zahvata na genima.

Geneticko inZenjerstvo trebalo bi omoguditi 1 mije-
njanje svojstava djece “po Zelji” roditelja. Naime, nakon
skeniranja genoma oplodene jajne stanice (zigote) 1 pozna-
vanja - koliko je to s obzirom na nepredvidive ¢imbenike
moguce - djelovanja pojedinih gena na razvoj organizma
u suodnosu s drugim genima, geni bi se mogli mijenjati
inZenjerskim putem s namjerom da se pobolja postojeée
ili stvori drugadije fenotipsko svojstvo. gak 1 u slucaju da
nema defektnih gena, zamislivo je kako bi roditelji mogli
zaZeljeti da im dijete, koje bi npr. prirodno imalo smede
o¢i 1 smedu kosu, ima plave o¢i 1 svijetlu kosu, da bude
pametnije nego $to bi to njihovi geni omogudili, da bude
rastom viSe ili pak da iskazuje drugaciju vrstu pona$anja
(ako bi se pokazalo da geni doista kontroliraju izgradnju
onih neurostruktura koje utje¢u na skonost odredenom ti-
pu ponasanja). Ne odgovarajuéi na mnostvo etickih pita-
nja koja takve “roditeljske ambicije” otvaraju, razmotrimo
jo$ neke razloge za sumnju u moguénost uspjesne tehnicke
provedbe ovakvog manipuliranja molekulama DNK. Rije¢
je o uzrocima koji bi mogli dovesti do efekata potpuno su-
protnih (najboljim) roditeljskim Zeljama.

Da bi se objasnile evolucijske promjene u populacija-
ma organizama, razvijeni su modeli na bazi teorije igara.
U jednoj od takvih igara sudjeluju “jastrebovi” 1 “golubo-
vi”, tj. dva organizma-modela koji utjelovljuju dvije Ciste
strategije pona$anja. Ponasanje tipa jastreb je agresivno, te
dovodi do borbe medu suparnicima istog tipa ponasanja.
Ponasanje tipa golub je miroljubivo s nastojanjem da se iz-
bjegnu konflikti. Svrha modela jest kvantitativno simulira-
ti moguce situacije susreta pojedinih tipova (situacije “dvo-
boja”), proraunati njihove ishode 1 iz toga izvuéi odre-
dene zaklju¢ke. Tri su tipa suleljavanja moguca: jastreb
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protiv jastreba, jastreb protiv goluba i golub protiv goluba.
Njihove ishode Eliott Sober’ prikazuje na sljede¢i nacin.

IGRATE PROTIV

Jastreba Goluba
Jastreb -25 50
VI STE
Golub 0 15

Izvor: Sober (1993)

Sto se dogada kada se dvije jedinke bore, npr. za jedi-
ni dostupan komad hrane? Kvantificirano, to moze izgle-
dati ovako: komad hrane je vrijedan +50 bodova; cijena
ozbiljne ozljede jest -100 bodova; gubitak vremena u pro-
duljenom sukobu kosta -10 bodova. U slu¢aju da se supar-
nici sporazumiju, bez ozljedivanja i bez gubitka vremena,
pobjednik dobiva 50 bodova, a gubitnik 0 bodova.

Razmotrimo sada tri navedena tipa suéeljavanja. Kada
se susretne golub s golubom, angaZiraju se samo u ritual-
noj borbi. Nitko ne biva ozlijeden, a slu¢ajnost odreduje
pobjednika. On dobiva +50 bodova, ali i kaznu od -10 bo-
dova za utro$eno vrijeme u ritualu, $to znaci da je njegov
konacan u¢inak jednak dobitku od +40 bodova. Gubitnik
dobiva 0 bodova jer nije osvojio ono §to Zeli, ali 1 -10 bo-
dova zbog gubitka vremena, pa je njegov ukupan rezultat
-10 bodova. U takvom suceljavanju, VJerOJatnost da pobije-
di svakom sudioniku donosi 50:50, pa je prema tome pro-
sjecan rezultat svake individue 0,5 x 40 + 0,5 x (-10) = 15
bodova.

U sukobu jastreba 1 goluba, jastreb brzo odnosi pobje-
du, a golub se brzo povladi, dakle sve prolazi bez oz
ljedivanja. Jastrebov rezultat je +50 bodova, a golubov 0
bodova jer nije ni bilo prave borbe (niti gubitka vremena).

U sudeljavanju dvaju jastreba vjerojatnost pobjede (do
koje dolazi nakon ozbiljne borbe) iznosi 50:50, sto znaci
da je jednaka vjerojatnost ozbiljnog ozljedivanja. Prema to-
me, prosjecan rezultat svake od jedinki u ovoj vrsti sucelja-
vanja iznosit ¢e 0,5 x 50 + 0,5 x (-100) = -25 bodova.

Unutar neke populacije organizama moZe, naravno,
pOStO]atl razlicit broj po;edmacnlh orgamzama 1(0]1 se po-
nasaju na jedan ili na drugi na¢in. Drugim rije¢ima, omjer
medu populacijama moze varirati. Od Sobera (1993) pre-



nosimo tablicu koja pokazuje neke zanimljivosti takve va-
rijacije:
50 —

Jastrebovi

_25 |
Golubovi

0 100

Izvor: Sober (1993)

Ako se vrsta sastoji samo od jastrebova, njihov pro-
sje¢an rezultat za svaku jedinku bit ¢e -25 bodova. Bududi
da se dvoboji u pravilu zavr$avaju ozbiljnim ozljediva-
njem, u uvjetima djelovanja daljnjih nepovoljnih ¢imbeni-
ka postoje veliki izgledi da vrsta s vremenom izumre: broj
umrlih jedinki ne moze se nadoknaditi brojem novoro-

denih.

Ako se u toj situaciji pojavi jedinka koja se uvijek po-
nasa kao golub, ona ¢e prosje¢no postizati bolje rezultate
od svih ostalih jedinki-jastrebova, jer ¢e joj njezino “mi-
roljubivo” ponaSanje u takvoj okolini donositi prednost
(prema matematickom modelu). Ako se populacija sastoji
od 100% golubova, oni postizu bolji prosje¢an rezultat od
diste populacije jastrebova. Uvodenjem jednog jastreba ili
manjeg broja jastrebova u populaciju golubova, taj ce ja-
streb, odnosno ti e jastrebovi, postizati mnogo bolje re-
zultate od prevladavajuéih golubova. No, kako ¢e popula-
cija jastrebova s vremenom rasti (tj. brzo ¢e se namnoZiti u
povoljnim uvjetima), ona ¢e ujedno postizati i sve losije
prosje¢ne rezultate - jasna korelacija izmedu udjela fenoti-
pa u populaciji na jednoj i njegovih povoljnih efekata na
drugoj strani.

Mjesto gdje se dvije krivulje kriZaju oznacava stabilan
odnos izmedu dviju populacija. No, vrsta se, naravno, ne
sastoji iskljucivo od jedinki koje pripadaju ili jednom ili
drugom tipu. Stoga navedene tipove ponasanja ne bi treba-
lo promatrati kao “¢iste” tipove, nego s obzirom na to ko-
liko se puta neka jedinka ponasa kao jastreb a koliko puta
kao golub. Tablica za opisanu situaciju pokazuje da se sta-
bilno stanje postize u uvjetima kada se svaka jedinka u
prosjeku ponasa 7/12 puta kao jastreb, a 5/12 puta kao go-
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lub; drugim rije¢ima, ako se vrsta sastoji od 7 jedinki koje
se uvijek ponasaju kao jastrebovi i 5 jedinki koje se uvijek
ponasaju kao golubovi, na 12 jedinki. To je slu¢aj kada
svaka jedinka postize najbolji moguéi prosjean rezultat.
Kada se postigne ovakvo stanje, u vrstu viSe ne mogu pro-
drijeti jedinke koje bi se razli¢ito ponasale (jer u takvom
okruzenju ne mogu opstati). Drugim rije¢ima, vise se ne
moZe razviti nikakva druga populacija s drugacijim odno-
som tipova ponasanja.

Ako opisane pravilnosti primijenimo na na$ sludaj
ambicioznih roditelja, mozemo izvuéi zanimljive pouke o
opasnostima slobodne kreacije genoma pomoéu geneti-
¢kog inZenjerstva. Ukratko, Zeljeli bismo pokazati kako bi
individualni izbori roditelja 1 njihove osobne ambicije mo-
gle $tetiti njihovim potomcima. Ono $to se zdravom razu-
mu moze ¢initi pozeljnim, ne mora biti doista takvo.
Zbog nepoznavanja biologkih pojedinosti ljudi mogu ima-
ti potpuno krive predodzbe o tome koje su osobine stvar-
no povoljne. Bioloski ¢imbenici - genotip, fenotip, razvoj-
na i Zivotna okolina, populacijski uvjeti - kao 1 njihovi
medusobni odnosi mogu biti isprepleteni na toliko slozen
nadin da to i stru¢njacima, a pogotovo laicima, onemo-
gucuje objektivnu procjenu preferabilnosti pojedinih svoj-
stava. U nekim slu¢ajevima doista nije moguce utvrditi $to
bi to za organizam bilo optimalno, i pod kojim (okolin-
skim) uvjetima, odnosno koje bi posljedice “popravljanje”
ve¢ prirodno dosegnute razine optimalnosti (u smislu op-
timalne prilagodenosti organizma)'® imalo.

Tesko je zamisliti da ¢emo u skoroj buduénosti raspo-
lagati spoznajama koje bi roditeljskim parovima omogu-
¢ile bezbriznu izmjenu pojedinih gena sa svrhom da se
kreira “uspje$nije” potomstvo. Kao $to smo pokusali obja-
sniti, jedino bi se na temelju potpunog bioloskog znanja
moglo sa sigurno$¢u predvidjeti da li bi pojedini inZenjer-
ski zahvat u genomu bio, bioloski gledano, koristan ili Ste-
tan."" No, nije nerealno pretpostaviti da ¢e ljudi mozda
Cesce biti u poziciji da svojim izborom “pozeljnih” svojsta-
va nastete svojim potomcima nego da im poboljsaju Zivot.
Cak i ono §to se moze pokazati dobrim u prvih nekoliko
generacija, moze se poslije, na dulje razdoblje, pokazati po-
gubnim. Takoder, ono $to moZe biti dobro za jedinku, ne
mora se pokazati (bioloski) dobrim na razini populacije.

Netko bi npr. mogao razmisljati na sljede¢i nacin: ako
moje dijete bude agresivnije, bolje ¢e proéi u Zivotu; stoga
je opravdano udiniti odgovarajule izmjene u genomu,
premda za to nema terapeutskih razloga (pretpostavimo
da skeniranje zigote pokaZe da je s genomom inace sve “u
redu”) koji ¢e potencijalnog potomka uciniti sklonijim



agresivnijem ponasanju. No, pretpostavimo da u danom
trenutku isto poZeli u¢initi ve¢ina ljudi. U relativno krat-
kom roku, ve¢ nakon nekoliko generacija, ¢itava bi se po-
pulacija mogla sastojati iskljué¢ivo od “jastrebova” koji ¢ée
se, zbog posjedovanja odgovarajucih genetskih predispozi-
cija, medusobno “ozbiljno ozljedivati”. Populacijski gleda-
no, takvo ponasanje vie ne bi donosilo prednost. Napro-
tiv, zivot vecine jedinki mogao bi biti kvalitativno losiji 1
neugodniji, a mozda ¢ak 1 kraéi nego $to bi to inale, tj.
bez inZenjerskog zahvata bio sludaj.

Kada je pak postignuto stabilno stanje ili neko stanje
koje teZi stabilnosti (Sto zapravo zna¢i da nema jedinki ko-
je se ponaaju isklju¢ivo na odredeni nacin), Zelja roditelja
da im potomak iskazuje (iskljuc¢ivo) ponasanje tipa jastreb
mogla bi u konaé¢nosti Stetiti potomku, odnosno potomci-
ma. Naime, buduéi da u stabilno stanje bioloski nije mo-
gute prodrijeti, potomci sa spomenutom genetskom predi-
spozicijom u prosjeku bi prolazili gore od onih sa sposob-
no$éu za razli¢ite tipove ponasanja.

Inace, kada je vel rije¢ o fenotipskoj varijabilnosti, tre-
ba istaknuti da je jedan od cesto navodenih razloga protiv
neogranienog mijenjanja genoma u korist preferabilnih
svojstava (to¢nije, onoga $to nam se s obzirom na sadasnji
stupanj znanja ¢ine preferabilnim svojstvima) opasnost od
smanjivanja geneiske varijabilnosti populacije. Sustavnim
uklanjanjem pojedinih gena iz populacije smanjuje se stu-
panj njezine ukupne adaptibilnosti, bez obzira na to radi
li se 0 “dobrim” ili “lo§im” genima. Razlog za to prven-
stveno lezi u nepredvidivosti mijenjanja smjera 1 jaline
okolinskih pritisaka. Uostalom, kao $to neki poznati bio-
loski primjeri pokazuju (najpoznatiji je primjer anemije
srpastih stanica), ¢ak 1 pod pretpostavkom relativne stabil-
nosti okoline, eliminacijom nepovoljnih ili ¢ak letalnih ge-
na iz populacije, bili bi odstranjeni 1 neki adaptivno izrazi-
to korisni geni.

Ukratko, ono §to vrijedi za druga fenotipska obiljeZja,
vrijedi 1 za bihevioralne predispozicije: pojedini fenotipovi
nemaju vrijednost sami po sebi, nego relativno spram odgo-
varajucoj okolini, uzete u najdirem smislu rije¢i. To znadi,
vrijednost odredene fenotipske ekspresije ovisi kako o dru-
gim svojstvima koje organizam posjeduje tako i o svim
onim slozenim okolinskim ¢imbenicima koji ukljuduju 1
nac¢ine ponasanja drugih jedinki u populaciji, njihovu
broj¢anu zastupljenost itd. Imajuéi to na umu, mnogi su
biolozi skloni tezi da su stotine tisuc¢a godina evolucije, tj.
djelovanja prirodnog odabiranja, tako medusobno uravno-
tezile fenotipska svojstva da su vrste dosegnule neki opti-
malan stupanj prilagodenosti.’* Suvi$no je re¢i da ni stru-
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¢njacima, a pogotovo bududim strankama zainteresiranim
za inzenjerski tretman, nisu, a vjerojatno nikada nece ni
biti, poznati svi ¢imbenici koji pridonose spomenutoj rav-
notezi. Stoga bi remecenje ravnoteze neopreznim ubaci-
vanjem novih gena u genom ili izmjenom njihova posto-
jeCeg rasporeda, a u cilju dobivanja fenotipskog svojstva
koje se iz ovog ili onog razloga moze udiniti poZeljnim,
moglo imati loe posljedice, i to ne samo za jedinku koja
e biti rezultat zahvata, nego 1 za njezine potencijalne po-
tomke, a to znadi 1 za vrstu kao cjelinu.

Ukratko, sva fenotipska svojstva ovise o kompleksnim
interakcijama mnogobrojnih faktora koji odreduju njiho-
vu kona¢nu vrijednost za nositelja. Nece se uvijek mo¢i la-
ko odrediti 1 prepoznati koja bi umjetno proizvedena ge-
netska promjena mogla donijeti “napredak” (u bioloskom
smislu), a mozda ¢e to, s obzirom na epistemolo$ka i me-
todoloska ogranidenja, biti nemoguce. I ljudska svijest, od-
nosno ¢ovjekove spoznajne sposobnosti mogu se proma-
trati kao jedno fenotipsko obiljeZje, i to iznimno vazno 1
iznimno mo¢no. No, moguénosti koje proizlaze iz posje-
dovanja takvog svojstva, koliko god da ih razvijemo, ipak
ne mogu zamijeniti eone vremena evolucije i/ili Bozje za-
misli.

mogudi ciljevi

Dok je “proizvoljno” kreiranje genoma buduéeg organiz-
ma pomo¢u kombinacije industrijski proizvedenih gena
jo$ uvijek znanstvena fikcija, stvaranje genetski identi¢nih
organizama (“kolonija” ili “klonova”) ve¢ je odavno ekspe-
rimentalna praksa. No, sve dok su kao ogledni organizmi
koriStene bakterije, vinske musice i zabe", stru¢na, a pogo-
tovo $ira javnost, bila je relativno nezainteresirana za na-
¢in provedbe pokusa i njihov ishod." Gledajua retrospek—
tivno, ne iznenaduje da se situacija preko noéi promijeni-
la, uzmu li se u obzir sveukupne okolnosti “afere” s prvim
kloniranim sisavcem - ovcom ljupkog imena Dolly. Nai-
me, jedan od glavnih simptoma medijske promocije tog
dogadaja bila je opla zateCenost ¢injenicom da se sli¢ni
pokusi obavljaju ve¢ desetlje¢ima te da nacdin njihove iz
vedbe podrazumijeva i odredenu koli¢inu “otpadnog ma-
terijala”, 1 to u raznim razvojnim stadijima: gameta, zigo-
ta, embrija, fetusa.

Imajuéi na umu tako probudeno zanimanje Sire jav-
nosti, kao 1 one objektivne okolnosti koje su to zanimanje
izazvale - a to je prvenstveno usavrSavanje tehnika kloni-
ranja sisavaca' - namece se zaklju¢ak da su sazrezli svi uv-
jeti za racionalnu, analiti¢ki diferenciranu prosudbu istra-



Zivatkog programa genetickog inZenjerstva. No, imajuci
na umu upravo prva dva gore navedena argumenta (argu-
ment nekontroliranog napredovanja istraZivanja i argu-
ment inertnosti jednom pokrenutog istrazivackog poduh-
vata), umjesno je zapitati se ne dolazi li ta prosudba preka-
sno, kao filozofsko-teorijski ukras nezaustavljivo uznapre-
dovaloj (za sada, doduse, samo eksperimentalnoj) praksi?
Razlog zas$to smatramo da ne, proizlazi iz nadeg treceg ar-
gumenta: argumenta pravodobnog preusmjeravanja na al-
ternativne projekte. Kratko 1 jasno: ako se kloniranje ljudi,
s obzirom na namjere i uvjete pod kojima se provodi, u veini
slucajeva pokaze kao eticki i/ili tehnicki sporna praksa,
onda bi ona istraZivanja koja realno vode u tom smjeru,
bez obzira na njithove stvarne ili deklarirane kratkoro¢ne
ciljeve, bilo korisno - ¢ak nuzno - preispitati radi even-
tualnog preusmjerivanja sredstava na alternativne projekte.
No, kako identificirati takva istrazivanja? I prema kojem
kriteriju? U nastavku ¢emo iznijeti 1 prokomentirati neko-
liko teza koje bi trebale pomoéi razrijediti te dileme.

U etickoj literaturi ne postoji konsenzus o tome kako
prosudivati moralnu prihvatljivost neke prakse. No, jedan
od najstarijih, najjednostavnijih 1 intuitivno evidentnih kri-
terija glasi: vazna je namjera s kojom se neSto radi. To
¢emo nacelo uzeti kao polaziSte u razmatranju eticke op-
ravdanosti kloniranja. Imajuéi to na umu, kloniranje ljudi
moZemo promatrati na viSe nadina: kao terapeutski zah-
vat, kao izvor zarade, kao nacin rjeSavanja emocionalnog
problema, kao alternativni oblik roditeljstva, kao pokusaj
ostvarenja vlastitog Zivotnog projekta kroz tudu egzistenci-
ju 1 kona¢no kao nesputanu eugenicku praksu. Nije tesko
konstruirati primjere koji bi mogli ilustrirati svaki od na-
vedenih primjena ili neku kombinaciju istih. Navest ¢emo
pet jednostavnih i (vjerujemo) paradigmatskih slucajeva:'®

a) Nakon uzaludnih pokusaja konvencionalnim meto-
dama neplodan par odlu¢uje da kloniranjem dade proizve-
sti dijete, 1 to prema genetskom uzorku jednog od roditelja
(ista metoda dolazi u obzir za samce te za homoseksualne
parove).

b) Gubitak voljene osobe nadoknaduje se kloniranjem
iste: npr. neutje$ni roditelji Zele na taj nacin “oZivjeti” pre-
rano umrlo dijete.

¢) Profesor filozofije svoju neostvarenu zivotnu ambi-
ciju da postane koSarka§ pokusava realizirati tako da dade
klonirati dijete prema genetskom uzoru svojeg prijatelja,
slavnog kosarkasa.

d) Roditelji smrtno oboljela djeteta (npr. od insufici-
jencije bubrega) pristaju da se genetski kompatibilni organ
za transplantaciju (npr. bubreg), koji se ni na koji drugi
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nadin ne mozZe osigurati, dobije od djetetova kloniranog
dvojnika.

e) Vlada neke dr7ave sustavno primjenjuje tehniku
kloniranja radi selekcije najkvalitetnijih kadrova za bu-
duénost (npr. prema intelektualnim, emotivnim 1 tjele-
snim sposobnostima), a u interesu opceg boljitka.

Pokusamo li sada naéi zajedni¢ko mjerilo prema koje-
mu ¢emo prosudivati navedene primjere, a koje b1 bilo u
skladu s nasim polaznim eti¢kim nacelom - nacelom cilja
ili namjere djelovanja - onda uo¢avamo prvo da je cilj sva-
ke od navedenih akcija kloniranja “oktroiran”, da je u
odredenom smislu nametnut onome tko trpi (to¢nije, tko
e trpyeti) posljedice doti¢ne akcije. Kao $to smo veé upozo-
rili, to proizlazi iz osobitosti genetskog zahvata na spol-
nim stanicama, ¢ije posljedice neizbjeZzno trpe prvenstveno
(premda ne i isklju¢ivo) buduce osobe. Buduéi da iz ocitih
razloga takve “osobe” ne mogu odlucivati o zahvatu ¢ije ée
posljedice snositi - bilo kao dobre bilo kao lose posljedice
- postavlja se sljedece pitanje: postoje li situacije za koje bi-
smo s nekom sigurno$¢u mogli tvrditi da se u njima pokla-
paju ciljevi onih koji su u poziciji odlucivati (a sami ne
trpe posljedice ili ih trpe u nerazmjerno manjoj mjeri) 1
ciljevi onih koji trpe posljedice tih odluka?

Na to pitanje nije lako odgovoriti, jer su (via facti)
ciljevi onih koji odlu¢uju o kloniranju - barem u nacelu -
spoznatljivi (premda mozda ne uvijek 1 transparentni),
dok su ciljevi onih koje odluka o kloniranju izravno po-
gada predmet nagadanja. Kako bi rijesili taj problem 1 na-
gadanje zamijenili nekim imalo pouzdanim kriterijem pri-
pisivanja ciljeva jo§ nerodenim osobama, neki se autori
oslanjaju na ne$to poput kantovskog nacela samosvrhovi-
tosti, odnosno na nacelo autonomnosti osobe. Philip Kit-
cher (1997), primjerice, shva¢a autonomnost kao samosvje-
snu sposobnost oblikovanja vlastita Zivotnog plana te je
uzima za kljuénu pretpostavku postojanja svih ostalih ci-
ljeva osobe. Naravno, mi nismo u stanju deducirati nikak-
ve pojedinacne ciljeve iz takve apstraktne pretpostavke.
No, jedno moZemo: u stanju smo identificirati situacije u
kojima sama pretpostavka ne bi bila zadovoljena, pa bi
prema tome i realizacija moguéih pojedina¢nih ciljeva -
ovisno o tome koji su - dosla u pitanje. I obrnuto: mogli
bismo eventualno prepoznati situacije u kojima bi prena-
talne odluke o kreiranju osoba odredenih karakteristika
mogle biti moralno prihvatljive.

No, kako do¢i do relevantnih sluc¢ajeva na kojima bi-
smo testirali moralno nacelo autonomosti? Naime, bez ja-
snih primjera 1 konkretnih kontekstualnih informacija o
okolnostima u kojima se ostvaruju (a koje se npr. ti¢u oso-



ba koje donose odluku o kloniranju, socijalno-psiholoskog
konteksta u kojemu se odluka donosi 1 sl.) nikakvo nam
nacelo - koliko god bilo intuitivno prihvatljivo - nece po-
mo¢i, a procjena moralne opravdanosti neke genetske
prakse svest Ce se na besplodnu spekulaciju. Klju¢no je pi-
tanje stoga, mozemo li konstrukcijom odgovarajuéih prim-
jera nadoknaditi nepostojanje konkretnih Zivotnih situaci-
ja koje bi odgovarale tipi¢nim slucajevima kloniranja, od-
nosno mozemo li s nekom dozom realizma anticipirati
takve situacije?

Nasa je procjena da se na to pitanje moZe potvrdno
odgovoriti. Kao prvo, u odredenom smislu i nemamo dru-
gog izbora nego se osloniti na hipoteticke slucajeve - jer
Cekati da se takve situacije pocinju ostvarivati, tj. da posta-
nu dio istrazivacke ili ¢ak Zivotne svakodnevice, moglo bi
samu procjenu njihove moralne opravdanosti pretvoriti u
¢istu akademsku aktivnost, tj. uéiniti bespredmetnom (na$
argument pod to¢kom 2, gore). Drugo, navedeni hipote-
ticki primjeri kompatibilni su s na$im spoznajama o ljud-
skoj prirodi: sva nasa dosada$nja iskustava s ponaSanjem
ljudi, njthovim sklonostima i nad¢inima da ih zadovolje
(npr. njihovom sklono$¢u da posezu za svim dostupnim
sredstvima kako bi se ostvarili odredeni reproduktivni ci-
ljevi), upucuju na realisti¢nost, ako veé ne na izvjesnost iz-
nesenih scenarija.

Imajuéi to na umu, koju pouku treba izvuéi? Prva je
pouka jednostavna: uzevsi ih u cjelini, nasi primjeri poka-
zuju kako je vrlo tesko zamisliti eticki posve nesporan sluéaj
kloniranja. To znadi, vrlo je te$ko zamisliti situaciju u ko-
joj se motivi onih koji donose odluku o kloniranju ne bi
na ovaj ili onaj nacin kosili s nekim oblikom nacela auto-
nomnosti buduce osobe, s njezinom sposobno$¢u da shva-
ti 1 kreira vlastitu egzistenciju, 1 to u skladu s ciljevima ko-
je sama postavlja, a unutar ogranicenja koja su dana oko-
linskim uvjetima 1 “prirodnom lutrijom”. Nasuprot tome,
primjeri o¢itog krienja tog nacela vrlo lako padaju na pa-
met. Gotovo sve gore navedene slucajeve - a sli¢ni primjeri
mogu se nadi u litaraturi - mogude je smjestiti unutar ra-
spona od eti¢ki kontroverznog (primjer a) do potpuno ne-
prihvatljivog (primjeri d 1 e)."’

Na kraju, vratamo se nasem pitanju s pocetka ¢lanka: tre-
ba li genetitko inZenjerstvo postupno zamijeniti ili ba-
rem nadopuniti socijalno inZenjerstvo, to znadi, sve one
drustveno vodene akeije kojima se Zele poboljsati nejedna-
ki Zivotni uvjeti ljudskih populacija? Odgovor koji proiz-
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lazi iz naseg razmisljanja nije jednostavno formulirati. Ka-
da bi on glasio “jasno 1 jednostavno NE”, to bi znacilo da
raspolazemo nekim izravnim, univerzalno prihvatljivim
“knock-out” argumentom protiv prakse genetickog mije-
njanja spolnih stanica organizama. No, kao §to iz dosad
navedenog slijedi, takvim argumentom ne raspolaZzemo,
niti nam se ¢ini da ga je mogudce pronadi. Stoga na$ odgo-
vor na postavljeno pitanje mora biti oprezniji i rafinirani-
ji. Pokusat ¢emo ga formulirati.

Sada$nja razina molekularno-bioloskog znanja ni u
kojem nam slucaju ne omogucuje bezbriznu primjenu teh-
nologije manipuliranja genetskim materijalom u cilju krei-
ranja genoma s preferiranim osobinama. I to je ne$to u
¢emu se svi upuceni sudionici u raspravi slazu. S druge
strane, isto je tako jasno da su mogucnosti takve tehnolo-
gije goleme, o ¢emu svjedoce gotovo svakodnevni izvjestaji
0 uspjesima, 1 teorijski i prakti¢no-izvedbeni. Ono $to je
mnogo manje jasno jest nadin na koji se te mogucnosti
mogu (tehnic¢ki aspekt) 1 trebaju (eti¢ki aspekt) iskoristiti, s
time da su dvije nejasnoce, tehnicka 1 eti¢ka, medusobno
uvjetovane. Budué¢i da o nadinu rje$avanja tih nedoumica
ne postoji konsenzus, i to niti unutar uZe znanstvene za-
jednice niti u tzv. upucenoj javnosti, moramo se zadovolji-
ti konstatacijom da je geneticko inZenjerstvo jedan od naj-
kontroverznijih istrazivackih programa suvremene znano-
sti 1 tehnologije. Takvu tvrdnju potkrepljuju primjedbe ko-
je smo u ¢lanku iznijeli, a koje se s jedne strane odnose na
dosadasnje spoznaje o tehni¢kim ogranic¢enjima pojedinih
zahvata, a s druge strane na njthovu eticku problema-
ti¢nost (buduéi da dovode u pitanje pretpostavku moralne
autonomnosti osoba koje ¢ée trpjeti posljedice zahvata).
Smatramo da su iznesene primjedbe dovoljno opéenite 1
paradigmatske, a da ujedno korespondiraju s aktualnim
stanjem istrazivanja (primjer kloniranja), te mogu poslu-
ziti kao minimalno zajedni¢ko polazidte za raspravu o
opravdanosti istrazivackog programa genetickog inZenjer-
stva.

No, kao $to smo istaknuli (vidjeti razloge 1 1 2 gore),
iako mu cilj nije odreden, taj je program u takvoj fazi rea-
lizacije da je nerealno ocekivati kako bi se njegova proved-
ba mogla jednostavno prekinuti ili na neki naéin (npr. za-
konskim sankcijama) ograniéiti na tehni¢ki pouzdano iz-
vedive 1 eti¢ki nesporne smjerove istrazivanja. To, medu-
tim, nipo§to ne znacdi da je rasprava o pojedinim vrstama
genetsko-tehnologkih zahvata uzaludna. Naime, oni koji-
ma bi argumenti takve rasprave prvenstveno trebali biti
upuceni 1 nisu neposredni sudionici programa, dakle znan-
stvenici-istrazivall, nego oni koji odlucujn o wulaganjima u



konkretne istraZivacke projekte (a to je u demokratskim
zajednicama sama javnost). Imajuéi to na umu, oni koji
donose takve odluke morat ¢e uskoro ozbiljno razmisliti o
moguénosti (makar 1 privremene) redisiribucize intelektual-
nih 1 materijalnih sredstava (koja niposto nisu mala), u al-
ternativne projekte (vidjeti razlog 3 gore). To se prvenstve-
no odnosi na projekte sa srodnim, tj. terapeutskim, odno-
sno opcenitije amelioracijskim ciljevima.

Opravdanost takvog zahtjeva postaje jos§ ocitija ako se
uzmu ozbiljno uvjeravanja mnogih aktivnih sudionika
programa, tj. samih istraZivaca, da je pravi cilj geneti¢kog
inZenjerstva u bitnome identiéan onome socijalne politike:
1spravl]an]e zate¢enih “nepravdi” kako bi se sprijecile pat-
nje 1 ostvario opéi boljltak Covjecanstva. Naime, u tom
slucaju ako su takve izjave doista iskrene, do punog 1z-
razaja dolaze svi oni, ve¢ dobro znani i1 u bezbroj varijanti
iskazani argumenti u korist neodgodive provedbe odrede-
nih socijalnih programa, osobito onih ¢iji su ciljevi 1 sred-
stva lifeni svake eticke nedoumice”. Jedan od autora koji je
posebno pregnantno izrazio takvo stajalite, i to upravo u
kontekstu mogucih ciljeva biotehnoloske revolucije, jest
Philip Kitcher (1997: 313-314): “RazilaZzenje izmedu ideala
1 zbilje poti¢e gradane bogatih demokracija na vjerovanje
kako pravda zahtijeva da se na neki nadin pokusaju ispra-
viti nejednakosti rodenja i djetinjstva. Neki oblik pomo¢i
je nuzan. No, za pomo¢ je obi¢no potreban novac, §to pak
iziskuje neki oblik redistribucije sredstava. Ako smo spre-
mni na preraspodjelu sposobnosti kako bismo ublazili po-
sljedice defektnih alela, onda bismo, prema analogiji, ta-
koder trebali biti spremni poduzeti sli¢ne mjere kako bi-
smo ublazili Stete nastale zbog okrutnosti okoline. (...)”

Osje¢amo li obvezu da pomognemo djeci koja pate
od PKU sindroma ili drugima kojima prijete nenormalni
aleli, onda je to zasigurno zato $to ne mozemo mirne sa-
vjesti stajati postrance dok se nepovratno gubi ljudski po-
tencijal. Nismo li na jednaki nadin obvezni ublaziti neke
od uzasnih posljedica okolinske lutrije? Tragi¢na je ¢inje-
nica da je djecaka 1 djevojcica koji su zbog divljacke okoli-
ne u koju su badeni osudeni na Zivot izrazito niske kvalite-
te mnogo vise od onih koji su pogodeni genetskom bo-
le$¢u ili invalidnos¢u - a ¢ak je mogude da ih vise umire ti-
jekom djetinjstva zbog neprijateljskog utjecaja geta nego
od posljedica defektnih alela.

Imajuéi na umu takva i sli¢na upozorenja, klju¢no je
uoditi sljede¢a dva nerazmjera: 1) nerazmjer izmedu stvar-
nih potreba za uklanjanjem genetski uzrokovanih nejedna-
kosti na jednoj 1 potreba za uklanjanjem nejednakosti uvje-
tovanih okolinom (uklju¢ujuéi socijalnu okolinu) na dru-
goj strani; 2) nerazmjer izmedu mogucnosti utjecanja na
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spomenute okolinske uvjete 1 sada$njih moguénosti utje-
canja na genetske uvjete (pritom prvenstveno mislimo na
tehnic¢ke 1 financijske mogu¢nosti). Smatramo da bi se ar-
gument1ran1m upozoravanjem na te nerazmijere, a ne zane-
marujuéi opasnosti i moralne kontroverze vezane za poje-
dine metode mijenjanja ljudskog genoma, mogle ublaZiti
(ako ve¢ ne Spl‘l]eCItl) moguce negativne posljedice nekri-
ti¢kog povjerenja u gene 1 genetsku tehnologiju.

' Jedan od najzasluznijih autora za formulaciju i upornu (ne uvijek i
ideoloski nepristranu) kritiku tog stajali$ta je Richard Lewontin, ¢iji
mnogobrojni ¢lanci i knjige jo§ od sredine 70-ih godina predstavljaju
nezaobilaznu referentnu toc¢ku u raspravi glavnih problema filozofije
biologije. Za sazeti prikaz klju¢nih Lewontinovih tvrdnji, osobito u
kontekstu genetickog inZenjerstva, vrlo je korisna njegova knjizica The
Doctrine of DNA: Biology as ldeology.

Za tu se metodu uobicajio vrlo pristalo naziv “cut-and-paste techni-

que”.

Najvazniji problemi i jedne i druge vrste sadrZani su u tzv. “sedam
klju¢nih pitanja genske terapije”. Usp. Walters 1 Palmer (1997).

IS

“Dodavanje normalnih gena ljudskom embriju ili odrasloj osobi eti-
¢ki se ne razlikuje od transplantacije bubrega ili kostane srzi, od pro-
cedura koje su u medicini ve¢ odavno prihvacene.” (Hopson & Wes-
sells, 1990:249) Tehnicki problemi koji pri tome mogu iskrsnuti otva-
raju eticke dileme ¢ije razrjeSenje ovisi o prihvacanju nekih op¢ih mo-
ralnih kriterija, koji su primjenljivi na niz sli¢nih slu¢ajeva. Primjeri-
ce, ako se zbog pogreske pri zahvatu na embriju, pokaZe da ¢e plod
biti defektan, kao jedno od rjeSenja tog problema namece se mo-
guénost pobacaja. U tom ¢e slucaju eti¢ka procjena takve moguénosti
ovisiti o eti¢kom stavu prema problemu pobacaja.

w

Usp. Peters (1997), doduse u nesto drugacijem kontekstu.

® Usp. Peters (1997).

Vidi Lewontin (1993).

Prema Lewontinu (1993:26-27).

Usp. Sober (1993: poglavlje 5.6); takoder i Dawkins (1976: poglavlje 5).

Optimalnost treba uzeti uvjetno, jer se uvijek radi o optimalnoj razi-
ni prilagodenosti s obzirom na odredenu okolinu te s obzirom na niz ogra-
nicavajucih uvjeta (genetskih, fenotipskih, populacijskih itd.). Usp. Ja-
novi¢ (1994).

Postoji i tre¢a mogucnost: da promjena gena za neko svojstvo ne do-
nese nikakvu $tetu, ali ni prednost, budu¢i da je organizam ve¢ dose-
gnuo svoju razinu optimalne prilagodenosti.

<

©

5

s

Vidjeti napomenu 11 gore.

} Kljuéan pomak u tehnici kloniranja koji je prethodio uspjesnom klo-
n1ran]u sisavca (ovce) obi¢no se pripisuje Johnu Gurdonu. Njemu je
jo§ 70-ih godma uspjelo klonirati stanice Zabljih embrija, premda se
embriji nisu razvili dalje od stadija punoglavca.

Najzasluzniji za pokretanje moderne rasprave o kloniranju je Joshua
Lederberg. Svojim ¢lancima u znanstvenim ¢asopisima, ali i novina-
ma u drugoj polovici 60-ih godina, taj je engleski genetic¢ar i nobelo-
vac pokrenuo zanimljivu polemiku o eugenetskim i moralnim aspek-



tima kloniranja. Mnogi od danas tipi¢no navodenih argumenata pro-  Tomisiay Janovié, Davor Pecnjak
tiv kloniranja mogu se naéi u knjigama i ¢lancima napisanim kao re- Incif'::iesi V':: :::s:stl
akcija na Lederbergove kontroverzne teze s eugenetskim prizvukom. g:nske tehiologije
Usp. npr. odli¢nu knjigu Paula Ramseya iz 1970. The Fabricated Man:

The Ethics of Genetic Control.

Naime, “roslinska tehnika” kloniranja (prema S$kotskom institutu
“Roslin”, gdje su Tan Wilmut i njegova ekipa izveli prvo uspje$no
kloniranje sisavca) samo je jedna od moguéih primjena metode tran-
sfera stanicnog nukleusa (“nuclear transfer technology”). Nova, u nekim
detaljima usavriena verzija te metode (tzv. “Honolulu tehnika” za ko-
ju je zasluZan Ryuzo Yanigimachi sa SveudiliSta Hawaii) nedavno je
uspje$no testirana na miSevima. Za detalje obje tehnike usp. Wilmut
(1998).

Nekoliko sli¢nih primjera mogu se na¢i npr. kod Kitchera (1997: str.
336).

Ovdje treba napomenuti da smo se pri razmatranju primjera, a i u
naoj raspavi opcenito, koncentrirali isklju¢ivo na etztku stranu pro-
blema. Naravno da kloniranje ima i svoje druge, drustvene, financij-
ske, psiholoske, vrijednosne aspekte. Dapace, razlozi koji se u javnim
polemikama najéed¢e navode protiv prakse kloniranja obi¢no su psi-
hologke prirode: npr. da takav oblik reprodukcije briSe “prirodne”
granice srodstva (npr. osoba klonirana iz stanice jednog od roditelja
ujedno bi bilo dijete tog roditelja i njegov brat blizanac), da dovodi u
pitanje ulogu roditeljstva (i to ne samo kao kulturnu ¢injenicu, nego
kao sastavnicu ljudske prirode), da neizbjezno dovodi do krize identi-
teta klonirane osobe (jer bi teret nametnutog identiteta za takvu oso-
bu bio emocionalno neizdrziv), da je protivan normalnom ljudskom
iskustvu Zivota u zajednici itd. Ne ulaze¢i u opravdanost tih 1 takvih
argumenata, ovdje treba samo upozoriti na ¢injenicu da oni od po-
Cetka (tj. od prvih reakcija na najavu mogué¢nosti novih oblika ljud-
ske reprodukecije - vidjeti napomenu 15 gore) bili neizostavni dio ne-
ke prosje¢ne vizije biotehnoloske buduénosti. Usp. Ramsey (1970).

" Jedine eti¢ke dileme koje su s takvim programima povezane ti¢u se
razloga za odgadanje njihove provedbe.
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1. Nesumljivo je da genetska prou¢avanja mogu znatno
poboljiati kvalitetu Zivota ¢ovjecanstva. Njihov razvoj mo-
Ze rijediti vazne teSkocée za ljudska bica jer je “velik broj
ljudskih nepravilnosti posljedica genetske nenormalnosti.”
(Harris, 1993a:8) Razvoj genetike dopusta da “prenatalna
dijagnoza genetskih mana postane veoma brzo standardna
1 pouzdana” (Harris, 1993a:8), $to ¢e npr. omoguditi da,
“kad genetske tehnike budu dostupne, postane mogude
ispravljati genetske mane u embriju, bilo u preimplantacij-
skoj fazi in witro ili in vivo tijekom trudnoce”. (Harris,
1993a:9) Svaki ¢e ¢ovjek mo¢i imati to¢no oznacenu struk-
turu bolesti za koje u njegovu sluéaju postoje posebne opa-
snosti, $to ¢e omoguditi “lije¢nicima da razrade preventiv-
ne strategije koje e biti prilagodene individualnim potre-
bama”. (Harris, 1993a:9) Bit ¢e takoder moguce ustanoviti
koje genetske osobine utje¢u na bolju otpornost organiz-
ma na moguce probleme, kao 1 kako organizam s odre-
denim genetskim svojstvima reagira u odredenim okolina-
ma.

Do sada su oznacene samo one primjene razvoja gene-
tike za koje, nadam se, postoji $iroko slaganje da su apso-
lutno dobro za Covjecanstvo. Ali javljaju se 1 moguénosti
za primjerima o kojima ne postoji slaganje predstavljaju li
dobro ili zlo. Tako npr. genetska analiza moze lako po-
modi u postupku pomognute oplodnje, u selekcioniranju
organizama za koje se smatra da su primjereniji, pa se im-
plantiraju samo oni preembriji koji se ¢ine poZeljnim sa
zdravstvenoga stajalista. Takva se moguc¢nost nekima c¢ini
groznom, jer vodi uni$tenju nekih embrija, 1 istodobno
vodi do necega $to nalikuje na eugeniku, koju mnogi sma-
traju da je lo$a sama po sebi. Neki autori misle da ¢e raz-
voj eugenike omoguditi potencijalnim ambicioznim dikta-
torima kreirati ljudsku elitu. Cak i bez takvog ekstrema,
mo¢i Ce se selekcionirati osobine kao §to su spol, inteligen-
cija, spolna privla¢nost 1 sli¢no.
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Posebno je moralno pitanje moze li se dopustiti da se
uvedu bioloske promjene u ljudsku vrstu. Vazna podjela u
genetskoj intervenciji jest ona izmedu djelovanja na somat-
skoj razini promjena i germinalnoj razini promjena. Mani-
pulacije na somatskoj razini omogucavaju da se kod poje-
dinca izlije¢i nepravilnost tako da se djeluje na genetskoj
razini. Druga vrsta promjena utjeCe na sve buduce narasta-
je. To neki autori smatraju predno$¢u. Eti¢ki posebno
kontroverzno pitanje uzrokuje podatak kako: “je moguce
da modificirana ljudska bi¢a postanu odvojena nova vrsta,
vjerojatno u kompeticiji s konvencionalnijim ljudskim bi-
¢ima”. (Harris, 1993a:14) To bi se moglo posti¢i npr. tako
da se iste tehnike koje se ve¢ upotrebljavaju za stvaranje
transgeni¢nih Zivotinja, koristite i da se stvore transge-
ni¢na ljudska bi¢a. Moguce je umetnuti u ljudsko bice po-
sve nov gen, a ne samo promijeniti nepravilan postojeci
gen. “Smisao i opravdanje takva postupka ne bi bilo po-
pravljati genetske nedostatke ili lijec¢iti disfunkcije, nego bi
se trazilo poboljfanje funkcija.” (Harris, 1993a:16) Neke
autore odusevljava takva moguénost, koja bi znadila znat-
nu korist za pojedince 1 za zajednicu u ¢jelini. Drugi auto-
ri izrazavaju veliku bojazan.

Do sada sam uglavnom govorio o moguénostima ge-
netskoga djelovanja prema ljudskim biéima, gdje je rije¢
prvenstveno o zamislivim perspektivama djelovanja, a ne o
aktualnim dogadanjima. Potrebno je istaknuti da se vel
provodi genetsko djelovanje prema biljkama, bakterijima 1
zivotinjama. To je moralno pitanje primarno zbog mo-
gucih $tetnih posljedica na okolinu. “S obzirom na nepo-
vratnost promjena koje su postignute genetickim inZenjer-
stvom u bakterijima, biljkama 1 Zivotinjskim vrstama, 1 s
obzirom na brz ritam reproduciranja i migracije, u uspo-
redbi s npr. ljudskim bi¢ima, smijemo li prihvatiti rizik
stalnih 1 nepovratnih promjena u ekosustavu?” (Harris,
1993a:26)

Razmotrit ¢u moralne probleme genetske manipulaci-
je u tri glavne cjeline. Prva je genetska intervencija sa staja-
liSta prava pojedinaca koji ¢e postati osobe: ima li itko
pravo odrediti njihova genetska svojstva? Druga je cjelina
u vezi s moguéim poremecajima prirodnih datosti i
prirodnog reda. Treca se cjelina ti¢e problema vezanih za
ispravno funkcioniranje zajednice i moguéih poremecaja u
njoj.

2.1. Smijemo li koristiti genetsku manipulaciju za po-
bolj$anje ljudskih bi¢a? John Harris predlaze da mislimo o
$koli u kojoj ¢e se na najbolji nacin razvijati fizicke 1 psi-
hi¢ke sposobnosti ucenika, “tako da uéenici napustaju sko-



lu ne samo inteligentiji 1 u boljoj fizi¢koj kondiciji nego
kad su stigli, ve¢ 1 inteligentniji 1 u boljoj fizi¢koj kondici-
ji no $to bi bili u bilo kojoj drugoj skoli”. (Harris, 1993a:
140) Sigurno bi svatko Zelio da njegovo dijete pohada tak-
vu Skolu i svi smo spremni re¢i da ona na najbolji nacin
oslikava smisao postojanja skole.

Nakon toga Harris nam predlaze da zamislimo kako
mozZemo posti¢i usporedive posljedice primjenom razvije-
ne genetike na embriju. Mogli bismo darovati buducoj
odrasloj osobi veoma visoku vjerojatnost da uziva u zdrav-
lju, snazi i inteligenciji. To moZemo posti¢i na nekoliko
nacina. Kao prvo, moZemo se sluziti genetskom analizom
embrija koje smo stvorili iz witro 1 dopustiti samo najbolji-
ma da budu implantirani. Ili moZemo provesti genetsku
analizu gameta 1 dopustiti da u oplodivanju sudjeluju sa-
mo gameti koji najvise obecavaju. MoZemo zamisliti da ta-
kav ishod postignemo 1 genetskom manipulacijom.

Nalazimo se pred razli¢itim problemima. Selekcija
embrija 1 gameta s jedne strane 1 genetsko manipuliranje s
druge strane poti¢u u velikoj mjeri razli¢ite moralne dvoj-
be. U prvim slucajevima odlu¢ujemo smije li uopée neko
novo bice postojati. Pravo mjesto za raspravu tog proble-
ma jest podruéje pomognute oplodnje i pobadaja. Clanak
¢u nastaviti analizom problema genetske manipulacije.

Harris postavlja pitanje: “Ako je svrha razvijanja inte-
ligencije 1 pobolj$avanja zdravlja nesto §to se trebamo tru-
diti proizvesti odgojem, ukljucujuéi i $iri odgoj zajednice,
za$to ne bismo trebali proizvesti takve posljedice pomocu
geneti¢kog inZenjerstva?” (Harris, 1993a:142) Ako je neke
ciljeve poZeljno ili dopustivo postizati odgojem, nema raz-
loga da tako ne bude kad je rije¢ o genetskoj mampulacm
Harris tvrdi kako n1]e samo dopusteno razvijati opée spo-
sobnosti, nego treba 1 favorizirati neke odredene. Zasto bi
se moglo podrZavati spoznaju matematike tijekom odgoja,
a ne bi se dopustalo razviti talent pomoéu genetske mani-
pulacije za uéenje te znanosti? (Harris, 1993b:335) Na kra-
ju, Harris vjeruje 1 da j je potpuno dopusteno odrediti pro-
mjene koje ne utje¢u ni pozitivno ni negativno na sposob-
nosti novog ljudskog bi¢a, nego samo odrazavaju Zelje ro-
ditelja. Radi se o osobinama kao $to su plave o¢i, muski
spol, tamna kosa. Zbog jo$ uvijek postoje¢ih predrasuda,
posebno je pitanje izbor spola. Moguée je da ¢e znatno
prevladati izbor muskog djeteta ako se dopusti slobodan
izbor spola. Harris smatra da roditeljima treba prepustiti
mogucnost izbora, i da je bolje boriti se protiv predrasuda
na druge nacine. Tu tvrdnju Harris potkrepljuje s dva ar-
gumenata. Jedan je da ponekad izbor odredenih osobina
moZe stvarno imati pozadinu u ozbiljnim razlozima, ali je
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problem odrediti koji su razlozi dovoljno ozbiljni da mo-
gu stvarno opravdati izbor i tko ¢e o njima odludciti. Drugi
je razlog taj da praksa nije dopustena jedanput zauvijek. U
slucaju stvarno teskih posljedica za zajednicu zbog npr. ve-
likih disproporcija u musko/Zenskoj populaciji, bit ¢ée uvi-
jek mogucée, iz opravdanih razloga, uvesti restrikcije. Ali
takve se restrikcije ne mogu uvesti prije nego $to postoji
opravdan uodljiv razlog. (Harris, 1993a:158-161)

2.2. Sumnju u argumentaciju poput Harrisove, u ra-
spravi o problemu genetske manipulacije u vezi s pitanjem
jednakosti prava, postavlja Bruce Ackerman. Njegovo os-
novno polaziste jest da svaki pojedinac ima pravo da za-
stupa 1 slijedi vlastiti sustav vrijednosti. Odnosno, ako net-
ko Zeli da se opce prihvati njegov sustav vrijednosti, tada
treba ponuditi uvjerljive racionalne argumente u prilog
vlastitoj teznji. (Ackerman, 1984:41-120) Sljedeca ideja ko-
ja je u temelju Ackermanove rasprave jest da su punoprav-
ni pripadnici politi¢ke zajednice (da im pripada potpun
sustav prava) samo oni pojedinci koji imaju sposobnost u
racionalnom razgovoru opravdati vlastiti sustav vrijedno-
sti. Ackermanovim rije¢ima: “[Covijek] je prvenstveno za-
et kao genetski embrionalni program; poslije treba proc¢i
razdoblje socijalizacije da bi mogao vladati dijaloskim spo-
sobnostima 1 sposobnostima ponasanja koje su nuZne za
gradanstvo; samo u tom trenutku moze odrediti vlastite
dijaloske zahtjeve na [sredstva] koja su mu nuzna da ostva-
ri vlastita dobra.” (Ackerman, 1984:167; 121-134) Problem
genetske manipulacije za Ackermana pojavljuje se na dva
nacina. Kao prvo postavlja se problem smije li netko odre-
diti poseban cilj cjelokupne zajednice u reproduciranju bu-
duéih narastaja, to jest smije li netko zahtjevati da poli-
ti¢ka zajednica postavi normativne granice pri odabiru bu-
duéih bic¢a koja Ce se stvoriti? Drugi je problem smije li
pojedinaéna obitelj odluditi o genetskim osobinama svojih
potomaka?

Odredenje kako ¢e izgledati buduéi narastaji zapravo
je odredenje sustava vrijednosti. Ako se unutar neke zajed-
nice odlu¢i da buduéi naradtaji imaju izraZen talent za
glazbu, a ogranicen talent za sportske aktivnosti, takva je
zajednica odludila da glazba vrijedi vise od sporta. Bududéi
da Ackerman misli kako nitko ne moze ostatku zajednice
nametnuti svoje vrijednosti, osim ako se to ne postigne u
slobodnom dijalogu; odredena drZavna genetska politika
nece biti prihvatljiva ako se s njom ne slazu svi punoprav-
ni gradani. Budu li neki gradani viSe vjerovali u vrijednost
sporta negoli u vrijednost glazbe, spomenuta politika nece
biti prihvatljiva. Sto valja ¢initi ako se svi pripadnici zajed-



nice slazu kako nije poZeljno da buduéi narastaji posjedu-
ju neku osobinu, odnosno kako nije pozZeljno da nemaju
neku osobinu koja se smatra nuznom? U takvom, 1 samo
u takvom slucaju, dopustivo je primijeniti genetsku mani-
pulaciju koja ¢e jamciti radanje bica sa Zeljenim osobina-
ma ili ¢e sprijeciti radanje novih bi¢a s neZeljenim osobi-
nama. (Ackerman, 1984:172-182) Iz tog je opisa vidljivo
da unutar liberalne zajednice genetska manipulacija ne pri-
jeti moguénosc¢u da se stvori uniformno Covjedanstvo. Lju-
di bi ostali barem toliko raznovrsni koliko su raznovrsni
ukusi pripadnika jednog nara$taja punopravnih gradana.

Sljedece je pitanje treba li dopustiti da obitelji imaju
pravo na genetsko planiranje. Imaju i roditelji pravo od-
luciti da ¢e njihova djeca biti talentirana za glazbu a ne za
sport? Odgovor treba traziti u moguéem razgovoru iz-
medu roditelja 1 njihova odrasla djeteta. U tom ¢e razgovo-
ru roditelji trebati objasniti za$to je u¢injen odreden izbor.
Moguce je da buduéi gradanin kaZe ocu i majci da svim
snagama Zeli postati vrhunski sporta$. Takva mu ambicija,
koja je frustrirana prethodnim genetskim izborom njego-
vih roditelja, omoguéuje da prigovara kako su ga nepra-
vedno odtetili. lako su mu dodijelili neki izrazen talent, ni-
su mu dodijelili onaj koji bi on Zelio imati. Pravednije je
stoga dodjelu talenata prepustiti sluc¢aju. Prepustanjem ge-
netskih svojstava slucaju, u granicama koje su dopustene
nakon racionalnoga razgovora punopravnih gradana, ne
¢ini se nepravda nikome, jer nikome sudbinu ne odreduje
izbor drugth. (Ackerman, 1984:182-185)

Ackermanova je argumentacija kontradiktorna. Acker-
man ograni¢eno dopusta genetsko planiranje na razini
drZave: ako se svi punopravni gradani slazu da su neka ge-
netska svojstva nuzna, dopustivo ih je nametnuti sljede-
¢em nara$taju. Odnosno, ako se svi slazu ta genetska svoj-
stva nisu prihvatljiva, dopustivo ih je otkloniti. Na taj
na¢in odredeni pojedinci ne nameéu vrijednosti nekim
drugim osobama, jer se svi slazu kad je rije¢ o spomenu-
tim vrijednostima. S druge strane, genetsko planiranje,
unutar spomenutih granica, nije dopusteno na razini obi-
telji. Buduéi gradanin moéi Ce se Zaliti svojim roditeljima
da su mu odredili genetska svojstva koja ne Zeli. No, neka
se zamisli situacija u kojoj se cijeli jedan narastaj puno-
pravnih gradana slaze da nisu pozeljne genetske osobine
koje odreduju talent za glazbu. U tom slucaju Ackerman
dopusta da se genetski programira novi narastaj glazbeni-
ka. Neka se zamisli da jedan pripadnik novog narastaja
oboZava Ronalda i da ga Zeli oponasati. Nece li takav poje-
dinac imati pravo tvrditi da mu je prethodni narastaj za-
jamdio krivu osobinu? Ne bi li se takav pojedinac nasao u
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istom poloZaju prema zajednici kao i prema obitelji, da je
ona donijela takvu odluku? Jedini na¢in kojim bi Acker-
man mogao izbjeéi prigovor jest pronaéi dokaze da ono
§to sada$nji narastaj smatra oplenito nepozeljnim jednako
tako nepozeljnim smatrat ¢e i svi pripadnici budu¢ih na-
raStaja. Takva bi nuznost suzila izbor toliko da ne b1 bilo
dopustivo selekcionirati osobine, osim onih koje su nuzne
za posjedovanje svojstva punopravoga gradanstva.

Povoljniji se ishod za genetsku manipulaciju u Acker-
manovoj argumentaciji pojavljuje u slucaju razlike izmedu
genetske intervencije koja dodaje neku sposobnost ne odu-
zimajuéi druge 1 one koje poveava neku sposobnost na
Stetu drugih. Ako roditelji daruju djetetu talent za glazbu,
ono se ne moze zaliti, jer nije ni¢ime oSte¢eno. Ne bude li
voljelo glazbu, djete nele trebati koristiti taj talent. A sa
stajali$ta vlastite ljubavi za sport, dijete nije o$teteno jer
mu roditelji nisu oduzeli niSta od onog $to je dobilo pri-
rodnim slu¢ajem. Samo ako se takvo oduzimanje dogada,
mogucée je dokazati nepravdu.

Nije nepravedno ni ako ¢e buduéa osoba vjerovati da
je kreposna neka pojava za koju se opcenito misli da je
Stetna, npr. sljepilo (zamislimo oboZavatelja Homera koji
bi tako mislio). Opet vrijedi da je sposobnosti uvijek mo-
guce ne koristiti ili zanemariti, pa ¢e odrasla osoba mo¢i
ne iskoristiti sposobnost koja mu je darovana.

2.3. Moglo bi se tvrditi kako nije dopusteno mijenjati
ili promicati osobine, osim za prevenciju bolesti. Medu-
tim, ni to nije jednostavno rje$enje. Arthur L. Caplan po-
kazuje neke komplikacije u definiranju pojma “bolesti”
koje su relevantne u primjeni genetske terapije. (Caplan,
1992) Kako odrediti bolest? Neki autori misle da je takav
postupak vrijednosno neutralan, a drugi isti¢u da u identi-
ficiranju bolesti nuzno trebamo uvesti 1 vrijednosne sudo-
ve. | bez primjene genetske terapije, lije¢nici se bave genet-
skim bolestima ve¢ dugo. Na primjeru dvaju genetskih po-
remecaja Caplan pokazuje zbrku u kriterijima pri defini-
ranju bolesti 1 zdravlja na razini genetske anormalnosti.

Prvi je primjer genetske provjere fetusa koju su na-
rucili roditelji koji su se bojali Downova sindroma. Provje-
ra je pokazala da fetus ima odredene genetske poremecaje,
koje su neki (rijetki) lije¢nici poistovjetili sa sklono$éu kri-
minalu, dok su drugi te poremecaje povezali s niskim ra-
stom. Nakon konzultacija roditelji su se odludili za po-
bacaj. Druga su ozbiljna pitanja povezana s albinizmom.
Trebamo 1i tu pojavu smatrati boles¢u?

Caplan tvrdi da je veoma tesko 1 prvi i drugi slucaj
definirati bolestima. U prvom slucaju nalazi se abnormal-



nost koju je tesko izjednaditi s boles¢u, dok se u drugom
slucaju vidi poremecaj, ali takav koji se lako kontrolira.
Uodljiva je teskoca pri odredivanju bolesti koja zasluZuje
primjenu geneti¢kog inZenjerstva. Temeljita analiza ljud-
skoga genoma jo§ Ce temeljitije moéi pokazivati kako se
kod ljudi pojavljuje genetska anormalnost. Kako postupati
u svim tim slu¢ajevima? Caplan tvrdi da je potrebno znat-
nu pozornost posvetiti izjednacavanju genetske anormal-
nosti s bolestima, te ¢e biti potrebno djelovati samo na po-
jave za koje se zna da izazivaju ozbiljne disfunkcije, a da
ne predstavljaju samo anormalnost. Ali, nakon $to je izra-
zio tu sumnju, Caplan tvrdi i da je nuZzno pomocu gene-
tickog inZenjerstva izlijeciti bolesti koje drugacdije nisu iz-
ljecive.

Harris pokazuje kako nije prihvatljivo niti misljenje
da je dopustivo genetsku terapiju primjenjivati samo kad
treba izlije¢iti neku bolest. Zamislimo slucaj dvoje djece.
Jedno dijete raspolaze ograni¢enom inteligencijom a poz-
nat je izvor nedostatka, radi se o to¢no identificiranoj bo-
lesti. Za drugo dijete nije mogudce ustanoviti razlog nedo-
statka. Oba sluc¢aja moguce je rijesiti genetskom manipula-
cijom. Nacelo da je takvu tehnologiju dopustivo primijeni-
ti samo u lije¢enju bolesti zna¢i pomoc¢i jednom ali ne 1
drugom djetetu. Takav ishod Harrisu izgleda apsurdnim.
(Harris, 1993b:334) Uistinu, ishod jest apsurdan.

2.4. Iz spomenutog je vidljivo kako je ponekad (sa sta-
jali§ta prava pojedinaca koji ¢e postati nove osobe) genet-
ska intervencija opravdana. Prvenstveno je dopustena ako
¢e osobu dovesti u status punopravnog ¢lana moralne za-
jednice (posjedovanjem temeljnih umnih sposobnosti). Do-
pusteno je svako dodavanje sposobnosti kojima se ne odu-
zimaju druge sposobnosti. Oduzimanje osobina, medutim,
¢ak ako je nadoknadeno drugima, mozZe izazvati nezado-
voljstvo buduée odrasle osobe, pa prema tome 1 osje¢aj ne-
pravde. Stoga ne moze biti opravdano. U svakom slucaju,
razlikovanje koje se temelji na pojmu “lijeCenje bolesti” ne
mozZe se prihvatiti jer je i odredenje bolesti vrijednosno ka-
rakterizirano, te nema razloga diskriminirati izmedu sma-
njenja moguénosti u zivotu pojedinca zbog bolesti ili dru-
gih razloga.

3.1. Prigovor koji se desto upuluje genetickom inZe-
njerstvu jest da on modificira prirodan redoslijed stvari.
Takav je prigovor mogué prvenstveno s religijskog staja-
lista. U tom slucaju, tvrdit ¢e se preciznije da ljudska bic¢a
oholo Zele obavljati posao koje pripada samo Bogu. Harris
ne misli da je takav prigovor opravdan i tvrdi kako je nje-
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gova najveca slabost kako treba pretpostaviti da je u priro-
di ve¢ uspostavljen red kakav Bog zamislja. Ali takva je
tvrdnja jako neplauzibilna. To bi bilo isto tako gresno kao
§to je genetska manipulacija 1 stvaranje brana, ili standar-
dno lije¢enje bolesti. “Cak i viernici trebaju vierovati da
moZe biti ispravno oteZati i ispravljati tijek prirode, jer bi
inace 1 sama praksa medicine bila zla”. (Harris, 1993a:146)
Dalje, bilo bi potrebno zamisliti da i mi sami s na$im pro-
jektima nismo dio prirodnog reda stvari koje je Stvoritel;
zamislio. A takvu tvrdnju, po Harrisu, tek treba dokazati.

Sliéno Harrisu misli 1 Stephen S. Stich (Stich, 1992:
322), koji ne prihvaéa zabranu genetske manipulacije na
osnovi toga $to ona ru$i prirodni red stvari, mijenjajuéi
prirodno postojee vrste. Takav argument nije prihvacen
jer bi znacilo da ne bismo trebali stvarati nova Ziva bica
¢ak ni kad bi ona bila u stanju pomo¢i nasem zdravlju, na
primjer neke bakterije koje bi mogle unistiti bakterije opa-
sne za zdravlje.

3.2.1. Je li dopusteno srusiti prepreke medu vrstama i,
posebno, je li pogresno razvodniti ljudski genetski aparat
umetanjem u ljudska bi¢a genetska svojstva drugih bica?
Prvi je dio prigovora (koji govori o Zivim bi¢ima koja nisu
ljudska) moguée promatrati na dva nacina. Kao prvo, mo-
Ze se rei da su transgeni¢na bica takva da nas njihov pri-
zor ometa. Kao drugo, moze se re¢i “da ¢e oni sami biti
jadni”. (Harris, 1993a:147) U prvom redu Harris odgovara
kako nemamo posebno pravo na to da budemo mirni, da
nas neki prizor ne ometa. Harris u ovom odgovoru ima
pravo. Na otvorenju Olimpijade u Atlanti, na stadionu je
olimpijsku baklju donio veliki boksac¢ki prvak 1z proslosti,
koji sada boluje od Parkinsonova sindroma. Mnogi su ko-
mentatori izjavili da je takav dogadaj uznemirio mnoge
gledatelje. Vidljivo je iz toga da spomenuti argument pro-
tiv stvaranja mogucih transgeni¢nih bia znadi i diskrimi-
naciju postojecih zivih bicéa - ¢ak 1 ljudi - koji ne udovo-
ljavaju standardima normale.!

Vaznije je analizirati mogucu patnju transgeni¢nih bi-
¢a. Patnju moZemo tumaciti na dva nacina. S jedne strane,
moze ovisiti o neprilagodenosti takvih bi¢a Zivotu u na-
Sem svijetu, tako da je za njih bolno hodati, jesti itd. S
druge strane, patnja moze ovisiti o tome $to Ce, jer su ¢ud-
na, trangeni¢na bic¢a imati teskoc¢a u komuniciranju s dru-
gim postoje¢im bi¢ima, bit ¢e izolirana. Takve pouke mo-
gu doéi iz raznih filmova o monstrumima, npr. iz filma o
Frankensteinu (iako se trebamo prisjetiti da trenutaéno -
za razliku od filma o Frankensteinu - ne govorimo o ljud-
skim bi¢ima). Harris tvrdi da je u tom slu¢aju moralni



problem jednak moralnom problemu pokusa na Zivotinja-
ma. Patnju svakako treba izbjegavati, osim ako ona nije
nuzna za poboljfanje Zivotnih uvjeta ljudi. Dakle, po Har-
risu, smijemo stvarati transgeni¢na bi¢a ako je to nuZan
doprinos da se pobolj$aju Zivotni uvjeti za ljudska bic¢a s
punim moralnim statusom.

3.2.2. Objasnit ¢u sada drugi dio prigovora, tj. odgo-
vorit ¢u na pitanje postoje li posebni moralni problemi u
stvaranju transgeni¢nih bica, kad je u taj postupak uplete-
no ljudsko bice. Jedan je prigovor da geneti¢kim inZenjer-
stvom mijenjamo nasu ljudskost. Ali, po Harrisu, to je sta-
jali§te potrebno i pojasniti 1 reéi $to znadi mijenjati na$u
ljudskost. Koja svojstva trebamo mijenjati da bismo pro-
mijenili na$u ljudskost? Koliko duboke trebaju biti prom-
jene? Trebamo li stvarno odustati od promjene ljudskosti
ako je posljedica izrazito velik napredak nase inteligencije
1 poboljsanje zdravlja? Harris dalje odgovara kriti¢aru ge-
neti¢kog inZenjerstva tako da jo$ jedanput pokusava poka-
zati kako nema moralne razlike u primjeni genetske mani-
pulacije 1 nekih uobicajeno prihvacenih pona$anja. Zami-
slimo da je ¢ovjedanstvo uspjelo ponistiti neku bolesti, re-
cimo tuberkulozu. Ho¢emo 1i reéi da je ¢ovjecanstvo zato
izgubilo svoju ljudskost? Naravno da ne¢emo. Kriticar ge-
netske manipulacije tvrdit ¢e kako nismo izgubili cov-
je¢nost jer nismo promijenili nas, nego smo samo otkloni-
li bolest. Ali ovaj odgovor nema dobru perspektivu. Ako
smo odstranili neku bolest pomoc¢u dobrog cjepiva, unijeli
smo u nase tijelo upravo somatske promjene. Promijenili
smo zapravo nas same. Dalje, problem koji se nalazi pred
kriticarem genetske manipulacije jest da postoje razlike iz-
medu rasa u vezi s otpornosti na neke bolesti. Ocito je iz
toga da otpornost na bolesti ne mozZe biti osobina koja
odreduje ljudskost. Ali, ako je tako, o¢ito je takoder da ge-
netska manipulacija kojoj je svrha pojacavati otpornost
CovjeCanstva prema nekim bolestima, ne mijenja nasu ljud-
skost.

Moze se tvrditi da transgeni¢na ljudska bi¢a mogu na-
stati jedino ako se provode pokusi na ljudima, $to nije
prihvatljivo. Harris tvrdi da taj prigovor moze imati dva
oblika. Kao prvo tvrdi se da se na odraslim ljudskim bi-
¢ima ne trebaju raditi pokusi bez njihova pristanka, jer se
na taj nain krsi njihova samostalnost. U drugom se slu-
¢aju tvrdi da se na embrijima i fetusima ne smiju provodi-
ti pokusi jer im se moZe nanijeti $teta. Steta o kojoj Harris
govori (za njega je to jedina §teta relevantna u ovom slu-
¢aju) ne odnosi se na embrije 1 fetuse, nego na buduca raz-
vijena bi¢a u koja e se oni pretvoriti. Moze biti lose raditi
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pokuse na embrijima i fetusima jer takvi pokusi mogu
ostaviti loSe tragove na bica u koja ¢e se embriji i fetusi
razviti. Na taj se nadin obja$njava kako premda embriji 1
fetusi nemaju prava (tako misli Harris), mozZe biti krivo
ukljuciti ih u pokuse. Potrebno je dalje vidjeti na koje je
nac¢ine moguce ostetiti razvijenu osobu pokusima na em-
briju 1 fetusu (posebno onim pokusima koji se ti¢u genet-
ske manipulacije).

Kao prvo, moguce je ustanoviti da ¢e se svakako udi-
niti neko zlo bude i se stvorilo transgeni¢no bice koje ¢e
patiti jer ¢e njegova tjelesna konfiguracija biti takva da je
Zivot bez patnje nemogud, ili zato $to je osudeno na veo-
ma kratak Zivot. Ali Harris misli da to nije prigovor koji
se posebno tife stvaranja transgeni¢nih biéa, jer je “ista ne-
pravda pocinjena kad je svjesno ili uz potpuno znanje
stvoreno ljudsko bic¢e koje ¢ée patiti”. (Harris, 1993a:154)
Ako moguénost stvaranja ljudskog bi¢a koje ¢e zasigurno
patiti (kao kad je embriju ili fetusu dijagnosticirana teska
bolest) ne predstavlja razlog za zabranu stvaranja takvog
bi¢a - ako ne smatramo da je pobacaj opravdan u takvoj
situaciji - isti razlog ne moZe valjati da se zabrani stvaranje
transgeni¢nog bic¢a. Ipak, kako Harris slijedi konsekvenci-
jalisticku teoriju po kojoj se nepotrebnu patnju ne smije
nikada izazvati, priklanja se ideji da ne treba izazvati pat-
nju ni u kojem od spomenutih slucaja. Veoma je vijerojat-
no da ¢e prvi medu transgeni¢nim bié¢ima patiti zbog svoje
razliditosti u odnosu na druga postojeca bica, stoga postoji
ozbiljan razlog za odustajanje od stvaranja transgeni¢nih
bica.

3.3. Vazan je problem suocavanje s ekoloskim opasno-
stima genetske manipulacije. Tim se problemom bavi Stich.
(Stich, 1992) Najjednostavniji su argumenti za genetsku
manipulaciju i protiv nje krhki. Argument u prilog genet-
skoj manipulaciji ¢iju slabost Stich pokazuje jest onaj da
ne smiju biti postavljene nikakve granice slobodi istra-
Zivanja neovisno o riziku. Stich pokazuje slabost takvog
argumenta putem redukcije ad absurdum. Njegov je primjer
da unato¢ tome $to spolno ponasanje sveudili§nih profeso-
ra moze biti zanimljiv predmet istrazivanja, sloboda istra-
Zivanja ne moze napredovati do mjere da istraziva¢ ima
potpuno pravo pristupa intimnim trenucima sveucili§nih
profesora. Slobodu istrazivanja treba uskladiti s drugim
postoje¢im pravima. Nije valjan ni argument da istraZiva-
nja usmjerena genetskoj manipulaciji treba potpuno uki-
nuti jer postoji barem minimalna opasnost od katastrofe.
Takva minimalna moguénost postoji za svako istrazivanje,



pa bi prihvacanje spomenutog nacela potpuno blokiralo
svako istraZivanje.

Pravi je problem u raspravi o genetskoj manipulaciji
ustanoviti njezine moguce rizike 1 koristi. Stich analizira
nadine kojima je s tim pitanjem moguce suociti se. Prvi je
pristup onaj koji kaze da treba jednostavno ustanoviti vje-
rojatnost moguc¢ih ishoda, te usporediti onu mogu¢ih ko-
risnih ishoda i onu moguéih zlih posljedica. Ali, odre-
divanje vjerojatnosti teZak je postupak, jer u podrudju ge-
netske manipulacije “ne postoji pokus koji bismo mogli
provesti ni podatak koji bismo mogli prikupiti, a koji bi
nam mogli dopustiti empirijsku procjenu vjerojatnosti”.
(Stich, 1992:324-325) Neki e teoreti¢ari indukcije 1 vjero-
jatnosti tvrditi da takvo stanje nije narodito velik problem.
Naime, vjerojatnosti koje se koriste u ra¢unima uvijek osli-
kavaju subjektivne vjerojatnosti, pa nema specificnog pro-
blema u podrudju genetske manipulacije. Ali, nastaje novi
problem u vezi s pitanjem tko smije odredivati relevantne
vjerojatnosi u odlukama koje ulaze u podrudje drustva i
politike. Subjektivno odredenje vjerojatnosti varirat ¢e ¢ak
unutar dobro obavijestenih pripadnika znanstvene zajedni-
ce. Stich ipak misli da neka moguénost procjene vjerojat-
nosti koristi 1 $tete ipak postoji. Ishod treba promatrati
kroz slijed nekoliko dogadaja: (i) treba ustinu biti stvoren
patogen djelatnik; (i) djelatnik treba iziéi iz laboratorija;
(111) treba biti u stanju preZivjeti u prirodnoj okolini; (iv)
treba biti u stanju preZivjeti u kompeticiji s drugim mikro-
organizmima koji su rezultat dugog procesa prirodne se-
lekcije. Bududéi da se sve to treba dogoditi, vjerojatnost zle
posljedice dobivamo mnozeéi vjerojatnosti svakog pojedi-
nac¢nog ishoda. Stich tvrdi da je barem za dogadaj (ii) 1
(111)) moguce empirijski razraditi vjerojatnost. Vjerojatnost
tth dogadaja postavlja najvisi stupanj vjerojatnosti realizi-
ranja loSe posljedice, odnosno najvisu koli¢inu rizika koji
postupak postavlja.

Drugi je problem procjena Steta 1 koristi nekog isho-
da. Potrebno je procijeniti znacenje moguce Stete 1 znace-
nje mogucde koristi. Takav problem, kao 1 drugi normativ-
ni problemi, nije lako rijesiti. Posebno se problem postav-
lja kad trebamo usporediti razli¢ite pojave. Na primjer, je-
dan od ishoda moZe izazvati golem privredni rast, ali na
Stetu zdravlja nekih ljudi. Neki autori misle da moguénost
ugrozavanja necijeg zivota treba prevagnuti do te mjere da
brise tezinu svake sukobljene vrijednosti. Stich misli da
takvo apsolutisticko misljenje nije prihvatljivo jer svaka
aktivnost ugrozava nediji Zivot. Na primjer, to se dogada
uvijek kad neki kamion prevozi neku robu. Ipak, sam
Stich priznaje da je problem velik 1 da je teZina ljudskog
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Zivota znacajna za svakog tko rasuduje uz neku koli¢inu
moralnog senzibiliteta. Unato¢ velikim potesko¢ama, kao 1
u raspravi o procjeni vjerojatnosti, Stich misli da su 1 u ve-
zi s tim problemom te$koce ipak premostive. Najée$éi su
rizici povezani s ljudskim Zivotom 1 zdravljem. Ali i naj-
¢eS¢e moguce koristi ti¢u se zdravlja 1 Zivota ljudi, kao $to
je lijecenje nekih danas smrtonosnih bolesti. Tako nestaje
problem neusporedivosti razli¢itih vrijednosti: u svakom
sludaju, treba uzeti u obzir ishode koji se ti¢u koristi ili
Steta za ljudske Zivote ili zdravlje.

3.4. Postoji li neSto posebno lose u genetskoj manipu-
laciji koja utjeCe na germinalnu razinu, tj. na razinu koja
¢e prouzrociti promjene 1 na bi¢u na koje se utjece, 1 na
njegovo potomstvo? Harris misli da se velika korist moze
posti¢i djelovanjem na germinalnoj razini jer “ako netko
nosi defektivan gen, tada ¢e on taj gen prenijeti na potom-
stvo u svakom narastaju. Somatski ¢e popravei umrijeti za-
jedno s pojedincem na kojemu su izazvani. Medutim, ako
popravljamo germinalnu stanicu, to e se prenijeti besko-
nac¢no i nece biti nuzni popravci u svakom sljede¢em na-
rastaju”. (Harris, 1993a:164) U takvom sludaju, tvrdi Har-
ris, minimizirat ¢e se troSkovi a maksimizirati dobit.

Protivnici genetske manipulacije, medutim, tvrde da
promjene mogu rijesiti neki problem, a stvoriti novi. Mo-
guce je da gen koji izaziva neke teskoce, s druge strane po-
maze prevladati neke druge teskoce. Gen moze istodobno
izazvati disfunkciju 1 pojacavati imunoloski sustav protiv
druge. Bude i se utjecalo na germinalnoj liniji, osim do-
brobiti, postiéi ¢e se 1 trajna Steta.

Takoder, geni koji danas izgledaju $tetni, u nekim no-
vim okolnostima (npr. zbog izmijenjenih klimatskih uvje-
ta) mogu biti od velike koristi.

Ovakve prigovore Harris ne vidi kao konacan dokaz,
nego samo kao poziv na oprez. Ono $to je posebno vazno
odrediti jest teZina pojave koju se Zeli otkloniti. Ne posto-
ji, dakle, jednostavan razlog da se tvrdi kako je genetska
manipulacija u germinalnoj liniji opravdana, niti da nije
opravdana. Sve ovisi o empirijskim provjerama i o teSko¢i
pojave koju se Zeli otkloniti. Osim toga, prigovori postav-
ljaju ideju da je veca vaznost buduéih biéa, zbog kojih ne
zelimo izazvati moguce Stete, u odnosu na sadasnja ljud-
ska bica, ¢iji se problemi mogu ispraviti. Ali to moralno
nacelo nije opce valjano, nego se smije prihvatiti samo u
posebnim uvjetima, kad je prili¢no jasno kako postoji zna-
¢ajna mogucnost da se izazove jako Stetna posljedica za
buduce narastaje, suprotno maloj koristi za sadasnje. A
moZemo Stetiti buduéim narastajima i1 odustajanjem od in-



tervencije, tako da ne iskoristimo moguénost da je oslobo-
dimo nekog zla. U svakom slucaju ispravno je temeljito
analizirati moguce ishode i djelovati u skladu s tom anali-
zom. Vjerojatno bi razborito bilo ograniéiti se na somat-
ske promjene kad su dovoljne, sve dok nisu ustanovljene
sve racionalno ocekivane nuspojave.

3.5. Protivnici geneti¢kog inZenjerstva tvrde 1 da je ge-
netsko nesavrSenstvo dio ljudskosti. Odustajanje od tog
stanja dovelo bi do gubitka jednog naseg temeljnog svoj-
stva. Tvrdi se i da upravo nase nesavrsenstvo dopusta vari-
jacije o kojima ovisi prirodna selekcija. Harris replicira 1
takvim prigovorima.

Genetsko je nesavrsenstvo dio ljudskosti jednako kao
§to je 1 dio Zivotinjosti, ne vidi se po ¢emu je nesavrSen-
stvo posebno. Tesko je tvrditi da gubimo nasu ljudskost
jer smo pojacali imunitet protiv neke bolesti. Ali, Harris
misli kako je sigurno “nehumano tjerati drugu osobu da
nepotrebno pati zbog prirodne napasti”. (Harris, 1993a:
170) Sto se tice razliditosti, dovoljno je re¢i da ljudsko bice
ima toliki broj gena da je apsurdno misliti kako ¢e prom-
jena nekolicine istih, koji sa¢injavaju samo infinitezimalni
dio ¢jelokupnog genetskog aparata, i ¢ija promjena moze
poboljsati zdravlje 1 produziti Zivot ljudskih biéa, uzroko-
vati smanjenje ljudske raznovrsnosti.

3.6. Kao zakljuc¢ak ovom sklopu problema moguce je
jo$ jednom ustanoviti da se mnoga moralna pitanja koja
su vezana za genetiku mogu svesti na opcenitiji sklop pro-
blema. Lijeenje (na primjer ja¢anjem imunoloskog susta-
va) pomoc¢u genetske manipulacije samo je jedan oblik li-
jeCenja, te se ne bi trebalo smatrati manje prirodnim od ci-
jepljenja ili reanimacije. Takav bi sud trebao vrijediti ¢ak
ako lijecenje povladi transgeni¢nost. Ne vidim uistinu raz-
liku izmedu transgeni¢nosti u terapijske svrhe i transplan-
tacije organa, kad se ljudsko bi¢e moZe spasiti transplanta-
cijom organa drugog bic¢a. Kao i u slucaju lijecenja, kriterij
je dobro koje se ¢ini osobi.

Sto se ti¢e genetske manipulacije na bi¢a koja nisu
ljudska, rasprava je analogna onoj o, npr. pokusima na
Zivotinjama. Dopustenje bi trebalo vrijediti samo u slucaju
nuznosti, a nikako iz nebitnih povoda. Patnja Zivotinja
treba biti ublaZena u najvecoj mogucoj mjeri, a svaku Ste-
tu, ¢ak i potencijalnu, odlu¢no treba izbje¢i kad god je to
moguce.

U vezi s posljedicama na budude naradtaje, vazno je
uzeti u obzir sve mjere opreza. Ali kao $to daleka 1 samo
moguca opasnost ne moze sprijeiti intervenciju zbog pri-
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sutne opasnosti, tako nije dopusteno Zrtvovati postojeca
bi¢a za ona buduca.

Jedini argument koji bi jo§ mogao govoriti protiv in-
tervencije jest da je u svakom slucaju ¢initi $tetu gore nego-
li pomagati da se ona prevlada. Oni koji tako misle trebali
bi re¢i da osoba koja namjerno pusta sljepca da padne u
provaliju, ¢ini manje moralno zlo od osobe koja uvrijedi
slijepca neduhovitim vicem. Taj je zakljucak tesko prihvat-
ljiv.

4.1. Sljede¢i skup problema s kojima se Harris su-
ocava vezan je za posljedice uvoda genetickog inZenjerstva
koje su ¢vr$ée vezane za pitanje dobrog uredenja politike
zajednice. Prva bi velika uod¢ljiva posljedica bila stvaranje
prave nove rase. Tu tvrdnju opravdava {injenica da bi no-
va ljudska bi¢a “imala potpuno novu genetsku konstituci-
ju koja nema presedana i njihova bi se genetska konstituci-
ja sistematski razlikovala od one drugih ljudskih bica”.
(Harris, 1993a:185)

Postoji, po Harrisu, visoka vjerojatnost da bi se od
spomenutog ishoda geneti¢kog inZenjerstva mogle postici
znacajne koristi. Pripadnici nove rase bili bi u znatnoj
mjeri imuni na te$ke bolesti, tako da bi se ustedjela sred-
stva od njithova lje¢enja 1 bilo bi viSe sredstava za lijecenje
drugih. Proizvodnja bi porasla, jer bi pripadnici nove vrste
bili otporniji na bolesti i tako bi izostanci s posla bili
umanjeni. Pripadnici nove rase mogli bi raditi do starije
Zivotne dobi, od ¢ega bi posebnu korist imale profesije ko-
je traze duzu struénu pripremu. Njih bi se moglo usmjeriti
na neke radove koji izazivaju veéu opasnost za zdravlje
ljudskih bica.

Ali Harris ne negira da je moguce zamisliti i $tete. Ka-
ko bi raslo stanovnistvo koje je otpornije na ekologki Stet-
ne pojave, mogla bi se smanjiti ekologka svijest, posebno
bi se mogla smanjiti svijest o nuznosti zadrzavanja zdravih
uvjeta na radnom mjestu. Buduéi da bi tehnoloske mo-
gucénosti genetske manipulacije na pocetku bile vezane za
bogatiju populaciju (i na medunarodnom planu, i unutar
pojedinih zemalja) pojacale bi se napetosti izmedu siro-
masnih, koji bi vidjeli nove nepravi¢ne moguénosti po-
nudene bogatijima, 1 bogatih. Pripadnici nove rase trebali
bi se pokusati reproducirati unutar sebe, barem na pocet-
ku, dok ih ne bi bilo mnogo. Bolja zastita zdravlja 1 pro-
duZena Zivotna dob stvorili bi populacijski problem. Bile
bi moguée zlouporabe (u obliku diskriminacije) od strane
poslodavaca 1 razli¢itith ustanova.



4.2. Harris raspravlja o moguéim S$tetama. Prvo se
suodava s pitanjem nametanja reproduciranja pripadnika
nove rase izmedu sebe. Problem je realan, ali nije razli¢it
od ve¢ postojeceg problema da svaka skupina nastoji stvo-
riti uvjete u kojima ¢e se njezini pripadnici reproducirati
izmedu sebe. Stajalidte politi¢ke zajednice trebalo bi biti
identi¢no midljenju o ovom sludaju, tj. trebalo bi omo-
guditi onima koji se ne Zele drZati pritisaka svoje skupine,
da budu slobodni u odupiranju.

Sto se ti¢e mogucih posljedica za stavove o ekologiji,
Harris ne vidi posebne opasnosti za op¢u ekolosku svijest.
Naime nova bi se rasa stvarala stolje¢ima, pa bi prevagu
dugo imala ljudska bica s tradicionalnim genetskim svoj-
stvima.

4.3. Sljedete je pitanje pravde. Je li stvaranje nove rase
nepravian postupak prema onima koji nemaju prilike
uzivati tu moguénost? Harris prihvacéa nacelo jednakosti.
Nije pravedno u podjeli resursa, prvenstvo davati jednima
na $tetu drugih. Pitanje je kako provesti pravednu distribu-
ciju u uvjetima ograni¢enih dobara. Jedna je moguénost
odustati od distribucije. Tko bi slijedio takvu ideju, vjero-
vao bi u jednakost do te mjere da bi smatrao kako je bolje
nikome ne omoguditi uzivanje u nekom dobru, nego do-
pustiti razlike u njegovoj distribuciji. Harris tvrdi da prih-
vacanje takve interpretacije jednakosti vodi do odustajanja
od dobronamjernog stajaliSta prema ljudima. Svima se odu-
zima moguénost, dok je ispravno moralno gledi$te zauzeti
se za poboljSanje uvjeta svih, do najvece mjere do koje je
moguce to postidi.

Svakako se moze reé¢i, smatra Harris, da bi nepraved-
no postupili roditelji koji ne bi dopustiti genetsku mani-
pulaciju svoje djece, kad bi imali tu moguénost. To bi bilo
jednako lo$e kao kad roditelji ne dopustaju cijepiti vlastitu
djecu.

Harrisov zaklju¢ak da geneti¢ko inZenjerstvo ne treba
zaustaviti nego regulirati potvrduju i argumenti koje ¢u sa-
da prikazati i koji govore o neizbjeznosti nove tehnnologi-
je.

4.4. William Gardner brani tezu da kad jednom genet-
sko poboljSanje bude postalo moguce, neée biti moguée
zabraniti njegovu primjenu, zbog kompetitivnosti izmedu
razlic¢itih pojedinaca i razli¢itih zajednica. (Gardner, 1995)

Prije toga zakljucka Gardner se bavi pitanjem postoji
li jamstvo da genetska terapija nece biti primijenjena ako
se istraZivanja koja bi dovela do te tehnike zabrane. Odgo-
vor jest da takvo jamstvo ne postoji. Moze se dogoditi da
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istraziva¢ sluéajno dode do relevantnog otkri¢a, dok se ba-
vi drugim problemom. Takvo glediste podupire 1 Stich:
“Krucijalne spoznaje koje bi nam jednog dana mogle do-
pustiti manipulaciju ljudskog genoma mogu do¢i iz bilo
kojeg podrudja molekularne biologije. Da bismo se zastitili
protiv otkrivanja tih spoznaja, trebali bismo zabraniti 1
istrazivanja na DNK 1 cijelu molekularnu biologiju.” (Stich,
1992:335-336)

U svakom je slu¢aju moguce da se ustanove koje se
bave genetskim istrazivanjem uspiju oteti kontroli od stra-
ne bioetickih ustanova, na primjer kroz dobro organizira-
nu koordinaciju industrije, istrazivaca i politi¢ara. Dalje,
moguce je da buduca genetska istrazivanja postanu jedno-
stavna 1 lako izvediva, tako da ih nije problemati¢no pro-
voditi niti tesko kontrolirati.

Dakle, zamislivo je da ¢e se do relevantnih otkri¢a
ipak do¢i. Gardner zamislja sljede¢i korak: otkri¢a su po-
stignuta, ali su zabranjena na medunarodnom planu, od
lije¢ni¢kih i politickih ustanova. Sto Ce se dogod1t1 bude li
se jedna od drZava otela kontroli i ipak poclela primjenjiva-
ti genetske manipulacije? Dva se razlidita pitanja postavlja-
ju, jedno je u vezi s obiteljima unutar te drZave, a drugo u
vezi s drugim drzavama.

Unutar spomenute drzave, neke su obitelji pocele pri-
mjenjivati geneti¢ko inZenjerstvo. Kako ¢e druge obitelji
reagirati? Hoce li se to praksa prekinuti, ostati marginalna
pojava, ili ¢e se rasiriti? Gardner tvrdi kako je veoma vjero-
jatno da Ce se genetske manipulacije u praksi Siroko pri-
mjenjivatl. Kao prvo, pocetni strahovi nekih roditelja po-
stupno ¢e nestajati kako provedba u praksi tih manipulaci-
ja bude postala sigurnija ili svijest o sigurnosti bude rasla.
Drugo, oni koji su odustali od genetickog inZenjerstva
Cesto Ce gubiti u natjecanjima za ostvarenje raznih dobara.
Na primjer, radno trziste podet ¢e traziti djelatnike sa sve
vedim sposobnostima Osobe koje ¢e biti “genetski zaosta-
le” teze ée pronalazm spolnog partnera. Trece, kako se rad-
na tehnologl)a sve viSe mijenja sve Ce se vise javljati potre-
ba za brzom prilagodbom novim radnim zadacima, $to
zahtijeva pove¢ane umne sposobnosti. Razborito je stoga
tvrditi da nakon $to neke obitelji budu pocele primjenjiva-
ti genetsku intervenciju za pobolj$anje genetskih sposob—
nosti, pokrenut ¢e se mehanizam koji ¢e navesti sve vise
obitelji da slijede njihov primjer.

Sto ¢e se dogoditi izmedu razliditih drzava? Sigurno je
da ¢e drzava koja bude raspolagala genetski razvijenijim
osobama kvalitetnije organizirati privredu i cjelokupan
drzavni ustroj. Kako ¢e genetske sposobnosti biti nasljed-
ne, ve¢a ¢e kompetitivnost s vremenom drZave rasti. Bude



li jedna drZava krenula putem genetske manipulacije, dru-
ge Ce drzave biti prisiljene sljediti njezin put. Medunarod-
na zabrana geneti¢kog inZenjerstva nece mo¢i biti efikasna.
Proces je slican procesu naoruzanja u doba hladnoga rata.
Gardner zakljuéuje da zabrana genetskog poboljsanja
ne moZe biti uc¢inkovita 1 da ¢e zasigurno biti prekrSena.

4.5. Dodatni skup problema pojavljuje se zbog mo-
guénosti ispitivanja sposobnosti i1 diskriminacije. Ispitiva-
nje sposobnosti moze jednostavno znaliti provjeru, ali ta-
koder istodobnu selekciju osoba koje mogu izdrzati prov-
jeru 1 osoba koje to ne mogu. U tom slucaju, ispitivanje
sposobnosti povlac¢i 1 moguéu diskriminaciju.

Dovoljno je ispitati DNK jedne jedine stanice da bi se
ustanovilo prijeti li neka bolest odredenoj osobi. Bude li
se to provjeravalo ve¢ na razini embrija, mo¢i ¢e se odlu-
¢iti ne implantirati one embrije koji nose neke bolesti, ili
provoditi genetske promjene na te embrije, pomocu genet-
ske manipulacije. Mo¢i se se takoder znati $to Ce prijetiti
odrasloj osobi 1 poduzet ¢e se preventivne mjere. Kad ¢e
projekt ljudski genom biti gotov, modi Ce se opisati sva te-
meljna svojstva odredene osobe. Provjera sposobnosti mo-
Ze stoga znaliti odredenu opasnost za pojedinca. MoZe se
dogoditi da, na primjer, osiguravajuéa drustva na takav
nacin selekcioniraju osiguranike, ili poduzetnici svoje za-
poslenike.

Jedan nadin kako genetska provijera moZe utjecati na
zaposlenje jest provjera izdrzljivosti organizma u odrede-
nim okolinama, na primjer izdrZljivost na buku, neke ke-
mijske tvari, radijacije, itd. Na prvi pogled, moze se ¢initi
da takva provjera koristi 1 zaposlenicima 1 poslodavcima.
Zaposlenici znaju da ¢e bolje zastititi zdravlje budu li odu-
stali od nekih poslova, a poslodavci ¢e manje patiti zbog
izostanaka s radnog mjesta zbog bolesti. Ali, ve¢ se prvi
problem pojavljuje zbog toga $to najéesée genetske provje-
re govore samo o vjerojatnosti nekog ishoda, a ne o njego-
voj izvjesnosti. Sto &initi s pojedincima za koje postoji sa-
mo mogucnost da ih zahvati neka bolest u nekoj okolini?
Postoje, istice Harris, tri opasnosti u vezi s praksom prov-
jeravanja sposobnosti za radne svrhe. Kao prvo, od nekih
mogucih karijera mo¢i ¢e se udaljiti i oni pojedinci za koje
postoji samo vjerojatnost da je takvo radno mjesto za njih
opasno. Sto &niti s takvim pojedincima ako su oni sprem-
ni prihvatiti rizik? Ne bi li onda njima trebalo ostaviti
mogucnost zaposljavanja, ali ih upozoriti da sami snose
moguce lose posljedice? Druga je opasnost da se poslodav-
ci podinju vie koncentrirati na selekciju zaposlenika nego
na stvaranje zdravih radnih uvjeta. Tre¢a je moguénost da
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osobe koje se upozorava na nepocudnost za neka radna
mjesta budu trajno duboko razocdarani takvom informaci-
jom.

Bolji pristup moze biti ako se ne ogranile provjere
djelatnika samo prije zaposljavanja radi selekcije podobnih
za odredena radna mjesta. Provjere bi trebale biti kontinui-
rane, i trebale bi provjeravati uzrokuje li neko radno myje-
sto odredene Stete. Tako se ne bi samo provjeravalo zdrav-
lje osobe, s brzim moguénostima da se bolest lije¢i, nego
bi se moglo ustanoviti da li je upravo radno mjesto uzrok
bolesti. Dalje, budué¢i da diskriminaciju, uz ostalo, moze
uzrokovati 1 ¢injenica $to bi neki poslodavei mislili da je
za njih jednostavnije ne zaposliti pripadnike nekih rizi-
¢nih skupina nego jamditi pouzdanije uvjete rada, zbog
zastite od diskriminacije trebala bi se poslodavcima namet-
nuti obveza da, u svakom sludaju, udine sve potrebno kako
bi zastitili zdravlje svojih zaposlenika.

Mogu¢énost diskriminacije pojavljuje se u vezi s osigu-
ravajuéim dru$tvima. Takva bi poduze¢a mogla snazno di-
skriminirati osobe koje pripadaju riziénim skupinama, ta-
ko da bi blagodati osiguranja mogli uzivati samo privilegi-
rani pojedinci. Zato Harris zastupa misljenje da treba po-
stojati drzavno osiguravajuce drustvo, koje ¢e zajamditi
jednakost svih, ili zakonsku obvezu za privatna drustva da
tako postupaju.

4.6. Uglavnom, Harris misli da nadin na kojemu ge-
netska provjera sposobnosti moze biti iskoriStena ne ovisi
o samoj tehnici, nego o tome kako ¢e zajednica u cjelini
izgledati. Potrebno je stvoriti zajednicu koja kvalitetno $ti-
ti prava pojedinaca, a ne treba odustati od blagodati na-
pretka tehnike. Kako Harris tvrdi, ve¢ su izrazeni strahovi
“svijeta u kojemu ¢e provjera sposobnosti biti obvezna i u
kojemu ¢e samo genetski kompatibilni 1 'zdravi' moéi stvo-
riti potomstvo, ili svijeta u kojemu ¢e se samo genetski
'¢istl' modi vjendati, 1 svijeta u kojemu Ce se trebati prikazi-
vati potvrde o genetskoj 'higijeni' potencijalnim partneri-
ma. Ako se bojimo negativnih utopija do kojih genetika
moze dovesti, trebamo zajam¢iti da one ne postanu stvar-
nost. Ali Zelja da se takve posljedice ne pojave ne smije nas
ometati da omogué¢imo dobrobiti genetske provjere spo-
sobnosti”. (Harris, 1993a:235)

Vazno je ustanoviti da genetske manipulacije po mno-
gim relevantnim politickim i drustvenim aspektima ne bi
djelovale drugacije od postupaka koji se smatraju legitim-
nima. Prihvatljivost ili neprihvatljivost genetske manipula-
cije ne ovisi 0 njoj samoj, nego o cilju koji se Zeli postiéi.
Tako Harris postavlja retoricko pitanje “je li ikakvo zlo (ili



primjer fadizma) Zeljeti razviti ili pokusati razviti inteligen-
ciju nae djece?” (Harris, 1993a:169) Takav cilj Harris sma-
tra legitimnim, te ne vidi za$to bi genetska manipulacija
bila nelegitimna bude li mu teZila. Ponovno isti¢e da bu-
dudi svijet ne ovisi o tehnici, nego o ustanovama koje ée
njime upravljati.

Sli¢no Harrisu razmislja i Caplan (Caplan, 1992). On
se posebno bavi strahom da ¢e razvoj genetike 1 njezine
primjene nuzno voditi do nacisti¢ke eugenike. Takav je
strah potpuno neutemeljen, buduéi da se razlog primjene
genetike u liberalnoj zajednici 1 nacisti¢ka eugenika teme-
ljito razlikuju. U prvom sludaju, rije¢ je o praksi ¢iji je cilj
poboljsati stanja pojedinaca, dok se u drugom slucaju po-
jedinci Zrtvuju za neku drugu, navodno visu, vrijednost, za
koju se smatra da je temeljita.

Stich daje doprinos raspravi tako da pokusava otkriti
na koje se moralno nacelo pozivaju autori koji se protive
genetickom inzZenjerstvu zbog strahova od totalitaristicke
primjene takve tehnike. Nacelo je da “treba zabraniti sva-
ko istrazivanje koje moze omoguéiti neku znacajnu zlou-
porabu u budu¢nosti”. Takvo je nacelo apsurdno, jer se ne
moZe zamisliti istraZivanje koje ne moZe potencijalno do-
vesti do znacajnih zlouporaba. Osim toga, takvi kriti¢ari
slijede veoma pesimisticko predvidanje da drustvene, pravne
1 politicke ustanove ne¢e modi zaustaviti loSe posljedice.

Ti autori imaju pravo kad tvrde da moguéa degenera-
cija buduénosti ¢ovjecanstva ne ovisi primarno o tehnici
kojom ¢e se rapolagati, nego o politickoj organiziranosti
drustva. Uostalom, povijest nas u¢i da su velike Stete za
CovjeCanstvo (na primjer ratovima i diskriminacijom) izaz-
vane unato¢ skromnim tehni¢kim uvjetima.

Posebno bih istaknuo u dva slu¢aja kako moralni pe-
simizam u vezi s genetickim inZenjerstvom ne upucuje na
neizbjeznost zlih posljedica. Prvi je slu¢aj moguce diskri-
minacije s obzirom na zdravstvenu provjeru djelatnika. U
praksi se ve¢ neki ljudi isklju¢uju iz odredenih profesija jer
djelatnost moze biti opasna za njihovo zdravlje. U medu-
narodnoj je sportskoj javnosti prije nekoliko godina veliko
zanimanje izazvala preporuka da se nogometa$ milanskog
Intera, Nwankwo Kanu, ne bavi sportom zbog sr¢ane ma-
ne. Nitko nije reagirao negativno prema Interu koji je oz-
biljno i temeljito obavio preglede nogometasa, nego su svi
bili protiv njegova bivieg kluba Ajaxa, koji je neodgovor-
no obavljao preglede i za kojeg je Kanu igrao unato
zdravstvenim problemima. Cini se prema tome da, ako su
postignuti uvjeti koji $tite od diskriminacije, nemoguénost
obavljanja nekih poslova zbog zdravstvene nepodobnosti
nije $tetna nego je korisna 1 za zainteresiranu osobu. Upra-
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Sezdesete su donijele seks bez prokreacije,
osamdesete prokreaciju bez seksa.
Lori Andrews (American Bar Foundation)

Doéi ée do kvantnog skoka u negativnoy i
pozitivnoj eugenici.
Andrew Kimbrell (Human Body Shop)

Nowe tehnologije ljudskog inZenjeringa
predstavljat ce potpuno nov put evolucije. To ce
biti kraj [judskog Zivota kakva poznajemo.
Leon Kaas (Making Babies - the New
Biology and the Old Morality)

Argument iz prakse: raznolikost, razmjeri nove, laissez faire-eugenike

Razmotrimo na trenutak nekoliko novinskih vijesti:

o Washington Post (24. travnja 1997:Al) izvje$cuje da
je nakon normalne trudnoée 63-godi$nja Zena iz Kaliforni-
je rodila zdravu djevojcicu iz transplantiranog jajasca mla-
de Zene. Zena je lagala o svojoj dobi, jer programi plodno-
sti u SAD-u obuhvaéaju Zene “samo” do 55 godine. Time
je srudila rekord najstarije rodilje, koji je do tada drzala
62-godisnja Talijanka.'

* Jeruzalem Post (22. veljace 1998.) izvje$cuje da je izra-
elska vlada zabrinuta zbog sve vi$e narudzbi tzv. “cyber-
sperme” (“kiberneti¢ke sperme”) tj. donacija sperme preko
poste. Razlog sve veteg broja e-mail narudzbi iz svjetskih
banaka sperme jest kruta regulacija o donaciji sjemena u
Izraelu.” Brojni oglasi svjetskih banaka sperme preko Inter-
neta nude spermu katalogiziranu prema rasi, religiji, izo-
brazbi, ko$tanoj strukturi, fenotipskim obiljeZjima (boji
kose 1 o¢iju), etnickom podrijetlu, SAT-rezultatima dona-
tora. Sperma je testirana 1 na virus HIV-a, hepatitis B 1 C,
gonoreju, sifilis, klamidiju, Tay-Sachsov sindrom, talasemi-
ju 1 druge bolesti. Sumnje u ispravnost podataka iz katalo-
ga sperme na Internetu objavio je i BBC (10. srpnja 261
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1998.)°, prenose¢i sumnju Britanske organizacije za ljud-
sku fertilizaciju 1 embriologiju.

e Reporzitorij sperme u Escondidu, Kalifornija, koji
nosi popularni naslov Banka sperme nobelovaca 1 katalo-
gizira isklju¢ivo spermu znanstvenika s kvocijentom inteli-
gencije vi$im od 130, te sportasa s olimpijskim odli¢jima,
objavio je u oZzujku 1998. da su iz sperme te banke do sada
rodena 223 djeteta.* ABCNews.Com objavio je stenografske
zapisnike razgovora s majkama tako zacete djece, pod na-
slovom “Geni i geniji”.

* Od prvog djeteta iz epruvete, poznate Baby M.
(Mary Beth Whitehead), rodene 1986. godine u Londonu,
broj IVE-beba stalno raste. Prema statistikama iz SAD-a, na

godinu se rodi samo od donirane sperme 30.000 tako
zacete djece (NPR: 22. studeni 1997).°

* Medicinski institut IOM iz Washingtona objavio je
da ¢e uskoro proizvesti kontracepcijske lijekove kojima bi
se tehnikom cijepanja DNK privremeno onemoguéila plo-
dnost spermija (New Scientist, 8. lipnja 1996).

* New Scientist (24. veljace 1996.) objavio je da Jack-
son Laboratorij u Bar Harboru radi na fertilizaciji iz “pri-
mordijalnih oocita”, odnosno od folikula $to dozrijevaju
u jajnicima Zena od njithove vrlo rane mladosti. Time se
pokazalo da je mogude uzgojiti zrela jajasca in vitro. Takva
metoda uzimanja tkiva jajnika u jo§ spolno nezreloj dobi,
prema eksperimentatorima Johnu Eppigu 1 Marilyn O'Brien,
moze koristiti umjesto dugotrajne hormonske terapije kod
zrelih ali neplodnih Zena.®

* Izvorno provedena na miSevima, upravo spomenu-
ta metoda uzimanja tkiva jajnika, kako javlja Washington
Post (9. veljate 1998:A1), postala je praksa i s ljudima. Dva-
desetogodi$njoj pacijentici Stacie McBain, koja boluje od
raka, uzet je uzorak tkiva jajnika radi moguceg kasnijeg
koristenja u reprodukeiji. Kemoterapija kojoj je pacijentica
trenutno podvrgnuta sprije¢ila bi reprodukeiju. Uzima-
njem tkiva jajnika (koje rak nije zahvatio) pacijentica ce
eventualno moéi produziti vijek svojih gena.’

* Roger Short iz Ginekoloske klinike u Melbournu
objavio je da transplantira stanice ljudskih testisa u mi-
$eve, kako bi miSevi proizveli ljudsku spermu. Time bi se
muskarcima koji boluju od manjka sperme ipak omogu-
¢ila reprodukeija (New Scientist, 31. sijeénja 1998, ¢lanak
pod naslovom “Surogatni ocevi”).'

* Yoshinori Kuwabara, ginekolog s Medicinskog fa-
kulteta u Tokiju objavio je (New Scientist, 25. travnja 1992)
da je njegova radna skupina uzgojila janje u gumenoj ma-
ternici. Umjetna maternica, prema japanskim lije¢nicima,



modi ¢e se koristiti u slucaju poremecaja dotoka kisika 1

kod ljudskih fetusa."

* Rick Weiss u ¢lanku o kozmeti¢koj genetskoj tera-
piji (Washington Post, 12. listopad 1997) objavljuje kako kli-
nike koje se bave genskom terapijom primaju sve vi$e na-
rudzbi za kozmeticka genetska poboljsanja. Rije¢ je o zah-
tjevima da se promijeni boja koZe, poveéa misiéni obujam,
upotrijebe genski lijekovi protiv Celavosti. Sva su ta genet-
ska pobolj$anja danas mogucéa, ali jo§ nisu poznati njihovi
sporedni udinci. Za takva pobolj$anja ne postoji pravna re-
gulativa, a istraZivanja javnoga mnijenja pokazuju da je
americka javnost sklona takvoj upotrebi genske tehnologi-
je, pa je samo pitanje dana kad ¢e se ta pobolj$anja doista
standardno 1 izvoditi."

* BBC je 29. lipnja 1998. godine objavio da je Britan-
ka Diane Blood, nakon dobivene dvogodi$nje pravne bitke
za mogu¢nost oplodnje pomocu sperme svojeg od menin-
gitisa preminulog supruga, zacela dijete i da se fetus razvi-
ja normalno.

* Godis$nje izdanje casopisa Der Spiegel ponovilo je
¢lanak iz travnja 1998. pod naslovom “Pokusaj broj 3889”7,
u kojem se izvje$¢uje o masovnom genskom testiranju nje-
mackih muskaraca (12.000 testova) pod sumnjom za silo-
vanje 1 ubojstvo dviju djevoj¢ica u pokrajini Ems. Masovni
test donio je rezultat: utvrden je identitet ubojice Ronnyja
Riekena.

* Kanadski ¢asopis MacLean (28. rujna 1998) objavio
je ¢lanak u kojem se tvrdi da sve viSe djece rodene od do-
nirane sperme ima psiholosku potrebu upoznati “svoje

prave oceve”.'*

Napokon, tu su dvije, mozda najradikalnije vijesti:

 Associated Press je 20. sije¢nja 1999. godine objavio
da je National Insititute of Health (Sjedinjenih Drzava)
prvi put financirao projekt kojim se eksperimentira na tzv.
stem cells, odnosno stanicama odgovornim za rast svih tki-
va. One postoje samo u ranim stadijima ljudskih embrija.
Genska promjena takvih stanica (za razliku od genske tera-
pije somatskih stanica) mijenja i gensku strukturu svih po-
tomaka novonastaloga embrija.

* New York Times je 17. prosinca 1998. objavio vijest
da je troc¢lana eksperimentatorska skupina u klinici Kyun-
ghee u Seulu uzgojila prvi ljudski embrij iz obi¢ne, somat-
ske stanice jedne tridesetogodisnjakinje, prema metodi ko-
riStenoj u dobivanju ovce Dolly. Buduéi da korejski zakon
(nejasno) zabranjuje pokuse s fetusima, skupina je dobive-
ni klon unistila.
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Iako neke vijesti tek najavljuju postupke koji ¢e poslje-
dice imati tek u buduénosti, nema nikakve sumnje da se
pred nama ostvaruje velika genetitka revolucija koja ¢e
promijeniti smjer ljudske povijesti, nage bioloske temelje 1
nada razmisljanja o buduénosti. Nobelovac John Watson,
voditelj projekta Humani genom, posve je to¢no izrazio
bit te revolucije izjavom: “Neko¢ se mislilo da je na$a sud-
bina u zvijezdama; sada znamo da je ona u genima.” Kon-
trola djelovanja ljudskih gena ve¢ sada ima goleme razmje-
re, stoga je posve umjesno govoriti o novoj vrsti eugenike.
Prije negoli razmotrimo njezine moguée pravne, eticke 1
socijalne implikacije, pogledajmo poblize dosada$nje raz-
mjere te geneticke revolucije.

Razmyeri genetske revolucije na danasnju humanu
prokreaciju

Utjecaj na genetski pool ¢ovjedanstva danas je mogu¢ slje-
de¢im metodama:
1. reproduktivhom asistencijom
2. genetskom asistencijom
3. prenatalnom dijagnostikom
4. postnatalnom dijagnostikom oko 5000 nasljednih
bolesti
5. izborom reproduktivnih (spolnih) stanica
6. intervencijom gena
7. somatskih stanica (rekombinantnim
DNK-lijekovima)
8. gameta
9. zigota
10. uzgojem tkiva za presadivanje (uzgojem transgeni¢nih
Zivotinja s ugradenim ljudskim genima)
11. kloniranjem
12. molekularnim (dobivanje lijekova: inzulin, tPA,
EPO)
dodatno je najavljeno kloniranje
13. somatskih stanica radi implantacija uzgojenih tkiva
14. odnosno, provodi se transplantacija jezgre (kloni-
ranje u popularnom smislu rijeci).

Dijete danas moZe imati i do pet roditelja: 1) davaoca
sjemena, 2) donatora jajaSca 3) surogatnu majku, 4-5) dva
ugovorna roditelja. Tih pet mogud¢ih roditelja moze izabra-
ti tridesetak nadina zaceéa djeteta. Popis ne-prirodnih na-
¢ina fertilizacije izgleda ovako:

1. IVF (oplodnja in witro)
2. GIFT (prebacivanje gamete u jajovod)
3. ZIFT (prebacivanje zigote u jajovod)



. TET (prijenos zametaka u jajovod)

. PZD (djelomi¢na zona disekcija)

. MESA (kirur$ko vadenje spermija iz Zlijezda)
. ICSI (intracitoplazmicka injekcija spermija)

. DI (oplodnja pomo¢u spermija donatora)

. ED (oplodnja pomocu jajasca donatora)

10. genetsko 1

11. ne-genetsko surogatno majéinstvo

12. zamrzavanje gameta i zigota,

odnosno kombinacije navedenih nacina.

Metoda kloniranja omoguéit ¢e, osim $esteroclane,
pet-roditeljske obitelji, jo§ jedan nov socijalno-genetski ob-
lik obitelji: samo jednog roditelja.

Kako bismo stvorili sliku, zapravo dobili uvid u raz-
loge i snagu socijalnog pritiska koji motivira gensku teh-
nologiju, industriju, trgovinu 1 medicinski biznis, razmo-
trit ¢emo prvo razmjere neplodnosti.

O O N O\ LU

Razmyeri neplodnosti

U Sjedinjenim Drzavama 8,5% Zena u plodnoj dobi ima
oslabljenu sposobnost dobivanja djece. Ali medu neplod-
nim parovima, za neplodnost je odgovorno 40% muskara-
ca s malim brojem spermija. Prema Mosheru i Prattu® raz-
mjeri neplodnosti parova u Sjedinjenim DrZavama krecu
se od ocjene da u SAD-u vlada epidemija neplodnosti, pre-
ma kojoj postoji 10 milijuna neplodnih parova, tj. svaki
Sesti par. Realisti¢nija je procjena da taj broj iznosi 2,3 mi-
lijuna, tj. 7,9% neplodnih oZenjenih parova ili svaki dva-
naesti par. Svake godine u Sjedinjenim DrZavama pomo¢
u fertilizaciji trazi do milijun ljudi, dok oko 6,1 milijuna
ljudi, tj. oko 10% oZenjenih parova ima problema s plod-
nos$¢u. U reprodukciji im pomaze 45.600 lije¢nika, 20.600
ginekologa 1 porodilja, 17.500 obiteljskih lije¢nika 1 lije¢ni-
ka opce prakse, 6.100 urologa 1 1.400 kirurga. Iznos po-
slovnih transakcija (odnosno trosak za takvu pomo¢) izno-
si vise od 2 milijarde dolara svake godine.” Broj takvih asi-
stencija povecava se.”

Prema izjavama lije¢nika Opée bolnice Sveti Duh u
Zagrebu, sli¢no smanjivanje plodnosti vidljivo je i u popu-
laciji Hrvatske. Godine 1996. bilo je u toj bolnici 3 po-
kusaja IVF-a na dan, a 1997. godine bilo je oko 800 po-
kusaja. No 1998. taj je broj, zbog nepokrivanja troskova li-
jekova za fertilizaciju, smanjen na 100. Gotovo svaki Ce-
tvrti par u Hrvatskoj ima problema s plodnoscu, a vjero-
jatno pod utjecajem rata, posebno u Isto¢noj Slavoniji i
Dubrovniku, od 1990. sve je vise uocenih genetickih pore-
mecaja (trisomija 18, trisomija 13) fetusa parova u spolno
najaktivnijoj dobi.
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Uzroci smanjivanja fertiliteta u razvijenome svijetu
tek se naslu¢uju. Bitno je, medutim, ustvrditi da ¢e bez ob-
zira na uzroke, potraznja i pritisak na medicinu, odnosno
reproduktivnu asistenciju sve vise rasti.

Zaceca iz donacija sperme

Prvo zadete pomocu donacije sperme izvedeno je 1953. go-
dine. Danas oko 11.000 lije¢nika u SAD-u provodi zacece
pomocu donirane sperme, i takvih zace¢a ima oko 172.000.
Procjene o broju djece koja se svake godine rode umjet-
nom oplodnjom krecu se od 65.000 (od toga oko 30.000
pomocu donirane sperme) ¢ak do 100.000.” Osim obve-
zatnog testiranja spolnih bolesti, oko 90% klinika koje
¢uvaju zamrznutu spermu radi doniranja, testira donatore
prema karakteristikama pozeljnim za klijente: prema rasi,
boji o¢iju, tipu koze 1 visini. Oko 80% takvih klinika ima
podatke o etni¢koj i nacionalnoj pripadnosti, teZini, tipu
tijela 1 teksturi kose donatora, a veéina prati karakteristike
1 za ostala svojstva donatora, poput razine obrazovanja,
kvocijenta inteligencije i religijske pripadnosti. A 31% li-
je¢nika koji se bave umjetnom oplodnjom reklamira 1 tzv.
umjetnu separaciju sperme, kojom se moze unaprijed od-
rediti spol djeteta.”” Kao $to smo spomenuli, najpoznatija
banka sperme, Repository of Germinal Choice u Escondi-
du u Kaliforniji, prodaje spermije isklju¢ivo iznimno poz-
natih znanstvenika - nobelovaca i sportasa s olimpijskim
odli¢jima 1 do sada su samo iz tog repozitorija rodena 223
djeteta.’!

Pravna regulacija takvih postupaka varira: u nekim je
zemljama (Brazil, Svedska) na snazi zabrana zaceéa od sper-
me donatora, u nekim su zemljama takvi postupci do-
pusteni samo za oZenjene parove, u Velikoj Britaniji ogra-
nicen je broj donacija sperme pojedina¢nog darovatelja, a
u nekim zemljama (Francuska, Svicarska) zabranjeno je
placati donatorima.”? U Sjedinjenim DrZavama vlada slo-
bodno-trzi$ni, laissez faire-sustav donacija i zaceéa pomocu
darovane sperme. Kad je rije¢ o regulativi odinstva takve
djece, u 32 drzave SAD-a legalni je otac suprug Zene kojoj
je uéinjena takva operacija, u 17 drzava izrijekom se tvrdi
da donator nije otac djeteta, a u ostalim drzavama stanje je
dvosmisleno. Samo 15 drzava izrijekom trazi izvije$ée o
takvim postupcima od lije¢nika, kako bi se moglo pratiti
prenofenje geneti¢kih bolesti.”

Doniranje oocita

Kasnih 80-ih godina u Sjedinjenim su Drzavama bila samo
3 zadea od smrznutih doniranih jajadca, zbog teskoca u



zamrzavanju. Unato¢ tome, godine 1990. prema izvje$¢ima
americ¢kih klinika, takvih je transfera jajaSaca bilo 550.
Zbog teskoca u prikupljanju jajasaca (jer je potreban opera-
tivni zahvat), klinike obi¢no traze da neplodne Zene za
operaciju omoguce 1 transfer, odnosno zamrzavanje njiho-
va jajaSca. Za razliku od donirane sperme (koja se u SAD-u
obi¢no pla¢a do $50 po donaciji), postupak prikupljanja
jajasca plac’a se donatoru do $2000. Donacija jajasaca radi
prodaje nije pravno regulirana, premda katkad ukljucuje
sporne postupke pripreme i operacije, te gotovo 1 ne po-
stoji u Sjedinjenim Drzavama. Jednako tako nije pravno
regulirano pitanje ma]cmstva iz takvih donacija. U Austra-
11]1 N]emackOJ, Izraelu 1 Svedskol prodaja doniranih ja-
jafaca je zabranjena.”* Novim je zakonom u Hrvatskoj ta-
koder zabranjeno prodavati i donirati oocite.

Zamrzavanje embrija

Od rodenja prve IVE-bebe, Louise Brown, 1978. do danas,
u svijetu je zaceto oko 20.000 IVF-beba.”” Implantacija za-
mrznutih embrija zapocela je 1984. godine. Godine 1990.
u Sjedinjenim je DrZzavama bilo vise od 3.300 transfera
zamrznutih embrija, a iz takvih postupaka rodeno je 350
djece. Danas banke oocita i zamrznutih embrija u Sjedinje-
nim DrZzavama raspolazu s oko 23.500 zamrznutih embri-
ja, a taj se broj povecava svake godine za nekoliko tisuca.”®
Samo u pet drZava SAD-a 1990. zakonom se regulirao
pravni status takvih zamrznutih embrija. Samo se u Luisia-
ni takav embrij smatrao “pravnom osobom”, koja je mo-
gla steci nasljedstvo nakon rodenja. U toj je drzavi takoder
zabranjeno uni$tavati zamrznute embrije. U drugim drZa-
vama SAD-a koje imaju legislativu o zamrzavanju embrija,
zamrznuti se embrij smatrao vlasni§tvom. Medutim, iz
pravne prakse pojedinih drzava (slucaj Rios, slu¢aj Davis v.
Davis) Vldl]lvo ]e da pitanje vlasni§tva nad zamrznutim
embrijem nije rijeSeno, pogotovo u sluajevima rastave
braka ili smrti donatora ili pac1]enata Do danas jedino
Svicarska ima zakone koji izriito zabranjuju komercuah-
zaciju, tj. prijenos vlasni§tva smrznutih embrija.”’

Surogatno majcinstvo

Postupak zamrzavanja embrija omoguéio je implantaciju
embrija u surogatne majke. Prvi postupak implantacije za-
metka stvorio je poznatu Baby M. godine 1986. Te godine
poc¢inje 1 komercijalizacija posudbi maternica, te ona po-
staje praksa u Sjedinjenim Drzavama. Prvi takav ugovor
sklopio je iste godine Noel Keane, broker s nezavidnim
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brojem parnica koje su stvorili njegovi ugovori. Danas po-
sudba maternice za klijenta izvrSitelja po ugovoru stoji
oko $10.000 za rodenu bebu. Ako posudba maternice ne
zavr$i rodenjem djeteta, surogatnim se majkama dodjeljuje
oko $1000. Do godine 1990. u Sjedinjenim je Drzavama
bilo oko 4.000 djece koju su rodile surogatne majke. Nov-
¢ani promet iz ugovora koje su sklopili ugovorni roditelji,
surogatne majke 1 brokeri, iznosio je oko 40 milijuna dola-
ra, a u tu svotu nisu uradunati iznosi koje su ugovorni ro-
ditelji platili brokerima kad ugovori nisu bili ispunjeni.”®
Velik broj takvih ugovora postaje predmet pravosuda. Ti
su slucajevi postali zanimljivi presedani budude legislative.
U americ¢koj pravnoj praksi, legalno pravo na roditeljstvo
imaju ugovorni roditelji, a ne surogatna majka. No, poz
nat je niz slucajeva kad surogatne majke “nisu ispunile”
svoj dio ugovora, recimo rodenjem blizanaca umjesto ugo-
vorenog muskog ili Zenskog djeteta, ili kad su ugovorni ro-
ditelji odustali od ugovora. Zbog toga ne postoji jedin-
stven nadin rjeSavanja problema surogatnih majki. Da se
sprije¢i bujanje pravnih slucajeva 1 eti¢kih sporova oko ro-
diteljstva i temeljitog ispunjavanja ugovora, velina je ze-
malja svijeta (ukljucujuéi Vije¢e Europe, Svjetsku medicin-
sku organizaciju i nekoliko drzava SAD-a) zabranila takve
ugovore, odnosno posudivanje maternica.

Medutim, u veéini Sjedinjenih Drzava takvi su ugovo-
ri i dalje legalni. Prema Kimbrellu? takve ugovore sve
manje sklapaju heteroseksualni parovi, a sve vi§e neoZenje-
ni 1 homoseksualni parovi, neoZenjeni muskarci, neudane
Zene i zene kojima je istekla plodna dob. Te ¢e kategorije
osoba 1 dalje biti glavni potencijalni klijenti sliénih ugovo-
ra 1 novih postupaka laissez faire-eugenike, kao sto je kloni-
ranje.

Preimplantacijska genetika

Godine 1992. u Londonu je rodena prva IVE-beba kojoj je
preimplantacijski ucinjen test za geneticki poremedaj, ci-
sti¢nu fibrozu. Lije¢nici bolnice Hammersmith izvadili su
iz jajnika Michelle O'Brian nekoliko jajasca 1 oplodili ih
spermom njezina supruga. Nakon nekoliko faza razdvaja-
nja gameta, lije¢nici su na svakom od embrija izvrsili test
pomocu PCR-postupka, izabrali dva embrija na kojima ni-
je pronaden mutiran gen za cisti¢énu fibrozu te odbacili
ostale. Nakon $to se jedan od tih zdravih embrija razvio,
implantiran je u maternicu pacijentice. Oba su roditelja
nositelji gena za CF i imaju sina s cisti¢nom fibrozom.
Test je proveden na njihov zahtjev: roditelji su Zeljeli biti



sigurni da njihovo sljedece dijete neée imati cisti¢nu fibro-
zu.

U svijetu postoje brojne klinike na kojima se danas re-
gularno provodi preimplantacijsko genetsko testiranje em-
brija na nasljedne bolesti. Neke se klinike specijaliziraju za
testiranje odredenih bolesti (kad se zna da su roditelji no-
sitelji odredenih nasljednih bolesti), dok neke testiraju veéi
broj genetickih poremeéaja. Postupci preimplantacijskoga
genskog testiranja tek su neznatno razli¢iti od standar-
dnih, proSirenih, a u nekim zemljama, za neke kategorije
trudnica, ¢ak 1 obvezatnih prenatalnih metoda genetskog
testiranja. Bitna je razlika u tome §to se u preimplantacij-
skim testovima kontrolira genski sastav embrija in wvitro
(pa se postavlja eticko pitanje raspolaganja genetski ne-
poZeljnim embrijima), dok se u prenatalnim testovima
kontrolira genski sastav embrija, odnosno fetusa u mater-
nici (pri ¢emu je problem manipulacije, 1 stoga eti¢ki pro-
blem raspolozivosti bitno tezi). Danas su metode prenatal-
noga geneti¢kog testiranja, dobivanjem uzoraka DNK po-
mocu amniocenteze, biopsije korionskih resica, kordocen-
teze, tj. punkcije pupkovine i alfa-fetoproteinskog testa,
postali standardni postupci za utvrdivanje nasljednih bole-
sti u embrija. Svake godine samo u Sjedinjenim DrZavama
oko 300.000 Zena napravi amniocentezu. Biopsija korion-
skih resica moZe se izvesti ve¢ nakon devet tjedana, $to
omogucuje legalni pobacdaj u slucaju teskoga genetickog
poremecaja.

Asistencija genske tehnologije

Za raspravu o eugenici, utjecaj genske tehnologije na ge-
netski pool ¢ovjelanstva zasad je ogranifen na prenatalnu i
postnatalnu genetsku dijagnostiku te na pokusaje lijecenja
nekih genetskih bolesti. Takvi su postupci eugenicki zna-
¢ajni “samo” jer produzavaju Zivot djeci koja inade ne bi
preziviela do reproduktivne dobi, te zbog smanjenja smrt-
nosti dojencadi (buduéi da se ve¢ini trudnica s radikalno
malformiranim fetusima predlaze pobacaj). Zasad nema iz-
ravnih dugoro¢nih posljedica takvih postupaka, jer se asi-
stencija genske tehnologije ograni¢ava na genotip pacijen-
ta, odnosno djeteta samo u sljedecoj generaciji. No ¢ak je i
takvo “ogranicenje” vrlo radikalno. Neizravno se, naime,
ve¢ina nasljednih bolesti odnosno malformacija zigota i
gameta detektira pomocu genetske dijagnostike.
Radikalnost asistencije genske tehnologije vidljiva je 1
u genskom lije¢enju, odnosno u slucaju pomoéi za dobi-
vanje lijekova protiv vrlo prosirenih bolesti, npr. dijabete-
sa ili hemofilije. U oba slucaja eugenicke se posljedice zbi-
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vaju zbog produZenja Zivotne dobi pacijenata koji bez ge-
netski-rekombiniranih lijekova (odnosno njihove dostup-
nosti) ne bi prezivjeli do reproduktivne dobi.

Ali najradikalnije posljedice geneti¢kog inZenjerstva bit
¢e vidljive ako se prosiri praksa kloniranja (transfera jez-
gri), odnosno modifikacije stem stanica. Tada ¢e promjena
genoma pojedinaca jednom-za-svagda izmijeniti genome
svih generacija potomaka.

Nova eugenika po mjeri roditelja?

Slika razmjera utjecaja medicinske i1 genetske pomoéi za
nasu je raspravu bitna jer se postupcima preimplantacij-
skog 1 prenatalnoga genetskog testiranja svjesno ili nesvje-
sno provode oblici nove eugenike, naime kontrole bu-
ducega genetskog sastava populacije: rezultat tih postupaka
u oba je sluc¢aja uglavnom dobrovoljno odbacivanje odre-
denog (genoma) embrija, jer se samo 15% poznatih gen-
skih bolesti, za koje se testira embrij, mozZe izlijeciti.

U tim se slu¢ajevima postavljaju viSe ili manje oprav-
dana eticka pitanja poput: Postoji li broj inferiornih em-
brija koje smijemo odbaciti? Kako cesto se takvi embriji
smiju odbaciti? Kakvo je nase opravdanje za odbacivanje
inferiornih embrija? Odnosno: Smiju li se odbaciti embriji
kad njihovi geni ne stvaraju fatalne bolesti, kao $to je
slucaj “krivog spola”, niZe inteligencije ili sklonosti deb-
ljanju? Ili jo§ opéenitije: Na koji na¢in mozemo (smijemo)
definirati inferiornost embrija? Neki teoretiari smatraju
da je upravo odsutnost pravne regulative genskog testira-
nja otvorila vrata roditeljskim planovima za stvaranje “sa-
vriena djeteta”.

Cetiri godine prije rodenja Chloe O'Brian, klinika
Hammersmith provodila je preimplantacijske testove zbog
odabira spola: bilo je, naime, poznato da su brojne na-
sljedne bolesti vezane za spol. Medutim, mogucée je izvesti
testove 1 selekciju spola bez obzira na nasljedne bolesti, od-
nosno isklju¢ivo na zahtjev roditelja. Prema istrazivanjima
javnoga mnijenja lije¢nika 1 roditelja u Sjedinjenim DrZa-
vama, u razdoblju izmedu 1973. 1 1988. godine sve je vise
lije¢nika 1 roditelja spremno na takve testove radi selekcije
spola (godine 1973. samo 1%, godine 1988. 20%)*’. Wertz
1 Fletcher proveli su 1989. istraZivanje u kojemu su lije¢ni-
cima razli¢itth zemalja ispricali (izmisljenu) pri¢u o bra-
¢nom paru s Cetiri kéeri, koji Zeli dobiti sina. Par traZi pre-
natalnu dijagnozu samo radi utvrdivanja spola. Oni ¢e se
odlu¢iti za pobacaj radije negoli da dobiju petu kéer. U
Sjedinjenim Drzavama 62% lije¢nika, 60% u Madarskoj,
47% u Kanadi, 38% u Svedskoj, 33% u Izraelu izjavilo je
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Zbog takvih rezultata Kimbrell, veliki protivnik ko- homo sapiensa
mercijalizacije medicinske 1 genetic¢ke industrije, tvrdi: “Sve
vecCe prihvacanje selekcije spola opasan je eugenicki prese-
dan namjerama da se abortiraju fetusi zbog 'nepozeljnih'
genetskih karakteristika kao $to su kvocijent inteligencije,
nizak rast ili lo§ vid... Prvi put u povijesti roditelji mogu
odludivati o tome kakvu ¢e djecu odgajati, 1 odbacivati
onu koju smatraju nesavr§enom ili defektnom... Pod priti-
skom genetskog testiranja 1 medicinske industrije, parovi
¢e u buduénosti sve ce$ce birati oplodnju iz vitro negoli
prirodno zacece... Roditelji ¢e doslovno moéi izabrati em-
brije s osobinama koje se podudaraju s njihovim Zeljama, i
odbaciti one druge.” Takav postupak autor naziva “komer-
cijalnom eugenikom”.

Da je to potpuno to¢no, potvrduju rezultati dvaju ne-
davno objavljenih istraZivanja javnoga mnijenja u SAD-u i
Britaniji. Prema istrazivanju March of Dimes 40% Ameri-
kanaca smatra da je u redu koristiti gensku terapiju kako
bi vlastitu djecu udinili atraktivnijom ili inteligentnijom
od one koja bi se rodila prirodnom selekcijom. Gallupovo
istraZivanje otkrilo je da mnogi Britanci smatraju genetski
“popravak” vlastitih nasljednika opravdanim (i to ¢ak u
slu¢ajevima “benignih nesavr$enosti”: npr. 18% zeli pro-
mijeniti razinu dje¢je agresivnosti ili sklonosti alkoholiz-
mu, 10% sprije¢iti da postanu homoseksualci, a 5% zeli
atraktivniju djecu.)*

Argument iz povijesti: stara i nova eugenika

Spoznaja da se umjetnom selekcijom (odabirom) i kriza-
njem povoljnih jedinki 1 vrsta mogu postiéi korisni rezul-
tati za Covjeka, kao 1 prihvacanje Darwinove teorije o evo-
luciji vrsta, omoguéili su krajem XIX. stolje¢a realizaciju
prastare Platonove ideje da bi se umjetnom selekcijom lju-
di mogla postiéi korist za odredene socijalne slojeve, naci-
je, cijelo ¢ovjetanstvo ili ljudsku vrstu. U doba novovje-
kovne obnove eugenike, to¢nije u doba njezina utemeljite-
lja Francisa Galtona, nalela nasljedivanja i populacijske ge-
netike uglavnom nisu bila poznata ili prihvacena. Jedinica
je umjetne selekcije bio pojedinac kao nositelj odredenog
bioloskog ili socijalnog svojstva. Cak i poslije, Sirenjem ge-
netike tijekom prve polovice XX. stoljeta, to se obiljezje
eugenike nije promijenilo, jer nisu postojale tehnike koji-
ma bi se interveniralo u podrudju genoma.

Tek s razvojem genetickog inZenjerstva 1 medicinske
dijagnostike koja koristi metode genetskih provjera postalo 271
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Je moguce da jedinica selekcije postane gen. Predmet stare euge-
nike bio je pojedinac, predmet nove eugenike postao je
gen. Obrat u shvacanju genetike 1 umjetne selekcije stvoren
novim genetskim tehnologijama mozemo stoga predoditi
parafraziraju¢i Richarda Dawkinsa: dok je neko¢ pojedinac
bio nositelj reproduktivnih svojstava, pa je selekcija genet-
skih svojstava bila moguéa samo kao selekcija pojedinaca i
njithovih genoma, sada se tijela pojedinaca slobodno mogu
smatrati “strojevima” za reprodukciju gena. Tijelo pojedin-
ca samo je ljuStura genetske replikacije, njegov se sastav
moZe promijeniti a da se ne dira njegov oklop.

Jedina sli¢nost stare i nove eugenike sastoji se u ljud-
skom pokusaju da aktivno intervenira u genetski pool po-
pulacije. Medutim, nova se eugenika razlikuje od stare po
ciljevima te po metodama i tehnikama.

Ciljevi stare eugenike bili su:
1. poboljsati genetska svojstva odredenih rasa i populacija
(naroda)
2. izbjegavati genetsko propadanje “vis§ih 1 sposobnijih”
klasa odnosno
3. poticati plodnost “visih i sposobnijih” rasa, klasa i po-
jedinaca, 1
4. smanjiti plodnost “nizih i nesposobnijih” rasa, klasa i
pojedinaca
5. izbjegavati i nadzirati genetsko optereéenje, zapravo vi-
soke stope prirodno 1 umjetno induciranih mutacija.
Stara se eugenika po metodama ostvarivanja spome-
nutih ciljeva dijelila na negativnu i pozitivnu eugeniku.
Osnovne metode negativne eugenike, tj. svjesne kontrole
radanja ili populacijske kvantitete “nepozeljnijih” bile su:
1. sterilizacija manje sposobnih pojedinaca prema klasnim
ili rasnim svojstvima
2. krivi¢no 1 materijalno kaznjavanje “nesposobnijih” po-
jedinaca zbog “previsoke” stope plodnosti ili zbog ra-
splodivanja unato¢ zabrani
3. aktivna eutanazija
4. prisilni abortus 1 selektivni infanticid
5. holokaust.
“Nesposobnost” ili “nepodobnost” pojedinaca odredi-
vala se prema
1. socijalnim svojstvima, tj. prema pripadnosti odre-
denoj klasi ili rasi, prema socijalnom neuspjehu (to je bio
znak njihove intrinzi¢ne nesposobnosti), prema neprila-
godenosti dru$tvenim normama (kriminal)
2. psiholoskim svojstvima i sklonostima (lo$i rezul-
tati na testovima inteligencije, alkoholizam, prostitucija,
narkomanija)



3. bioloskim svojstvima (idiotizam, homoseksualnost,
nasljedne bolesti: shizofrenija, Downov sindrom 1 sl.)

“Negativna” socijalna i psiholoska svojstva bila su znak
losih biologkih osobina koje se mogu naslijediti. “Povolj-
na” socijalna 1 psiholoska svojstva bila su znak dobrih bio-
logkih osobina koje bi trebalo reproducirati, pa neki auto-
r1 govore o “tautologi¢nosti stare eugenike” (premda bi bi-
lo bolje govoriti o pogresnoj ekvivalenciji). Detekcija “bo-
ljth gena” provodila se socijalnom provjerom: pojedinci
koji su socijalno uspjeli vjerojatno imaju i bolje gene; a bu-
duéi da imaju bolje gene, uspjeli su. I obrnuto: oni koji so-
cijalno nisu uspjeli imaju lo$e gene, a nisu socijalno uspje-
li jer imaju loSe gene.

Osnovne metode pozitivne eugenike bile su:

1. materijalno ili statusno nagradivati pove¢anu plodnost
sposobnijih pojedinaca izabranih klasa i rasa

2. umjetna selekcija: sparivanje 1 rasplod nadarenijih poje-
dinaca: osnivanje “toplica” za osjemenjivanje Zena

3. propaganda (pozitivne ili diferencijalne demografije).

Obje vrste stare eugenike podupirali su i zastupali pri-
staSe 1 politicki desnih i lijevih ideologija.”” T jedni i drugi
smatrali su da je potrebna kolektivna, drzavna i u vedini
sluajeva prisilna akcija te zakonodavni okvir kojim e se
ostvariti kolektivni ciljevi (dobrobit rase, nacije, klase).
Drugim rije¢ima, bitno obiljeZje stare eugenike bila je zedo-
brovoljnost, odnosno socijalna, zakonska, tj. drzavna prisila.
Bitna razlika medu starim eugeni¢arima, s obzirom na nji-
hovu politicku orijentaciju, sastojala se u tome $to lijevi,
reformisticki eugenicari nisu imali prilike ostvariti svoje
naume (osim u slucaju revolucionarne vlade u Meksiku
30-ih godina), dok su desnicarski eugenicari, posebno tije-
kom Drugog svjetskog rata u Njemackoj, imali na raspola-
ganju sva legalna 1 fizi¢ka sredstva za ostvarenje svojih ci-
ljeva. Tako je nastala jo§ uvijek vladajuca predrasuda da je
eugenika isklju¢ivo dio nacisti¢ke 1 rasisticke ideologije.

Jo§ se i danas u nekim zemljama provode metode sta-
re eugenike: primjerice u Indiji (selektivni infanticid Zen-
ske djece), u Kini (nagradivanje smanjene plodnosti) ili
Singapuru (nagradivanje vece plodnosti visokoobrazova-
nih Zena). Takve ¢emo postupke, iako je rije¢ o suvreme-
nosti, i bez obzira na to §to su Cesto dobrovoljne, pripisi-
vati staroj eugenici.

Prava, 1 gotovo najveta pogreska stare eugenike (u
usporedbi s danasnjom) bilo je kriva procjena utjecaja po-
zitivne 1 negativne eugenike na iskorjenjivanje nepozeljnih
gena ili genoma. Prema Hardy-Weinbergovoj formuli o $i-
renju i smanjenju gena u genetskom poolu ve¢ su 1915.
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godine R. C. Punnett 1 H. T. J. Norton izratunali da bi
smanjenje frekvencije nepoZeljnoga recesivnoga gena zahti-
jevalo sljedece vremenske odsjecke:

* sa 1:100 na 1:1000 u 22 generacije

* sa 1:1000 na 1:10000 u 68 generacija

* sa 1:10000 na 1:100000 u 216 generacija

* sa 1:100000 na 1:1000000 u 684 generacije

Pretpostavimo li, kao $to su pretpostavljali stari euge-
nicari, da su teSke mentalne nasljedne bolesti recesivne 1
da jedna ljudska generacija traje otprilike 20 godina, po-
sljednji bi se korak u smanjenju frekvencije recesivnoga ge-
na mogao ostvariti za oko 12.000 godina! Stoga, da su
imali na umu navedene genetske i biometrijske procjene,
njihov zadatak eugeni¢kog pobolj$anja morao bi im izgle-
dati besmislen.** Takvo razmisljanje, premda ne i nemo-
guce, potpuno je strano novoj eugenici, ne samo zbog raz-
licitih politickih ciljeva nego 1 zbog razli¢itth metoda.

Za razliku od stare, nova se eugenika temelji na medi-
cinskoj pomod¢i i genskoj tehnologiji. Promjena stem stani-
ca 1 drugi najavljeni postupci (kloniranje), posve mijenjaju
razmi$ljanje o frekvencijama defektnih alela, prvo stoga
§to e se uskoro postupci genetske intervencije u defektni
gen modi ostvarivati brze 1 dalekoseZnije; ali, §to je mnogo
vaznije, zato jer na genetski pool uople ne utjede ideja
smanjivanja defektnih genotipa.

Spomenuli smo da je u novoj eugenici jedinica selek-
cije gen, alel, genom ili genotip, a ne njegovi nositelji poje-
dinci, klase ili rase. Za razliku od stare, nova eugenika po-
drazumijeva slobodan izbor pojedinaca o njihovim repro-
duktivnim pravima i ona se koristi samo kad za nju posto-
ji izri¢ito dopustenje pojedinca ¢ija su reproduktivna pra-
va u pitanju, 1 to bez obzira na to nasljeduje li se novim
reproduktivnim tehnikama pozeljniji ili nepozeljniji gen.

Jedini cilj nove eugenike jest pomoéi pojedincima u
ostvarenju njihovih prava ili interesa, bez obzira na njiho-
va socijalna obiljezja. Drugim rije¢ima cilj nove eugenike
nije diferencijalna selekcija socijalnih kategorija. Novi eu-
genicar, tj. genski tehnolog u podru¢ju humane reproduk-
cije, medicinske dijagnostike i prevencije moze o vi§im po-
pulacijskim, tj. o nacionalnim ciljevima s pravom, poput
Laplacea, re¢i: “Je n'avais pas besoin de cette hypotese”
(“Nije mi bila potrebna ta hipoteza.”) Medutim, iako hi-
poteza o populacijskim ciljevima vide nije prisutna, gene-
ti¢ar 1 medicinar svojom intervencijom u genom pojedin-
ca, odnosno u humanu reprodukciju, ipak postize euge-
nicke efekte. Sada umjesto stare definicije eugenike, koja
podrazumijeva “poboljsanje” genetskog poola populacije,



mozemo stvoriti novu, koja kaze da je eugenika svaki oblik
intervencije u humani genom koji rezultira razlicitim genetskim
svojstvima populacije od onih koje bi stvorila spontana ljudska
reprodukcija. Takva je definicija o¢ito neutralna s obzirom
na navodne kolektivne 1 kolektivisti¢ke ciljeve kao 1 s obzi-
rom na procjenu kvalitete genetske slike populacije. Nai-
me, posve je moguce da se intervencijama u reprodukciju gena
ili genoma de facto smanji podobnost, odnosno kvaliteta geno-
ma populacije, primjerice kao posljedica Zelje pojedinaca i
parova da dobiju nasljednike unato¢ tome $to nose nepo-
voljne gene (recimo za neplodnost), koji ¢e se potom Siriti
u populaciji. Time se cilj nove eugenike, u usporedbi sa starom,
bitno mijenja: cilj nove eugenike nije ostvariti superiorni ge-
netski pool, nego ostvariti Zelje i zahtjeve pojedinaca, bez obzira
na njihova genetska svojstva. Takvu éemo eugeniku stoga zvati
laissez faire-eugenikom.

Kao 1 u sluc¢aju stare eugenike, metode nove eugeni-
ke takoder mozemo podijeliti na pozitivno eugenicke i ne-
gativno eugenicke: nova negativna eugenika uklanja (za
pojedinca, njegove nasljednike, a tek potom za populaciju)
nepoZeljne kombinacije gena, a nova pozitivna eugenika
tehnikama genetickog inZenjerstva omogucuje replikaciju
normalnih gena, alela ili genoma kad bi spontana replika-
cija prouzrocila bolest, malformaciju ili smrt.

Dosadasnji korisnici nove eugenike neplodni su ili stariji
parovi, parovi s nasljednim bolestima za koje postoje testo-
vi, zene koje koriste donacije sperme, ugovorni roditelji,
surogatne majke te pacijenti koji koriste genetski rekombi-
nirane lijekove i time produZuju Zivot do spolno aktivne
dobi. (Ugovorni roditelji 1 surogatne majke korisnici su
nove eugenike u tom smislu §to omoguéuju Zivot, odno-
sno prezivljavanje genoma djeteta koje inale ne bi Zivjelo
ili prezivjelo.)

Uklju¢imo i u sredstva nove eugenike i metode kloni-
ranja ili izmjene stem stanica, potencijalni korisnici nove euge-
nike bit e pacijenti za koje ¢e postojati novi rekombinan-
tni DNK-lijekovi, oni kojima ¢e Zeljeti promijeniti genotip
somatskih 1 spolnih stanica, pacijenti s umjetno uzgoje-
nim i presadenim tkivima ili organima, homoseksualni pa-
rovi (bilo kloniranjem ili u kombinaciji sa surogatnim
majkama), to¢nije sz koji ¢e na bilo koji nac¢in poZeljeti 1
biti ekonomski sposobni za stvarna ili kozmeticka po-
bolj$anja svojih genoma. (U svojoj futuristic¢koj knjizi Vizi-
Je. Kako ¢e znanost revolucionirati 21. stoljece,, americki fizicar
Michio Kaku tvrdi kako ¢e nakon 2005. godine i svrietka
projekta Humani genom svatko mo¢i u supermarketu na
CD-u naruditi zapis svojega genoma, pa ¢e sredstva da-
nasnje medicinske dijagnostike u usporedbi s novom mo-
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lekularnom medicinom izgledati poput voodoo-magije. Isto-
dobno, poznavan]em mehanizama stani¢ne genetske repro-
dukcije 1 intervencijom u degenerativne celularne procese
bit ¢e moguce utjecati na stanice raka i na starenje stanica.
Cini se da fantasti¢ni scenariji o produZenju Zivotnoga vi-
jeka 1 nisu posve neutemeljeni.”)

Argument iz teorije: laissez faire-eugenika

276

Laissez faire-eugenika i ljudska prava

U prethodnim odlomcima opisali smo raznolike metode
medicinske dijagnostike 1 asistencije, razmjere utjecaja gen-
ske tehnologije u odredenju kvalitete genoma potomstva te
metodoloske 1 metafizicke razlike stare 1 nove eugenike. U
uvjetima reproduktivne, socijalne 1 eti¢ke raznolikosti, po-
vecanja pritiska neplodnih parova na medicinsku prenatal-
nu 1 postnatalnu asistenciju, te u doba sve specifi¢nijih
zahtjeva roditelja i skrbnika o genetskom odredenju po-
tomstva postavlja se pitanje koja nalela prihvatiti u prav-
no-eti¢koj regulativi takvih medicinskih i gensko-tehno-
loskih postupaka.

Na prvi je pogled pojam laissez faire-eugenike protu-
rje¢an. Sidney Webb, britanski socijalist eugenidar s pocet-
ka stoljeca tvrdio je: “Ne moze postojati laissez faire-eugeni-
ka. Eugeni¢ar mozZe samo intervenirati, intervenirati, inter-
venirati”. Eugenika je, naime, geneti¢ko-socijalna discipli-
na o svjesnoj i kontroliranoj selekciji ili o pobolj$anju ge-
netskog poola Covietanstva, a laissez faire-politika pak pret-
postavlja odsutnost svake kontrole 1 intervencije. Kako je
onda moguéa kontrolirana selekcija bez kontrole i inter-
vencije?

Rjesenje je toga proturjedja jednostavno. Laissez faz're
tj. liberterska politika pretpostavl;a da pOJedmc1 1rna]u le-
gitimne teZnje, interese i planove, i ponajviSe da imaju svo-
ja ljudska prava. Ta pohtlka nadal]e pretpostavlja: 1) da
pojedinci najbolje znaju $to je za njih najbolje, 2) da
drzava, crkva, partija ili neka druga birokratska ustanova
nema pravo odlucivati o podru¢jima aktivnosti koja se
ti¢u osobnih, ljudskih prava i 3) da najveéi napredak dru-
$tva slijedi kad se takve organizacije ne upli¢u u podrudje
pojedinacnih prava, interesa i ciljeva.

Za razliku od starih oblika eugenike s ideoloskim, ko-
lektivistickim predznacima, primjerice ljevicarske ili de-
snicarske, nacisticke eugenike, nova laissez faire-eugenika ne
slijedi ciljeve poboljSanja genetskog poola neke populacije
zato §to je to u interesu neke skupine, drzave, partije 1 sl.
Ona takoder ne nasljeduje stare oblike eugenike 1 njihove



ideje o nadcéovjeku kojega bi trebalo realizirati 1 razmno-
ziti na kugli zemaljskoj. Naprotiv, novi eugenicar, lije¢nik
ili znanstvenik, koji koristi genske tehnologije 1 njima ut-
je¢e na “diferencijalnu stopu radanja” postupa prema zah-
tievima svojih klijenata, pacijenata ili budu¢ih korisnika.
On ne zadire u prava drugih pojedinaca da u vlastitome
Zivotu upravljaju posve razli¢itim nacéelima o reprodukciji,
te stoga 1 ne predstavlja “dru$tvenu opasnost” zbog koje bi
trebalo osnivati posebna drzavna ili birokratska povjeren-
stva.

Nova eugenika, proizvod revolucionarnih moguénosti
genetske tehnologije i medicine, temelji se na pravima po-
jedinaca, na dobrovoljnosti 1 proizvoljnosti pojedinaénih Ze-
lja. Pojedinac ima pravo na Zivot, pravo na reprodukciju 1
pravo raspolagati vlastitim tijelom, vlastitim tkivima, od-
nosno vlastitim genomom. Nema nikakve sumnje da osi-
guravanje takvih prava nosi i neke rizike 1 eti¢ke probleme.
Primjerice: Ima li surogatna majka pravo na majéinstvo?
Ili: Kako sprijeciti zloupotrebu poznavanja tudeg medicin-
sko-genetskog stanja (primjerice pri ugovaranju zdravstve-
nog osiguranja)? Zbog neizvjesnih posljedica nove genet-
sko-medicinske prakse mnoge demokracije svijeta (poseb-
no u Europi) smatra]u da eti¢ki sporne posljedice pO]edl-
nih pravih ugovora i1 aranzmana (primjerice ugovori o su-
rogatnom majcinstvu) treba pravno reguhratl zapravo da
ih uglavnom treba - zabraniti. (Prltom je znacajno da po-
stoji vrlo jasna korelacija - §to je znanje o genetici u popu-
1ac1]1 razvijenije, to je tolerancija prema genskoj tehnologi-
ji 1 medicinsko-reproduktivnoj as1stenc1]1 veca.)

Postavlja se medutim pitanje: U ime ¢ega drzava za-
branjuje pravo pojedincima i parovima da sklapaju za njih
poZeljne i korisne ugovore? Jedno od tezi$ta ovoga ¢lanka
jest tvrdnja da zabrana eti¢ki spornih ugovora krsi ljudska
prava pojedinaca, odnosno da se izravno Steti odredenim
pojedincima, naj¢e$¢e upravo onima kojima je pomo¢ naj-
potrebnija. U sluc¢ajevima takve regulative (zabrane), drza-
va preuzima ingerencije koje krse liberalna nacela o zastiti
ljudskih prava. Stoga bi protivnici genske tehnologije na
podru¢ju humane genetike i na podrudju reproduktivne
asistencije trebali imati na umu da se takvom regulacijom
de facto ograni¢avaju vrlo Zivotna prava, katkad 1 pravo na
Zivot pojedinaca.

Osnovno nacelo zabrana pojedincima i parovima da
sklapaju za njih povoljne ugovore o reprodukciji jest eti-
¢ko nacelo o izbjegavanju - za populaciju, odnosno za gla-
sa¢ku veéinu - moralno spornih ili odioznih posljedica.
Medutim, to nacelo nije dovoljno etic¢ki uvjerljivo niti je
pravno utemeljeno. DrZava ne postoji zbog zastite moral-
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nih glediSta ve¢ine. Naprotiv, podru¢je ljudskih prava bit-
no je upravo zbog zastite manjinskih ili pojedina¢nih eti-
¢kih stajalista pred “mnijenjem vedine” 1 ono ima prven-
stvo pred mnijenjem veéine. Liberalna je doktrina o zastiti
ljudskih prava nastala nakon dugih ratova oko prvenstva
pojedinih moralno-religijskih doktrina. Ishod tako nepo-
mirljivih stajali$ta bilo je primirje: doktrina o zatiti poje-
dinaénih (prvenstveno religioznih 1 moralnih) uvjerenja
pred moralnim, religioznim i politickim stajalitima vedi-
ne, odnosno samog drZavno-represivnog aparata. Nova
biotehnoloska revolucija stavlja nas u situaciju sli¢nu su-
kobima iz vremena tridesetogodiSnjega rata: buduéi da se
moralno-teologka stajali§ta pojedinaca, skupina ili naroda
o pravu na reprodukciju i oplenito o pravu na raspolaga-
nje vlasititim tijelom te$ko mogu pomiriti, i da iz toga su-
koba mogu proizaéi mnogo teze posljedice nego $to je to-
leriranje moralne razli¢itosti, jedina jasna ingerencija drZa-
ve koja proizlazi iz vladaju¢e demokratske liberalne doktri-
ne jest zaStita moralno-teoloske razli¢itosti pojedinaca. Bu-
duéi da pitanja reprodukeije 1 raspolaganja vlastitim tije-
lom nesumnjivo pripadaju podrudju ljudskih prava, zabra-
ne prawvnib sporazuma kojima reproduktivno manje sposobni
parovi osiguravaju genetsko nasljedivanje ili kojima se smanjuju
eventualne patnje i sprecava smrt malformirane djece, kojima se
nekim pacijentima produzava ili omogucuje Zivot, kojima se na-
stavljaju eticki naoko sporna znanstvena istraZivanja, de facto
ogranicavaju i ugroZavaju ljudska prava, odnosno krse upravo
temeljna nacela na kojima su izgradene suvremene demokratske
drzave. Socijalno gledano, zabrane eti¢ki osporavanih prav-
nih sporazuma upozoravaju na nesposobnost drustva da
po¢ne borbu i rije$i viSe ili manje latentne sukobe oko
osnovnih moralnih stajalista pojedinaca.

Danas pravnici 1 etidari sve ¢e$ée govore o “tri genera-
cije ljudskih prava” (prva generacija oblikuje osnovna libe-
ralna nacela o osobnom integritetu, participaciji 1 vlasni-
$tvu; druga oblikuje niz socijalnih prava, poput zdravstva,
$kolstva, mirovine; a treCa generacija stvara niz metafi-
zi¢kih nadela o zadtiti okoli$a, pravu na mir i sl.). Pitanje
reproduktivnih prava izvodi se iz prava na osobni integri-
tet, pitanje slobode znanstvenog istrazivanja iz prava na
slobodu misli, (da i ne spominjemo pravo na Zivot ili pro-
duZeni Zivot pomocu medicinsko-genetske asistencije). Sto-
ga je posve jasno da spomenuta prava proizlaze iz prava
prve generacije, dakle temelje se upravo na onim pravima
koja bi drzava prvo 1 posebno trebala zastititi. Iz toga po-
novno slijedi da zabrane eti¢ki osporavanih posljedica ugo-
vora vezanih za reprodukciju i slobodu znanstvenog istra-
Zivanja narusavaju temelje moderne drzave, koja pociva na



sekulariziranju 1 individualiziranju raznolikih eti¢ko-teo-
logkih gledista.

Novi eugenidar - lije¢nik ili znanstvenik koji interve-
nira u genetski pool, ne pretpostavlja da pojedinac ko-
riStenjem svojih reproduktivnih prava (ili prava na slobo-
du izraZavanja u znanstvenom istraZivanju) svjesno radi
protiv sebe, ili da njegovi pravi interesi proturjece njego-
vim stvarnim izborima. Ali ¢ak kad bi bilo tako, njegovo
se pravo na postupanje prema vlastitu misljenju, ako pri-
tom ne $teti drugima, ne bi smjelo ogranidavati u ime
vi$ih, kolektivnih 1 najée$¢e maglovitih moralno-teologkih
stajali$ta ili ciljeva. Isto tako, doktrina o ljudskim pravima
ne tvrdi da zastita ljudskih prava uvijek stvara najpovoljni-
je socijalne posljedice. Sloboda koju omogucava ta doktri-
na, npr. u kapitalizmu, ¢esto na pojedinca ima upravo su-
protne posljedice. Stoga argument protiv genske tehnologi-
je, koji tvrdi da zabrana odredenih ugovornih sporazuma
upravo zeli zastititi pacijente od njih samih, nije valjan.
Kao 1 u slucaju s koristenjem slobode u ostalim socijalnim
podru¢jima, tako i na podruéju reproduktivnih prava i
medicinske asistencije treba vjerovati da pojedinac zna $to
je za njega najbolje. Ukratko, pouzdajemo li se inade u li-
beralnu /laissez faire doktrinu (i u nacela demokratske drza-
ve), nema nikakvih razloga da podrudje reproduktivnih
prava 1 medicinske asistencije bude iznimka.

Nadalje, ako spomenuti pledoaje za za$titu osnovnih
prava i razli¢itosti moralnih sudova nije dovoljno uvjer-
ljiv, promotrimo konkretniji primjer. Poznati filozof Phi-
lip Kitcher svoju novu knjigu o socijalnim posljedicama
genske tehnologije’® pocinje poglavljem pod naslovom “Li-
kovi patnje” u kojemu potanko opisuje patnje pacijenata
dje¢je bolnice u San Diegu rodenih s genetskim malforma-
cijama: “Neka ¢e djeca umrijeti vrlo mlada u tom rasvijet-
ljenom svijetu dje¢je bolnice. Za drugu ¢e Zivot biti slijed
bolni¢kih soba, bez igrataka 1 veselja, slijed medicinskih
sestara koje se vi$e nece truditi da pruze ruku kako bi do-
bila dje¢ji odgovor, ili da navinu glazbenu kutiju, bit ée to
slijed soba o kojima djeca neée znati nista. Samo ¢e se ne-
ka vratiti roditeljima, barem za neko vrijeme...” Negativi-
stiko stajali$te o koristima geneti¢kog inZenjerstva 1 njego-
vim upotrebama u medicini moguce je samo ako uspijemo
zanemariti ili zaboraviti spomenuti (ili neki sli¢an) prizor,
1 ako se na taj naéin uspijemo uvjeriti da “vi§a” moral-
no-teoloska nacela o “bozjoj prirodi ¢ovieka” koja ne do-
pustaju intervenciju u tu nasu prirodu, moraju imati pred-
nost pred konkretnim patnjama pojedinaca.

Osnovna je teza ovoga ¢lanka obrnuta: ljudska prava
moraju imati prvenstvo pred eti¢kim sudovima veline.
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Shvatljivo je da mnoge moralne postupke pacijenata, klije-
nata, lijje¢nika ili znanstvenika smatramo odbojnim, ali to
nije dovoljan razlog da drzava (ili jo§ gore - neka birokrat-
ska, teoloska ustanova ili skupina gradana) sankcionira
takvu odbojnost, jer se takvi prima facie moralno odbojni
postupci pojavljuju - prefesto - upravo zbog Zivotne do-
brobiti drugih pojedinaca.

Nova eticka i socijalna problematika

Dva glavna argumenta ovoga ¢lanka, argument rasprostra-
njenosti novoeugenicke prakse i argument iz zastite ljud-
skih prava, potkrepljuju vaznost i vrijednost suvremenih
biotehnoloskih i medicinskih dostignuca. Njima sam Zelio
osporiti apstraktno-eticka, moralisticko-teoloska gledista pro-
tiv genske tehnologije. Odbojnost prema genskoj tehnolo-
giji ¢esto je znak nepoznavanja njezinih postupaka, koristi
1 dostignuda, a iz takvoga neznanja slijedi moralisti¢ka bes-
krupuloznost koja nastaje kad se u ime visih ili “metafi-
zi¢kih” nadela pojedincima zabranjuje oblikovati Zivot pre-
ma vlastito; mjeri ili ¢ak 1 samo preZivljavanje.

Ali, sada kad sam to rekao, mogu dodati kako nema
sumnje da biotehnoloska revolucija kojo; smo svjedoci,
upozorava na nove eti¢ke i socijalne probleme, koji ¢e se
kao posljedice biotehnologije 1 laissez faire-eugenike pojavi-
ti u buduénosti.

Rije¢ je o sljedeéim problemima:

1. Nakon iskorjenjivanja nekih (veéine?) dominant-
nih, odnosno letalnih genetskih poremecaja, postavit Ce se
akutni problem: Prema kojim kriterijima zdravija odabirati
strategije genetske intervencije? Naime, ¢ak ako se slozimo da
je opravdano intervenirati u slu¢ajevima cisti¢ne fibroze,
Huntingtonove bolesti, Downova sindroma, raznih drugih
trisomija, je li opravdano intervenirati u slu¢ajevima lakih
nasljednih osobina poput astigmatizma? Kriteriji laissez fai-
re-eugenike kazu da je odgovor na to pitanje pozitivan. U
tome slu¢aju postavlja se pitanje:

2. Moze li se izbjeci neeticka selekcija (prema spolu, boji
koze, kose i sl.) za koju smo vel rekli da postoji velik inte-
res? Odgovor koji nam pruza laissez faire-eugenika bit e
negativan, jer ona ne priznaje zabrane izbora prema shva-
¢anju pojedinaca (ako se ne ti¢u drugih). Ali iz takva od-
govora slijedi bitan problem:

3. Na koji nacin izbjeci da drustvo socijalnim, a ne legal-
nim pritiskom, odredi kriterij selekcije. Iskustva laisez faire-
drustvenih sustava pokazuju da liberalna zakonska regula-
tiva esto na socijalnu razinu prebacuje sukobe 1 eti¢ka ne-
slaganja, odnosno otpor stanovni$tva prema nepozeljnim



postupcima i osobama. Stoga je vrlo vjerojatna perspektiva
laissez faire-eugenike situacija u kojoj ¢e zajednica (a ne
pravni sustav) u ime kolektivnih ciljeva izabirati kriterije
selekcije, te da Ce se sukobi oko eti¢kih nacela pretvoriti u
socijalne pritiske, 1 sve veéu netoleranciju prema osobama
kojima genetski sastav zije promijenjen.’’

4. Nadalje postavit ¢e se pitanje: Hoce li genetska nejed-
nakost postati posljedica ekonomske nejednakosti? Odgovor koji
pruza laissez faire-eugenika ponovno je potvrdan. (Klasi¢ni
odgovor laissez faire-ekonomista, koji nije posve pogresan,
jest da ¢e se pogonska snaga pojedinaca koji ¢e ulagati u
takve postupke, tj. njihov novac, postupno prebacivati 1 na
“nesretnije” ¢lanove drustva. Tako e primjerice siromasni
Amerikanac imati vi§e $anse za “genetsko popravljanje” ne-
goli siromaSan Hrvat. Klasi¢na /laissez faire ekonomija pret-
postavlja da je takav investicijski zzput bogatih glavni po-
gon napretka; analogno vrijedi i za laissez faire-eugeniku.)

5. Napokon, ako ¢e kozmeti¢ka genetska pobolj$anja
bit ée: U ime Cega ée se ljudi odlucivati protiv genetske interven-
cije ili detekcije? Robin Marantz Henig u ¢lanku “Tempting
Fates” postavlja zamisljeno pitanje koje ¢e dijete buduéno-
sti uputiti svojim roditeljima: “Tata, a za$to mi nisi popra-
vio gene (za inteligenciju), ako si mogao?”*

Navedena pitanja upozoravaju na opasnost koju do-
bro istice Kitcher: “Laissez faire-eugenika sadrzi opasnost
da zadrzi najgrozniji aspekt svojeg povijesnog pretee -
tendenciju da transformira populaciju u odredenom smje-
ru, a ne da izbjegne patnje ili da izrazi skup nekih drustve-
nih vrijednosti.” Stoga se on zauzima za obrazovanje na
podru¢ju genetike i reprodukcije, koje ¢e osim klasi¢nog
znanja, upuéivati takoder na eticke 1 moralne smjerove ka-
ko bi se izbjegle strahote stare eugenike. Laissez faire-euge-
nika nastala je spontano, kao refleks vise ili manje Zivot-
nih potreba pojedinaca. Pretvori li se ona u sredstvo soci-
jalne kontrole ili pritiska, ponovno ¢ée postati klasi¢na, sta-
ra 1 mra¢na eugenika.

Ali ¢ini mi se da su sva navedena pitanja bitno jasnija,
a time 1 lakSe rje$iva, od pitanja kojima smo zaokupljeni
danas u nasoj sredini (pitanja za ili protiv genske tehnolo-
gije). Strah od povratka stare eugenike nije samo dalek, ne-
go je po mojem sudu neutemeljen: kao $to koncepcija ljud-
skih prava §titi pojedince od nasrtaja zajednice i njezinih
etickih stajali$ta 1 time #natoc kolektivnim zahtjevima osi-
gurava moralnu raznolikost, tako ¢e na isti na¢in ljudska
prava $tititi 1 od etickih nasrtaja kolektivizma u slucaju ge-
neti¢kih promjena. Hoce li kao posljedica laissez faire-euge-
nike ¢ovjedanstvo postati genetski jednoli¢nije ili raznoli-
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kije, ostaje pitanje na koje ¢e utjecati (nepredvidljiva) vo-
lja 1 interesi pojedinaca. Ali jedno je sigurno: raznolikost
koja pretpostavlja visoku frekvenciju defektnosti i smrtno-
sti nije raznolikost koja omogucduje socijalnu jednakost
$ansi.
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U ovome radu skiciramo modernizacijski kontekst bioteh-
nologije, odnosno dva nacdina kojima je razvitak industrije
krenuo prema sve vecoj biologizaciji tehni¢kih struktura;
rije¢ je o: a) analogiji, tako da stroj oponasa organizam, i
b) simbiozi, u slucajevima kada organizam postaje struk-
turni element tehnic¢koga sklopa.

U nizu se specijaliziranih radova znanost 1 tehnologija
drZe, ako ne identi¢nim, onda svakako neodvojivim poj-
movima. Napose kada se s popisa znanstvenih disciplina
skinu one pod oznakom humanisticke, pa Cak 1 drustvene.
Vise je argumenata koji su osnovom te navike. Podrobnija
ocjena valjanosti svakoga nije moguca u ovom radu. Ogra-
ni¢avamo se samo na tvrdnju da unato¢ toj, nesumnjivoj,
vezi nije dopusteno u sociologijskoj analizi znanost 1 teh-
nologiju reducirati na jednojaj¢ane blizance. Ve¢ je 1 kraéi
osvrt na njithove povijesti poucan. Autori podrijetlom iz
razli¢itih analiti¢kih tradicija (primjerice Mokyr, 1990;
Gille, 1978; Habermas, 1987, itd.) upozoruju da su posrije-
di dvije, ne potpuno svodljive povijesti. Njihovo struktur-
no prozimanje dogada se kasno, po Mokyru tek u drugoj
polovici proslog stolje¢a, svakako nakon 1850. godine, po
Habermasu 1 poslije. Najgrublje redeno, strukturno pro-
Zimanje teCe u smjeru koji osnazuje prakti¢nu ovisnost
znanstvenih istraZivanja o tehnologijskim sklopovima. Ta
¢injenica dopusta stav da je 1 nemali broj znanstvenih
spoznaja - “proizvod” tehnologije. Zato, na drugoj strani,
takoder nemali broj tehnologijskih otkri¢a nastaje kao “ne-
planiran” rezultat znanstvenih istraZivanja. No te ¢injenice
nisu nikakav argument u korist njihove sinonimnosti. Za
nasu svrhu korisno je uzeti u obzir navlastite razlike teh-
nologije, na koje su upozorili MacKenzie i Wajcman
(1985), a 1 Constant (u: Bijker, Hughes, Pinch, 1987). Te
su razlike svodljive na tri osnovne; to su: fizicke tvorbe
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(sprave, naprave, proizvodi); proizvodni procesi 1 aktivno-
sti; proizvodno/izvedbeno znanje.

Na skiciranu razliku drzimo ovdje potrebnim upozo-
riti najvide zbog formulacije u naslovu i1 nadina na koji je
poslije trasiran glavni interes. Njime se navje$¢uje rasprava
o modernizacijskom kontekstu biotehnologije, a ne biolo-
gijske znanosti. Glavni su ciljevi tehnologijskih praksa iz-
vedbeni, neovisno o tome kako se odreduje neposredni
sadrzaj rije¢i: izvedba, sadimba; u njemu se (sadrzaju) mo-
gu nadi tako opre¢ni socijalni ciljevi kakvi su primjerice
ciljevi prigodne djedje igre i ciljevi vojske koja se priprema
za rat; no u oba slucaja tehnologijsko je djelovanje odre-
deno obvezom da te ciljeve opremi potrebnim znanjima,
postupcima 1 sklopovima koji ¢e se mo¢i identificirati u
socijalnom iskustvu kao njima primjerena sredstva. Druk-
¢ije reCeno, zivotni 1 socijalni kontekst tehnologije jedna je
od njezinith navlastitih razlika. Taj kontekst znanost s
njom dijeli samo djelomi¢no/povremeno.

Sjena na pojmu: modernizacija
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U istraZivanjima modernizacijskih procesa najbrojniji su
radovi koji analiti¢ki reduciraju opseg 1 sadrZaj procesa $to
se tom sintagmom oznacuju. Prakti¢ne pobude takvih re-
dukcija nije tesko priznati. Ali veé je teZe to uciniti s poje-
dinim implikacijama. PosluZzimo se inglehartovskim izjed-
nafavanjem postmaterijalistickih 1 postmodernizacijskih
vrijednosti. Implikacija toga gesta upucuje da se moderni-
zacija moze ograniciti na vrstu hijerarhijske preuredbe vri-
jednosnih shema. Zasto su one pak sadrZaj modernizacij-
ske mijene ostaje nejasno. Zasto se oditovanje postmaterija-
listi¢kih vrijednosti ne bi, primjerice, moglo drZati situacij-
ski izazvanom - modom? Modom koju pokre¢u raznorod-
ni, pa 1 predmodernizacijski poticaji? Ne vidimo da se na
takva pitanja mozZe uvjerljivo odgovoriti ne uzme li se u
obzir (injenica da je modernizacija proces izrastao iz
strukturnih intencija gradanske subjektivnosti. Za svrhu
ovoga rada drzimo, stoga, korisnim upozoriti da je osnov-
na sektorska shema modernizacije trovrsna: ona obuhvaca
birokratizaciju (izgradivanje institucija); industrijalizaciju
(oblikovanje tehnicke subjektivnosti); urbanizaciju (nadre-
divanje grada ostatku drustva). Mijene u svakom sektoru
medusobno su, nerijetko, nesukladne. I jasnije su, najprije,
u kontekstu samog sektora. Dalje u analizi nasa ¢ée se po-
zornost suziti na figure tehni¢ke modernizacije.

Glavna strukturna intencija gradanske subjektivnosti,
koja uopée 1 omogucuje uvjerljivost modernizacijskih op-
sesija u drustvenoj zbilji, jest oblikovati trajnu proizvod-



nju proizvodnje, analognu, a neovisnu, o prirodnoj (plod-
nosti). Kada se oblikuje u europskim drustvima gradanska
subjektivnost ne moze, poznato je, dosegnuti ulogu glav-
nog rentijera prirodne plodnosti: osim tamo gdje je renti-
ranje reducirano na plodnost vlastitog tijela. Ne moze do-
seél jer joj, podsjetimo, uloga gradanina u staleskoj hijerar-
hiji predgradanskog svijeta to ne dopusta. Zato ne moze
bastiniti ni pravo na tvorbeni proces prirode neposredno,
kao ni pravo na njegova dobra.

Nova zbiljnost, koju gradanski subjekt uspostavlja,
drzeéi je paradoksalnim zavicajem, jest zbiljnost neprekid-
ne proizvodnje samog proizvodnog procesa. Predocena u
gjelini, proizvodnja proizvodnje oblikuje se kao paralelena
priroda. Razlika je u tomu $to se priroda potvrduje speci-
fi¢nom kreativno$¢u ozna¢enom imenicom: plodnost; plo-
dno$¢u ona se reproducira i odrZava, omoguc¢ujuéi pojedi-
nim drustvenim skupinama da je koriste kao podlogu spe-
cifi¢nih kozmogenetickih procesa 1 tradicija. Pak, unutra-
$nja uspje$nost procesa plodnosti ne ovisi o kreativnom ta-
lentu ni jedne drustvene skupine koja taj proces bastini.
Priroda im je, u ulozi gospodara i autora plodnosti, nad-
moc¢na 1 nadredena. Zahvaljujuéi tomu, oblikuju se (u do-
gradanskom razdoblju) drustva u kojima sredi$nji proiz-
vodni subjekt nije u zajednici drus$tvenih sudionika. Na-
protiv, svi se posebni drustveni sudionici nuzno legitimi-
raju vezom s njim. Legitimacijska veza, ponajprije, upucuje
na to da se plodnost u naj$irem smislu drZi 1 sredi$njim 1
idealnotipi¢nim procesom. To znac¢i da se 1 sve posebne
oblikovne prakse, kojima je cilj spraviti novu spravu ili
novi predmet samorazumijevaju kao posebni likovi te plo-
dnosti. Ponudenih je dokaza i vi§e nego obilno. Ogra-
ni¢imo se samo na poziv da se pozornije proditaju tako
udaljeni primjeri kakvi su Kantova interpretacija genija 1
Platonovo/Sokratovo odredivanje dijaloga (po Kantu, pod-
sje¢amo, genij je uvjerljiv koliko je nastavak prirodne tvor-
bene sile; pak, mejeuti¢ko odredivanje dijaloga upuduje na
spoznaju kao radanje istine).

Kada, dakle, gradanska subjektivnost u europskim dru-
$tvima sebi stavlja u zadaéu oblikovati paralelnu prirodu,
ona na analogan nadin bastini 1 mjeSavinu legitimacijskih
poticaja. Zato zadaa ima u istth mah, i prirodu prak-
ticnog posla 1 prirodu simboli¢noga gesta. Zadacom se
mora uspostaviti novi, zbiljski, proces stvaranja novih (po-
trebnih) dobara; ali 1 mreZa simboli¢nih tvorba potrebnih
za jasno upozorenje koliko je oblikovani/proizvodni pro-
ces u odredenu razdoblju i okolnostima privremen uspore-
di Ii se s idealnotipi¢nom predodzbom o tvorbenim spo-
sobnostima gradanske subjektivnosti. Ve¢ 1 zato se “funk-
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cioniranje” tehnic¢kih sklopova u zbilji gradanskog drustva
ne moze odrediti precizno samo pridjevom “racionalno”
djelovanje. S tom je dvosmislicom, podsje¢amo, imao te-
$koca jo§ M. Weber. Proizvodnja proizvodnje je proces ko-
ji se istodobno dvostruko (samo)odreduje: to je proces
oblikovanja i prakticiranja stvorenog proizvodnog sklopa;
ali je 1 proces koji je povlasteni oznacitelj nacelno neogra-
ni¢ene konstrukcijske autonomije gradanske subjektivno-
sti. Zato se u drustvenom iskustvu rasporeduje, kako je
upozoreno, na mjesto paralelne prirode sa zbiljskim proiz-
vodnim zadatama, ali i na mjesto simulatora imaginarnih
obedanja.

Iz ponudene skice posve je olito da predodzba o “pa-
ralelnoj” prirodi nije viSe - prirodna. Najvaznija je razlika
u tome §to je proizvodnja proizvodnje proces koji je “osu-
den” na unutra$nje samousavrsavanje (razvitak), a ne na
samoponavljanje (imitiranje) svojstveno prirodnoj dinami-
ci. Na taj se nadin drustvena zbilja, najprije intencionalno,
dovodi u ono stanje gdje je “prirodno” moguce autonom-
no mijenjati i odabirati smjer modernizacijske preobrazbe.
Autonomija se ne osigurava nacelnim gestima (razina lo-
gotehnike); ona se mora dokazati kao konstrukeijska (teh-
nicka) sposobnost oblikovanja proizvodnih alternativa. Mo-
¢, dakle, autonomno oblikovati/odabirati tehnicke alter-
native bitna je intencija modernizacijskog programa. Zato
je on nuzno “razvojan”.

Za obaviti skiciranu zada¢u gradanska se subjektiv-
nost u postrenesansnom razdoblju ne moze obratiti na ne-
koliko tada jasno odredljivih sudionika, kakvi su seljaci,
umjetni¢ki majstori, znanstvenici, ratnici. Seljaci su “pri-
rodna biéa”, koja proizvodni subjektivitet i nemaju izvan
ovisnosti o prirodnoj plodnosti; umjetni¢ki majstori omo-
gucuju simboli¢ne dokaze autorske izvrsnosti, ali ne i pro-
1zvodne; znanstvenici su lovci na istinu, koji, u najboljem
slu¢aju, mogu ponuditi “meta-tehnologijsko znanje”, ali
ne 1 likove proizvodnog procesa; ratnici su rentijeri nasilja
gdje veli¢ina rentiranih dobiti neposredno ne ovisi o ¢inje-
nici da li je koji proizvodni proces ustaljen ili nije. Potre-
ban je novi drustveni sudionik; njegov je poloZaj samo dje-
lomice analogan polozaju nadzornika prirodne plodnosti.
Jer, upozorili smo, nadzornik ne moze osobnim djelova-
njem konstruirati tu plodnost. Naprotiv, temeljna je za-
daca novog drustvenog sudionika novu proizvodnost obli-
kovati kao paralelni proces konstruirane “plodnosti” 1 u
njemu se, kao socijalni sudionik, prirodno odrZavati (i
potvrdivati).

Na drugom smo mjestu ustvrdili da je najmanje ne-
to¢no ime toga sudionika “tehnicki subjekt”. Sintagma je



predloZena s istozna¢nicom “tehnologijski subjekt” (Ro-
gi¢, 1989). Koliko je bolja jedna ili druga sintagma u ovoj
je analizi namjerno stavljeno u zagradu. Ograni¢ujemo se
samo na upozorenje da prijedloge kakav je onaj I. Catica
drZzimo korisnim. Po tom prijedlogu, tehnologija bi mogla
biti op¢a znanost o tehni¢kom spravljanju; pak, rijedju teh-
nika mogla bi se oznaliti ona mnozina konstrukcijskih
postupaka i praksa koje su sada konvencionalno skrivene
rije¢ju ftehnologija. Anatomijska analiza likova prisutnosti
tog subjekta u dru$tvenoj zbilji pokazuje da oni, nuzno,
oblikuju navlastita mjesta u toj zbilji, kojih prije nije bilo.
Drukdije redeno, njegova se prisutnost u drustvenoj zbilji
pokazuje u procesu aktivne prerade te zbilje 1 stvaranja no-
vog, ne samo socijalnog nego i ekologijskog poretka u
njoj. Za svrhu ovoga rada ograni¢imo se na tragu spome-
nuta MacKenzieva prijedloga na cetiri glavne figure te pri-
sutnosti. To su: (a) strojni sklopovi 1 sustavi; (b) mreZe teh-
nicke infrastrukture; (c) “racionalni” postupci programi-
ranja, upravljanja, nadzora i sudjelovanja u proizvodnji;
(d) tehnicka kreativnost.

Prva tri lika su, sociologijski receno, tehnicka statika,
premda rije¢ statika nije precizna. Nije zbog toga §to se
tehnicka prisutnost odrzava 1 oblikuje samo dinamicki:
kao proces uspje$nost kojega je zajamcena iskljucivo njego-
vom djelatnom sposobnos$éu. Zato ta “statika” nuzno obu-
hvaéa prerazdiobu drustvenih ritmova i vremena, preraz-
diobu mreza mjesta, redefiniciju materijala i proizvodnih
sposobnosti, 1 srodnih sastavnica drustvene zbilje. Metafo-
ri¢no receno, tehnicka statika gradanskog drustva oblikuje
tip zbilje opozitno razlidit zbilji drustva oznacenog sintag-
mom “hidrauli¢na despocija” (Wittfogel, 1988). “Statié-
nost” njegove zbilje moZe se najmanje neto¢no opisati sin-
tagmom “tehnodinamic¢no drustvo”.

Cetvrta figura prisutnosti tehnicke subjektivnosti, spo-
menutu tehni¢ku kreativnost, nije obvezatno zamisljati kao
racionalan proces. Izneseno glediste samo je prividno para-
doksalno. Podsje¢amo, tehnicka je kreativnost oblikovana
sposobnost. Po tom je obiljezju bliska drugim procesima s
oblikovnim obvezama: industrijskom dizajnu, umjetni¢kom
oblikovanju 1 - prirodnoj plodnosti. I ona se, kao 1 spome-
nute, privremeno okoncdava stvaranjem nove jedinine
zbiljnosti u dru$tvenom okoliSu (naprava, funkcionalni
sklop, stroj itd.). Zamisliti taj proces isklju¢ivo racional-
nim, ocito, nije moguce, jer se oblikovanje, pa 1 tehnicko,
koliko je oblikovanje, ne moze reducirati na racionalne
opsesije. Na to opravdano upozoravaju i analiticari koji
isti¢u vaznost socijalne konstrukcije tehnologije; njihov je
polazni pojam, poznato je, “interpretacijska fleksibilnost”
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u procesu socijalne identifikacije tehni¢kog otkrica. (Vidje-
ti Bijker, Hughes, Pinch, 1987.) I taj pojam, bez obzira na
to koliko bio obvezan analiti¢ckim ciljevima socijalnih
konstruktivista, pokazuje da obzor znadenjske identifikaci-
je tehni¢kog otkri¢a ovisi 1 0 nizu poticaja podrijetlom iz
drugih Zivotnih podrudja; kulturno iskustvo pokazuje da
je, ponajprije, rije¢ o poticajima iz - oniricke sfere. Nena-
doknadiva je konstrukcijska nadmo¢ oniricke sfere u tomu
§to ona prirodno teatralizira poticaje 1 Zelje; na taj nacin
omogucuje da se cilj tehni¢kog oblikovanja 1 konstruiranja
lakse socijalno 1 ekologijski konkretizira. Zato se iz bastine
tehnicke kreativnosti ne mogu iskljuciti ni tako, samo pri-
vidno, besmislene linije inZenjerskih istrazivanja kakve su,
primjerice, hermetizam, alkemija, ili ¢ak magija, bas kao ni
bolje priznate, i svakako obvezatne, sastavnice sociokultur-
nog kapitala, kakve su tehni¢ka kompetencija, opéa nao-
brazba, eti¢ka osjetljivost ili socijalizirana sklonost obliko-
vanju novih sklopova/bi¢a koju Landes (1969) zove “fau-
stovskom etikom”. Na toj je podlozi opravdano zamisliti
niz autonomnih poticaja koje tehnic¢ka kreativnost crpi iz
navlastite “ekonomije prakse” (Persson, 1988).

Cinjenica, dakle, da tehni¢kom kreativno$¢u vlada i
oniricka sfera omogucuje relativno autonomno oblikova-
nje posebnih figura, ciljeva 1 zadaca tehnicke preobrazbe,
autonomno, dakako, u odnosu na socijalne imperative s
nedvosmislenom “racionalnom” legitimacijom. Tu lezi 1
jedan (ali samo jedan) od razloga zasto su ostala tehnicki
gruba mnoga podruédja prakticnog Zivota gdje bi pomo¢
“pametnih” strojeva bila i te kako dobrodosla. I zasto go-
spodarski 1 tehnicki imperativi nisu simetriéni. Na istu
¢injenicu upozorava i Landes (1986) podsjecajuéi kako teh-
nologija ima navlastite preferencije. Samorazumljivo je da
je to pravo izloZeno pritiscima drugih drutvenih sektora s
tehnologijskim interesima. Ali, socijalni konstruktivisti
opravdano upozoravaju, taj pritisak podinje homogenizaci-
jom spomenute interpretacijske fleksibilnosti; drukéije re-
¢eno, uspostavom novog nadzora nad procesom razmjene
znacenja kojima se tehnicke ¢injenice socijalno odreduju.
Nadzor, implicirano je, obuhvaca i nadzor oniri¢kih tra-
gova.
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Precizniji opis likova modernizacije konvencionalna je za-
daca svake sektorske analize u drudtvenoj znanosti. Isho-
dista te zadace lako su razumljiva. Razumiju se, ponajprije,
kao potrebe da se modernizacijski proces konkretnije odre-
di 1 primjereno diferencira. Postojece analiti¢ke tradicije u



sociologiji, zbog vise razloga o kojima se ovdje ne moze
nasiroko raspraviti, povlas¢uju radove kojima su tematske
granice suzene na politicko, gospodarsko ili kulturno po-
drugje (modernizacije); dapace, kulturno se podrudje, neri-
jetko, epistemoloski “Zrtvuje” na korist planiranih redukci-
ja. Nepatvorena dosada koja potom obgrljuje takve radove,
dopusta 1 njihovo ispustanje s liste omiljenih tematskih
sektora. Pa 1 nije odve¢ bezobrazno reéi da, osim radova u
kojima se analiziraju politi¢ki 1 gospodarski likovi moder-
nizacije, drukéijih 1 nema. Jo§ su rjedi radovi kojima je cilj
opisati tehnicke likove modernizacije, no bez, inace Zan-
rovski obvezujuceg, “propadanja” u inZenjerski dijalekt.

(a) Tehnic¢ki barok. Poticaj za predloZenu sloZenicu
najbolje je formulirao K. Framptonn (1980), teoretidar i
povjesnicar arhitekture, upozoravajuéi da se jedna skupina
radova u suvremenoj arhitekturi mozZe metafori¢no odredi-
ti sintagmom “monumentalizirana tehnika”. U temelju ta-
kva lika tehnic¢ke modernizacije leze dvije ideje, obje kon-
strukeijski uporabljene u baroknom razdoblju.

Prva je ideja univerzalizacije tehnicke prisutnosti. Ona
posebnu snagu zadobiva u razdoblju nakon onog heroj-
skog (dakle od 1830. dalje). Tada tehni¢ka modernizacija
oblikuje tri (1 danas) presudna procesa: tvornicki sklop
(nakon 1830); masovnu proizvodnju (nakon 1870); struk-
turno homogeniziranje tehni¢kih praksa i sklopova radi
uspostave sustavne tehnicke prisutnosti, intencionalno ne-
ogranifene po sposobnosti ekspanzije.

Strukturnu srodnost s baroknom predodzbom o uni-
verzalizaciji nije te$ko uoditi. Barokni model, poznato je,
ne dopusta prazna (ne oznalena) mjesta u svijetu. Jer bi
ona oznadila granicu boZje prisutnosti, a time i njegovu
ograni¢enu sposobnost za nadzor kaosa. Zbog toga primje-
na skicirana konstrukcijskog pravila obvezuje da se cjelina
svijeta predo¢i (sistemski) harmoni¢no; pak, svaki odsjecak
gjeline mora imati smisao §to mu ga univerzalna harmoni-
ja dodjeljuje; iskljucena je moguénost da odsjedak smisao
autonomno dodijeli sam sebi. Po istom se predlosku razvi-
ja 1 tehnic¢ka prisutnost. Svako “netehni¢ko” podrudje dru-
$tvene prakse ona tezi “usavr$iti”, dakle, tehnicki preraditi
tako da svoje svrhovito mjesto u drustvenoj zbilji moze
potvrditi samo koliko je uklju¢eno u tehnic¢ki sustav i koli-
ko je njegov oznacitelj. Ba§ kao i u baroknoj imaginaciji,
“svijetu Zivota” nije priznata sposobnost za izradu navla-
stite legitimacije, koja bi bila neposrednom posljedicom
¢injenice da je ziv. Biti Ziv iz tehnicke je perspektive pro-
blemati¢no stanje jer je odredeno istom vjerojatnocom po-
gre$nog funkcioniranja koliko 1 vjerojatno¢om ispravnog.
Takva neodredenost prirodnoj je subjektivnosti, ako nita
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drugo, obvezujuéa ¢injenica jer je neodvojiva od Zivotne
zbiljnosti. Pak, tehnic¢koj subjektivnosti, koja se konstitui-
ra kao paralelna/usavrsena priroda, gdje proizvodni proces
uklanja pogreske prirodi svojstvenog procesa radanja/plod-
nosti, ista je neodredenost ne samo rizi¢na nego “prirod-
nim” povodom da je ukloni. Zato je smjer tehnic¢ke uni-
verzalizacije, strukturno promatrano, bez socijalne eksklu-
zivnosti. Tvrdnju ne opovrgavaju nalazi koji upozoravaju
na klasnu ili stale$ku razdiobu novih tehnic¢kih dobara 1
povlastica. Redistribucijski pritisci socijalne zbilje njezino
su navlastito obiljezje. Bitno je upozoriti da tehni¢ka pri-
sutnost, ba§ zbog obvezujuée univerzalizacije, ne moze
ostati redistribucijskim mrezama podredena. Buduéi da je
tehni¢ka subjektivnost postala konstrukcijskim jamcom
nove (gradanske) drustvene svrienosti (proZetosti drustva
svrhama), ona mora u mreZe te svr§enosti ukljuciti cijelo
drustvo.

Druga uporabljena ideja jest ideja o tehni¢kom nad/
svijetu, kao o samorazumljivu liku tehnic¢ke prisutnosti.
Pogleda li se pozornije povijesni atlas klasi¢nog industrij-
skog razdoblja, lako je uotiti nekoliko mjerodavnih ¢inje-
nica. (i) Gotovo najvazniji cilj tehni¢cke modernizacije jest
uspostaviti novu energijsku proizvodnju. Njezini podetni
likovi jo§ su, poznato je, prostodusne sheme energijskog
uhodenja prirode, nerijetko bliske tehni¢kim dosjetkama
iliti vicevima. No, u razdoblju industrijske ekspanzije na-
kon 1830. tehnicka sposobnost u proizvodnji energije za-
dobiva posebnu potporu zahvaljujuéi brojnim otkri¢ima
na podrudju elektriciteta te zahvaljujuéi zrelosti u indu-
strijskoj uporabi ugljena. Energijska autonomija nije po-
taknula samo tehnicku ekspanziju “u $irinu”; ona je olak-
$ala oblikovanje novih postupaka proizvodnje koji se vise
ne mogu drzati prirodnim u smislu ustaljenom u drustve-
nom iskustvu. Time je tehnic¢ka subjektivnost dobila upo-
riSte za legitimaciju utopijskog subjekta (sposobna ispunja-
vati “nadprirodna” obecanja) ne samo na temelju iznude-
na socijalnog optimizma primarne skupine korisnika teh-
nic¢kog otkri¢a, nego na temelju strukturnog reza u proiz-
vodnji ukupne drustvene moéi za proizvodno djelovanje.
Na posljetku, energijsko je osamostaljivanje dopustilo teh-
nic¢koj subjektivnosti da se drugim dru$tvenim sudionici-
ma predo¢i kao specifi¢na sila koja 1 ne mora svoje podri-
jetlo potvrdivati u drustvenoj zbilji, nego samo u uspje$nu
odmjeravanju s prirodnim silama §to tom zbiljom gospo-
dare. (i1) Drugi je cilj klasi¢ne tehni¢ke modernizacije us-
postaviti trajnu proizvodnju ¢elika. U drustvenoj imagina-
ciji Celik je klasiénoindustrijski materijal/oznacitelj nepro-
padljivosti tehni¢kih proizvoda. Nije paradoksalno §to



istraZivanje tehni¢kih moguénosti njegove proizvodnje ne
korespondira s “trZisnim” zahtjevima. Nije zbog toga $to
je tehnic¢ka opsesija nepropadljivim materijalima struktur-
ni fantazam tehnicke subjektivnosti. Tehni¢ka se prisut-
nost samouspostavlja s aspiracijom da trajno$éu prekoraci
1 egzistencijalno 1 socijalno i1 - povijesno vrijeme. Takva
aspiracija prirodno obvezuje na oblikovanje nepropadlji-
vih materijala i na trajnost njihove proizvodnje. Da nije ri-
je¢ samo o “unutra$njim”, industrijskim, potrebama zorno
pokazuje nadoknadna povijest primjene ¢elika u drugim
podru¢jima drustvene zbilje, gdje se do tada nisu bili obli-
kovali jasni imperativi, koji bi “funkcionalno” zahtijevali
njegovu uporabu (oblikovanje pokudéstva, stanogradnja,
poljodjelstvo, itd.). (ii1) Treéi je cilj uspostaviti, u struktur-
nom pogledu, stabilnu proizvodnju strojeva. Taj je cilj po-
sve sukladan polaznim intencijama tehni¢ke modernizaci-
je. Korisno je, medutim, uoditi da se stroj u drustvenoj
imaginaciji pojavljuje kao apsolutna novost. Zbog ¢injeni-
ce da je smislom orijentirani sklop, u dru$tvenom se isku-
stvu, predvidljivo, usporeduje sa sebi “srodnima”: sa Zivim
bi¢ima (tvorbama prirodne plodnosti); 1 s obrtnickim ili
umjetni¢kim predmetima (tvorbama simboli¢ne prirodne
plodnosti, koliko se umjetni¢ka nadarenost drzi prirod-
nim boZjim darom). U obje se usporedbe s lako¢om po-
tvrduju njegove konstrukcijske i operativne prednosti (na
poslovima kojima je namijenjen). Prednosti su, usporedene
s doZivljajnim granicama, trajno nadnaravne (automobil,
primjerice, vozi brzinom nad/prirodnom za nase prirod-
no iskustvo; hladnjak hladi dosezuéi za naSe prirodno
iskustvo, ne/prirodno niske temperature; vlak ili brod pre-
voze, za prirodne predodzbe, nad/naravno velike terete
itd.). Zahvaljujuéi tomu, 1 proizvodnja strojeva i sami stro-
jevi stjeCu status posebno vrijedne zbilje; ta sloZenica, po-
sudena iz komercijalnog jezika krije to¢niju sloZenicu:
nad/zbilju. Nije tomu podlegla samo prirodna drustvena
svijest. Podlegla je 1 teorijska tvrdnjom kako je gospodar-
stvo, ¢itaj: industrija, “dru$tvena baza”. Za sada ustvrdimo
da je posrijedi odita akademska/ideoloska prerada ¢injeni-
ce da se u jednom liku modernizacije tehni¢ka prisutnost
uspostavlja pomocu ideje o univerzalnom nad/svijetu; on,
sukladno redukciji, ima ovlasti odredivati svrhovite atribu-
te drugim sudionicima drustvene zbilje. I odredivati im so-
cijalni status.

Ne drZzimo, nakon izloZene skice, dalje $iriti argumen-
tacijsku osnovicu ponudenih tvrdnja. Ona, nije tesko uodi-
ti, nudi jo§ niz korisnih primjera (industrijska povijest pri-
jevoza, telekomunikacija, zrakoplovstva itd.). Posebno je
poucna tehnic¢ka rekonstrukcija kemijske industrije. Njezin
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razvitak dodatno ucvr$cuje tehnicku subjektivnost u samo-
dopisanoj joj ulozi univerzalnog nad/svjetskog sudionika
drustva zahvaljujuéi uspje$nom ostvarivanju tradicionalne
hermeti¢ke sanjarije: preobrazbi tvari. Pripremljena s pot-
porom novog energijskog obilja i novog narastaja strojeva
ta je preobrazba otvorila novi sektor barokne tehnicke sa-
mosvijesti: proces (tehni¢kog) usavr$avanja samog materija-
la. No, njegovi ¢e ucinci biti bolje uporabljeni u drugom
liku tehni¢ke modernizacije.

Zamisao o univerzalnom nad/svijetu tehnicke subjek-
tivnosti oblikuje 1 barem tri izvanjske ¢injenice.

Prva je novi lokacijski poredak. On je ponajprije vid-
ljiv u lokacijskom ponasanju industrije. Temeljno je obi-
ljezje takva ponaSanja novo centriranje mreze drustvenih
mjesta, gdje industrijsko poduzee prirodno tezi biti go-
spodarom sredi$ta mreZe. Ta je ¢injenica uofena u svim
mjerodavnim urbanologijskim analizama pa i nema potre-
be o njoj dalje posebno raspravljati.

Druga izvanjska ¢injenica jest tendencija oblikovanja
tehni¢kih sklopova po uniformnom geometrijskom pre-
dlosku. Tehnicki arheolozi kao $to je spomenuti J. Mokyr
(1990) drze potrebnim tu ¢injenicu posebno istaknuti. Re-
¢i da je takva praksa izvedena iz neposrednih konstrukcij-
skih obiljezja tehnic¢kih sklopova samo je djelomice toéno.
Jer, barokna se tehnic¢ka subjektivnost samopostavlja u
drustvu s obilnim 1 energijskim 1 proizvodnim sposobno-
stima. Pa zato mozZe relativno slobodno odabrati 1 navlasti-
te oblikovne predodzbe i predloske. Drukéije receno, uni-
formni geometrijski predlosci “inZenjerskog dizajna” po-
sljedica su, najprije, autonomne industrijske odluke. Njo-
me se daje prednost jednoj vrsti oznaciteljske retorike, koja
je otvoreno sklona ponudi geometrijskog pisma. Podsjeti-
mo da je u povijesti estetickog misljenja Platonu dopisano
autorsko pravo na tvrdnju da su likovi geometrije posebno
povladteni u ulozi oznaditelja prve zbiljnosti; ideje. Sklo-
nost geometrijskoj retorici u inZenjerskom dizajnu, dakle,
tesko je objasniti konstrukcijskom grubo$¢u klasi¢ne indu-
strije. Vjerojatnije je da je ona izravnom posljedicom ba-
roknog modela tehnicke modernizacije, kojom se tehnicka
prisutnost potvrduje i konstituira kao dru$tveni nadsvijet,
koji je istodobno i temelj i razvojni predlozak drustvene
zbilje 1 njezinih prirodnih sudionika. Poruka je da je on u
usporedbi s “ostatkom” drustvene zbilje istinitiji.

Treca je 1zvanjska c¢injenica simboli¢na. Na nju smo
upozorili na drugom mjestu (Rogi¢, 1989) pa ne drzimo
potrebnim ni njome se ovdje iscrpno baviti. Podsje¢amo
da klasi¢na industrijska struktura prirodno tezi simboli-
¢noj monumentalizaciji. Paradigmati¢an je primjer te ten-



dencije oblikovanje i preobrazba Eiffelova tornja u auto-
nomni kulturni simbol. Ta je notorna ¢injenica ostala ne-
razvidna analiti¢arima koji su “tehni¢ko podruéje” kon-
vencionalno reducirali na “podru¢je sredstava”. Simboli-
¢ne su aspiracije prvi, a, nerijetko, i najvazniji trag prisut-
nosti subjekta. Ve¢ smo u uvodnom ulomku upozorili da
je oblikovanje tehni¢kih sklopova videvrsno dvostruko ko-
dirano. Oni su trajni/privremeni jedinstveni/zamjen;jivi;
originalni/ponovljivi; simboli¢ni/pragmati¢ni; savreni/
nesavreni; itd. Ta je dvostrukost predvidljiva posljedica
¢injenice da se tehnicka subjektivnost dvostruko samoo-
dreduje: kao ve¢ uspostavljena paralelna priroda, i kao za-
daca da se njezinom bitnom odredbom drZi samo ono $to
je intencionalno projektirano u tehni¢ku otvorenost raz-
vitka. Zato je svaki tehnic¢ki sklop u isti mah simbol/sred-
stvo. Uvlaced se, dakle, u mrezu takvih ovlasti industrijska
struktura samo radikalizira 1 pojednostavljuje navlastitu
socijalnu ditljivost. Na toj podlozi industrijska zbiljnost
postaje navlastitim za$ticenim dobrom.

(b) Eugenicka idealizacija. U temelju je ovoga lika
tehnicke modernizacije nekoliko ideja. Prva je podrijetlom
iz razdoblja prosvije¢enosti; autorsko pravo na nju i danas
polaze J. R. D’Alembert. Njegova je sugestija, premda na
Zalost sumorno napisana, da se ljudsko tijelo moze zami-
sliti kao mehanizam. Odvojimo li ga u idealnotipi¢noj
shemi od procesa plodnosti, gdje je nastao(lo), dobiva se
nacelna moguénost da se naprava, stroj, zamisli organicki,
a ne mehanicki. No buduéi da je definiran kao stroj, a ne
vise kao bice, taj se sklop moze/mora, po ve¢ skiciranoj
tehnickoj, dvostruko kodiranoj, praksi usavrSavati. No,
usavr$avanje je ograni¢eno onti¢kim obiljezjima organicke
zbilje. Zato je ogranifeno i po glavnim aspiracijama.

Na toj tocki ideju o beskonacno otvorenoj rekon-
strukeiji/poboljdavanju stroja zamjenjuje ideja o eugeni-
¢koj rekonstrukciji organizma. O korijenima eugenicke
ideje kao regulativne socijalne ideje u hrvatskoj je sociolo-
giji, koliko nam je poznato, najiscrpnije govorio Polsek
(1999). Zato ne drzimo nuznim njegove uvide ponavljati.
Korisno je samo upozoriti da eugeni¢ka ideja oblikuje
prakti¢an tehnicki zahtjev da se organizam tehnicki (kon-
strukcijski) usavriava, ali sredstvima organske zbilje. Time
se, hoce§/neées, zavi¢ajno podrudje tehnic¢kog konstruira-
nja §iri na organic¢ko podrudje. Neposredni cilj Sirenja nije,
kako bi se pogre$no moglo zakljuditi, produZetak ljudskog
Zivota 1 veéi uspjeh u njegovu odrzavanju; cilj je, re¢eno je,
tehnicki, dakle, poboljsati funkcionalne sposobnosti orga-
nizma (sposobnosti za djelovanje). O¢ito je da takav cilj
implicira i1 skrb za zdravlje 1 produZetak Zivotnog vijeka.
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Ali ona je, bitno je uoditi, posljedica drugog cilja, bitno
drukéijeg podrijetla.

Treta ideja koja osnaZzuje ovaj lik modernizacije jest
ideja o zamjenjivosti pojedinih dijelova organizma. Ona
je, vidjelo se, racionalna izvedenica d’alambertovske zami-
sli o tijelu/mehanizmu. No, ona je poduprta i zdravora-
zumskim uvidom (Perssonova “ekonomija prakse”) da se
mnogi dijelovi ljudskog tijela, i organizama koji ga ok-
ruzuju, mogu zamijeniti a da Zivotna cjelovitost organiz-
ma ostane neokrnjena. Prigovor da takve zamjene, u pravi-
lu, smanjuju funkcionalne sposobnosti organizma zdravo-
razumska imaginacija ili relativira ili upucuje na primjere
gdje su, primjerenom vjezbom 1 specijalizacijom, one - po-
vecane.

Posebnu potporu ideji o zamjenjivosti organizma pru-
zila je, medutim, sama tehnic¢ka povijest. U prijasnjem od-
jeljku o tehni¢kom baroku upozorili smo da je homogeni-
zacija tehnickih elemenata 1 njihovo “umrezivanje” u su-
stav(e) prirodna posljedica barokne predodzbe o univerza-
lizaciji. Druga, prakti¢na strana, takva procesa jest razvitak
industrije koja nije sposobna samo za masovnu proizvod-
nju, nego koja ima takvu unutra§nju “anatomiju” da je
sposobna proizvoditi sklopove sa zamjenjivim dijelovima
(dok sklopovi kao cjelina “prezivljuju” duze). Dapace, 1 sa-
ma se cjelina te industrije samooblikuje na istoj podlozi.
Pa prakticno djeluje kao (univerzalizirana) konstruirana
zbilja koja se neprekidno, na razli¢itim mjestima, samou-
savr§ava, mijenjajuéi svoje raznorodne sastavnice. Toffler
(1970) je taj proces slikovito opisao kao svojevrsni delirij
novoce. Iz te su ¢injenice neki “nabruseni” analitidari (pri-
mjerice, G. Anders, 1985) izveli logi¢an zakljucak da je
proizvodnja novosti konvencionalan oblik ponasanja u
drustvu strukturno ovisnom o tehnickoj subjektivnosti.
Ili, drukdije receno, da je inoviranje/obnavljanje bitan lik
drustvene - konzervativnosti. To je samo jedan, 1 ocito be-
zazlen, paradoks, s kojim se mora suociti analiza dru$tva
ovisnog o tehni¢koj subjektivnosti. Na druge, nesto manje
bezazlene, upozoruju rasprave o ekologijskoj zastiti 1 bioe-
ticl.

Samo ¢e one sa slabijim analiti¢ckim sklonostima izne-
naditi ¢injenica da je korijen eugenicke idealizacije u -
esteti¢koj praksi. Mozda je, ra¢unajuéi s tehni¢kim isku-
stvom nas danas$njih, opravdanije re¢i: dizajnerska praksa.
Opravdanije zato §to je dizajniranje onaj tip, po Kantu,
adherentne estetizacije gdje se nuzno rac¢una da ona prido-
nosi funkcionalnoj uspjesnosti (uspje$nosti djelovanja).
Poznato je da samo taj tip estetickog djelovanja tehnic¢ka
subjektivnost 1 moZe odrediti. Prednost predloZene zamje-



ne nije zanemarljiva. Ona dopusta da se niz dizajnerskih
intervencija na tijelu/u tijelu razumije kao vrsta eugeni-
¢kog napora. Te intervencije nisu, dakako, potpuno euge-
nicke jer im 1 nije cilj utisnuti se u (novi) geneti¢ki prije-
nos pozeljnih osobina; ali njihov poloZaj intervencija koje
pobolj$avaju tehnicka obiljeZja organizma nalaze da one
budu kodirane takoder za daljni prijenos; no ne pomocu
genskih tvorba nego pomocu - socio/kulturnog pisma.

Zato drzimo utemeljenim upozoriti da je stvarni prak-
ti¢ni korijen eugenicke idealizacije mehanizacija ljudskog
tijela razvijena najprije, kako Mumford (1986) podsjeca,
radi funkcionalne integracije stanovnistva predgradanskih
drustava u pojedine lokalne sklopove megastroja, iliti soci-
jalne organizacije s odabranim tehni¢kim ciljem. (Primjeri-
ce, po Mumfordu, vojska je takav megastroj; skupovi rad-
nika na velikim anti¢kim gradili$tima sli¢ni su megastroje-
vi; kinesko klasi¢cno mandarinstvo takoder je megastroj
itd.) Buduéi da je integracija u megastroj odredena kombi-
nacijom tehnickih/socijalnih zahtjeva, potrebnih da bi se
automatiziralo pozeljno funkcionalno ponasanje, integra-
ciju je, po Mumfodu, obvezatno zamisliti kao niz korelira-
nih intervencija u ljudski, 1 tjelesni 1 drustveni identitet.
Intervencije se, spomenuto je, ne kodiraju biologijski, kao
u eugenic¢kom projektu. Ali se kodiraju s obvezom prijeno-
sa u drustvenu buduénost u sociokulturnom pismu. To
znadi da eugenicke obveze, dok jo$ nisu razvijene tehnicke
naprave za intervenciju u geneticke strukture, prirodno
preuzimlju dru$tvene institucije. Njihovo je skriveno dru-
g0, rekao bi Michel Foucault, intencija da interveniraju eu-
genicki.

Ima li se na umu skicirano u prija$njem ulomku, nije
teSko jasnije odrediti osnovne empirijske stupnjeve euge-
nicke idealizacije. Razlikujemo dcetiri: (i) Institucionalna
mehanizacija/idealizacija organic¢ke zbilje (obuhvaca raz-
norodne, drustvenim sudionicima pristupacne, organizme,
do zaklju¢no ljudskog tijela). (i1) Tehni¢ko “popravljanje”
organi¢kih (s)tvorevina; najée$ée se primjenjuju esteticka
pomagala 1 stimulansi s institucionalnom legitimacijom.
(111) Ugradivanje proteza anorganskog podrijetla; zatim
ugradivanje proteza organskog podrijetla iliti “presadiva-
nje organa”. (iv) Biotehni¢ko doznadivanje egzistencijal-
nog statusa; tek na ovom, etvrtom stupnju eugenicke ide-
alizacije ona vie 1 nije simboli¢na intencija; nije zbog toga
§to se temelji na aktivnoj tehnickoj intervenciji u gene-
ticku strukturu (nasljednu osnovicu). Intervenciji je cilj se-
lektivno poboljSati odabrana nasljedna svojstva. Time se,
posredno, tehni¢kim postupkom (kao spravi) konstruira
doznaceni egzistencijalni status organskoj jedinki, kojoj je
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rezultat intervencije postao obvezuju¢om genetickom ba-
$§tinom; prirodni (po podrijetlu) mehanizam nasljedivanja
ovdje je uporabljen kao mehanizam automatskog tehni-
¢kog prijenosa svojstava selekcioniranih na temelju euge-
nic¢kog ideala; ista bi svojstva, bez potpore tehnicke subjek-
tivnosti, bila prenesena neprecizno ili nepotpuno, na te-
melju simboli¢nih moguénosti sociokulturnog pamdéenja.
Moze se uoditi da se opisana tehnicka zadaca vise ne
moze razviti po predlosku koji nudi model tehni¢kog bo-
ravka. Ne moZe, jer u modelu tehnic¢kog baroka tehnicki
se nadsvijet uspostavlja kao lik hijerarhijski visi, ali 1 kao
nadredena, a autonomna, fizikalna zbilja. U praksi euge-
nicke idealizacije, pak, osnovica je vrsta hibridne zbiljno-
sti. Ona je mehanic¢ka/organicka, a odrZava se zahvaljujuéi
¢injenici da ¢lanovi mehanic¢ke/organicke zbilje, neovisno
o tomu §to su na to izazvani tehni¢kom voljom, u toj zbi-
lji suraduju. I suradnjom odrZavaju njezinu cjelovitost.
Na temelju ponudene tvrdnje nije te$ko zakljuciti da
su industrijske prakse ¢vrie svezane s idejama eugenicke
idealizacije, u modelu tehnic¢kog baroka, zapravo, rubne.
Tvrdnjom se ne osporava da je model tehnickog baroka
uspostavio tehnicke resurse (energija, kovine, procedure,
kemijska istrazivanja) s kakvoéom potrebnom za ambi-
cioznije zamisli eugenicke idealizacije. Ali, promotre i se
jednostavno, sektorski, industrijske prakse u modelu indu-
strijskog baroka, vidljivo je da s popisa grana vaznih u eu-
genickoj idealizaciji, u njemu vidljiviju ulogu igraju tekstil-
na industrija, prehrambena industrija, izumi u poljodjel-
stvu, kemijska industrija, graditeljstvo. Nema, vidljivo je,
skupine biologijskih i biotehni¢kih znanosti. Drukéije re-
¢eno, u modelu tehnic¢kog baroka tehnicka se kreativnost
konstrukcijski potvrduje na materijalu nezivog podrijetla.
Budué¢i da je oblikovani industrijski nadsvijet za ostale su-
dionike drustva obvezujuéi predlozak imitiranja, industrij-
ski poticaji podrijetlom iz tog modela, kada se proditaju
kao socijalnoekologijski napuci za djelovanje, poucavaju
da se Ziva 1 socijalna zbilja treba samousavr$avati opo-
naajuéi nezivu (premda idealnu) zbilju. Time je neZivi svi-
jet postao idealnotipi¢nim tehni¢kim kljuéarem Zivota. Taj
nastrani paradoks bio je, poznato je, predmetom kritike
razli¢itth modernih intelektualnih strategija. Na tlu same
socijalnotehnicke analize njegovo je rodno mjesto klasifici-
rano oznakom paleoindustrija/paleotehnika (Mumford).
Na njega, dakle, nije moguce reducirati ishodiste euge-
nicke idealizacije. Ona se naslanja na, kako je naznaceno,
bitno drukéije modelsko razumijevanje mjesta tehnic¢kog
subjekta. Sukladno njemu, tehnicka je subjektivnost gospo-
dar neZivog svijeta, ali 1 sudionik s jasnim suradni¢kim ob-



vezama u Zivom svijetu. Taj prijelaz iz modela slijepe nad-
mo¢i u model nuzne suradnje vise je teoretiCara oznacilo
bitnim za obnovu povjerenja u ciljeve i domasaje moderni-
zacije (Zeman, 1998).

Na polju tehnic¢ke preobrazbe, pak, ta je intencija oh-
rabrila 1 drukéije legitimirala razvitak biologijskih znano-
sti. Biotehnologijski model, koji se potom, oblikuje oz
naditelj je temeljne promjene u tehnickoj samoizgradnji.
Time se ne implicira da je klasi¢ni (paleo)industrijski mo-
del ostao zarobljen svojom arheologijom. Naprotiv, on
evoluira u sustave procesnih industrija (primjerice kemij-
ska, naftna, farmakoloska), koji i sami u oblikovanju na-
vlastite sistemske zbilje koriste biologijska znanja i potica-
je. Ali, ¢injenica koja bitno dijeli biotehnologijski model
od prethodnog o¢ituje se u tomu da je Ziva zbilja zadobila
poloZaj autonomnog tehni¢kog sudionika u procesu teh-
ni¢kog spravljanja. On je, predvidljivo, predmetom teh-
nickog interveniranja; ali je 1 tehnic¢ko interveniranje odre-
deno njegovom specifi¢cnom biologijskom kakvocom. U
tom “novom savezu” s njegovom se smréu ne rauna.

(c) Biologizacija stroja. Sredisnja ideja - pokretad
ovoga lika tehni¢ke modernizacije jest ideja o revitalizaciji
nezive zbilje. Ne racunaju li se primjeri mitske i herme-
ti¢ne imaginacije, ta se ideja u gradanskoj preradi najjasni-
je odituje u romantizmu. U razdoblju romantizma, pozna-
to je, rekonstrukeija tehnicke subjektivnosti po baroknom
predlosku jo$ nije moguca; ona je pretezno obefanjem
sli¢no obecanju kakvo je svojedobno ponudio Descartes:
Da imam 1 jednu ¢&vrstu tocku u svemiru, pomaknuo bih
zemlju. Zato 1 zamisao o revitalizaciji treba traZiti u teorij-
skom jeziku oslobodenom inZenjerskih i konstrukcijskih
obveza. Za svrhu ove analize ograni¢it ¢emo se na tri
pouéna primjera.

Prvi je primjer ponudio F. Schiller, njemac¢ki drama-
ticar 1 pjesnik. U njegovim ocaravajuéim raspravama o
igri, kao o temeljnoj estetickoj djelatnosti, Schiller razvija i
zamisao o revitalizacijskoj “svrsi” esteticke prakse. Druk-
dije reCeno, oblikovati nesto na lijep nadin znadi, u osnovi,
to $to se oblikuje - ozivljavati. Igra je, po Schilleru, ideal-
notipi¢na praksa takva ozivljavanja. Istu je ideju poslije
preuzeo F. Schelling i razvio je u model bez kojega se mo-
dernizacijski rez u kulturnoj praksi europskoga gradanstva
ne moze primjereno odrediti. Drugi je primjer ponudila
M. W. Shelley, gospoda uglednog engleskog pjesnika P. B.
Shelleya. Ona je, podsje¢amo, s nemalom pomo¢i morbid-
ne imaginacije, u kakvoj je, suvremenici tvrde, zlobno uzi-
vala, razvila pricu o dr. Frankensteinu. To je, ponovimo,
genijalni gospodin/znanstvenik, koji je sebi zabio u glavu
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konstruirati ¢ovjeka. Uoditi je, ne ¢ovjeka/igracku, koja bi
bila jedna vrsta usavr$ene lutke, nego naprotiv stvarnog
Covjeka s usavr§enom (Citaj: nadljudskom) inteligencijom,
ilit, genija. Nije taj primjer od prve postao knjizevnim
uzorom; pa se ne moze ni drzati tekstom svrha kojega je
legitimiranje gradanske subjektivnosti. Ali, nesumnjivo, upo-
zorava na unutra$nje, skrivene, impulse te subjektivnosti.

Na mjestu treCeg primjera nudimo opéu ideju roman-
ti¢ne imaginacije koja, na tragu Spinozine formule Deus si-
ve natura, zapravo implicira da nezivi materijal u prirodi
nije - prirodan. Ne misle romantici da nije prirodan po
sastavu, nego po ontickom statusu. Buduéi da je prirodna
plodnost istovrsna bozanskoj plodnosti sve §to je, po sta-
tustu, prirodno nuzno je Zivo. Reduciranje na materijal,
na status nezive zbilje, mora se zamisliti samo kao oduzi-
manje glavnih ovlasti prirodnoj zbilji: ovlasti da oZivljuje
1, oZivljujuéi, posvecuje. Zato ne treba iznenaditi $to je ski-
cirano romanti¢no stajali§te bilo, dakako u nekoliko ina-
dica, ishodi$tem kulturne polemike $to je gradansko dru-
$tvo vodi s vlastitom uznapredovalom tehni¢kom subjek-
tivno$¢u oslonjenom na, vidjelo se, barokne fantazme. Na
ovom mjestu ne mozemo prirediti cjelovit opis te polemi-
ke, jer bi takav posao uvjerljivo nadmasio planirane di-
menzije ovog rada. Ograni¢avamo se samo na pripomenu
da se kulturni modeli kakvi su “novi povijesni stilovi” (u
arhitekturi), Ruskinovo utemeljenje modernoga dizajna, ili
kulturna modernizacija u razdoblju od simbolizma dalje
(klasi¢na Moderna), premda poetoloski raznorodni, mogu
uspjesno interpretirati kao posebni likovi romanti¢ne po-
lemike s uznapredovalom baroknom rekonstrukcijom teh-
nicke subjektivnosti. Glavni je predmet polemickog ospo-
ravanja C¢injenica da se barokna rekonstrukcija tehnicke
subjektivnosti, vidjelo se, temelji na dominaciji konstruira-
nog nadsvijeta. Premda je on simboli¢ni oznaditelj jedne
dinami¢ne predodzbe o slobodi 1 autonomiji (od prirodne
nuznosti), on je, prakti¢no promatrano, jamac paradoksal-
ne zbiljnosti gdje se Zivot mora samooblikovati/samou-
savrSavati po predlosku mrtvog nadZivota. Jedna od neu-
godnih, a sredi$njih, implikacija takva odnosa jest obveza
Zivih da se ponasaju kao (mrtvi) materijal, na raspolaganju
(idealnoj) volji.

Razvitak biologijskih znanosti, biokemijskih znanosti,
a posebno neurologije, kao opcenite oznacnice skupine
znanosti kojoj je predmet analize Ziv¢ani sustav, omogudili
su da s vremenom ta polemika dobije 1 drukéiju osnovicu.
Posebna je posljedica te tematske hijerarhije postupna mi-
jena epistemologijskih upori$ta biologije 1 priklanjanje ide-
ji o organizmu kao cjelovitoj zbilji, ¢ija simboli¢na spo-



sobnost bitno odreduje strukturne sheme njezinih drugih
obiljezja. Drukdije re¢eno, zahvaljujuéi “priznanju” simbo-
licnih sposobnosti (gen je opisan kao rizni¢ar glavnih in-
formacijskih dobara organizma) organizmu su priznate 1
sposobnosti za navlastito svrhovito djelovanje. Jezikom ba-
rokne tehnic¢ke subjektivnosti, organizmu je priznat status
pametnog stroja (stroja sposobnog ne samo za samoregula-
ciju 1 nadzor unutra$njih stanja, nego i za predvidanje
vanjskih/unutra$njih stanja, pa, sukladno tomu, i za pro-
mjenu nadina djelovanja). Odmjeri li se s takva stajaliSta
ondasnja povijest industrije, nije teSko zakljuditi koliko je
bila beznadno - zastarjela. Taj dojam ne ublaZavaju ni tada
djelomice veé razvijene strategije eugenicke idealizacije (pri-
mjerice, fordizam u organizaciji tvornice, promjene u ki-
rurgijskoj medicini itd.). Rije¢ je o jednostavnoj ¢injenici
da razvijena industrijska struktura ne moze iza¢i i1z klopke
koja je stvorena dominacijom nezivog/konstruiranog nad-
svijeta u pionirskom razdoblju tehnicke subjektivnosti. Nje-
zinim tvorbama, ¢ak kada 1 suraduju s ¢lanovima svijeta
Zivota, kao u pojedinim mreZama eugenicke idealizacije,
mora sluziti Zivo/socijalno bice; bilo kao mrtvi materijal,
ili instrumentalna potpora, bilo kao funkcionalno ovisan
upravlja¢ ili nadzornik odrzavanja. Zato se u kooperacij-
skoj shemi eugenicke idealizacije, po pravilu, bolje ostvaru-
je op¢a tehnifikacija svijeta Zivota negoli strukturna preo-
brazba poretka tehni¢kog baroka. Zamisao o pametnom
stroju jednostavno je uspostavila novu razvojnu hijerarhi-
ju.

Ipak, novo hijerarhijsko iskustvo, samo po sebi, zorno
pokazuje industrijska praksa u prvoj polovici dvadesetog
stoljea, nije bilo dostatno mocan izaziva¢ nove tehnicke
modernizacije. Zasto se ona nije dogodila prije $ezdesetih
godina, pitanje je za raspravu. Po opsegu ona znatno nad-
masuje zada¢u ovoga rada pa joj se ne moze prikljuditi ni
na kakav mjerodavan nacin. Ponovno ¢emo se oganiditi sa-
mo na upozorenje da konzerviranje onodobne industrijske
strukture (u kojoj je fordizam ekskluzivni pokaziva¢ opéeg
smjera preobrazbe) na listu glavnih strategijskih ciljeva
upisuje nekoliko ondas$njih, nimalo zanemarljivih, sudio-
nika razvojne preobrazbe. To su ponajprije sindikati te
gradanska drZava sa sve jasnijim ciljevima drZave blago-
stanja. Tomu pridonosi 1 privremena utopijska uvjerljivost
socijalisti¢kih pokreta, a poslije 1 paleosocijalisti¢kih drza-
va. Zajednic¢ka je spomenutim sudionicima potreba da se
tehnickoj/industrijskoj zbilji oduzme jedna od njezinih
glavnih strukturnih odrednica: privremenost (i razvojnost)
njezinih oblika. Industrijskoj se zbilji tezi dopisati bitno
drukéiji status, onaj koji je u predgradanskom drustvu
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imala priroda. Prakti¢no, to znaci da se industrijska zbilja
promatra kao evolucijski dovr$ena zbilja (analogno priro-
di), koju treba “samo” na temelju prerazdiobe upravljackih
1 distribucijskih prava pretvoriti u eshatoloski zajamden iz-
vor dobiti. Nije tesko uociti da se time Zeli, uz ostalo,
obuzdati ne samo tehnic¢ka nego 1 socijalna rizi¢nost koju
industrijska modernizacija predvidljivo implicira. Ona je,
poznato je, ponajvise pogadala siromasno industrijsko rad-
nistvo, ali u prvim desetlje¢ima tekuceg stolje¢a 1 nemali
udio srednjeg sloja. U toj je ¢injenici vjerojatno korijen 1
jednog, inade nedostatno opisanog paradoksa: da misao
koja sebe voli zvati lijevom u pravilu ustrajava na - teh-
nic¢koj konzervativnosti; 1 na, sada samo redistribuiranoj,
slici paleoindustrijskih fantazama.

No, koliko je vidljivo, analogno se vladaju i korpora-
cije koje gospodare trzi§tima. Trzi§no natjecanje nagoni ih
djelomice na modernizacijske ekscese s druge strane grani-
ce modela eugenicke idealizacije. Ali, presudno ih ne sili
na oblikovanje nove modernizacijske strategije. Mozda je
najtoénij opis te sklonosti “inkrementalisti¢ka” predodZba
o upravljanju razvitkom, posebno rabljena u prvim deset-
lje¢ima druge polovice tekuceg stoljeca. Zbog niza razloga,
medu kojima je nekoliko i posve valjanih, ona nudi uspo-
renu i dobro nadziranu razvojnu evoluciju. U njoj je, odi-
to, nova socijalna osjetljivost, oblikovana odnosima svoj-
stvenim modelu eugenicke idealizacije, posebno vazna.

Preobrazba ideala o “pametnom stroju” u novi model
industrijske modernizacije izravno je ovisna, po nasoj ocje-
ni, o jednoj ¢injenici koju ekonomski analiticari vole pre-
Sutjeti; to je, najkrace receno, kozmologizacija predodzaba
o gospodarskim dobrima (Rogi¢, 1990). Ona je odpocela
$ezdesetih godina kao sastavnica americke potrage za no-
vim 1 razvojnim 1 nacionalnim identitetom. Zahvaljujuéi
tomu, gospodarenje vanjskim svjetovima (u svemiru, ali 1
na zemlji) postalo je novim konstrukcijskim izazovom.
Vazno je uotiti da je ljudski boravak u tim svjetovima sa-
mo iznimno mogué, i to pod posebnim tehni¢kim okol-
nostima. Pak, prirodni “osvaja¢” tih podru¢ja ulazi u lik
“pametnog stroja”, koji kombinira dva “idealna” konstruk-
cijska svojstva. (i) Sposoban je, makar intencionalno, auto-
nomno djelovati, aktivno selekcionirati iskustvo 1 djelovati
na temelju predvidanja; dakle, djelovati kao da je Zivi orga-
nizam. (i) Sadinjen je od materijala i1 tehnic¢kih sklopova
koji se ekologijski mogu nositi s inace letalnim uvjetima u
rasponu od ekstremnih temperatura i pritisaka do druk-
¢ijih kemijskih pejsaza; drukéije receno, on ne moze ugi-
nuti. Za razliku od hibrisa, kao paradigmati¢nog lika euge-
nic¢ke idealizacije, tehni¢ki lik $to je nastao na skiciranoj



podlozi najto¢nije je zvati tehnic¢kim simulacrumom (Zivo-
ga) po uzoru na Baudrillarda (1981).

Aspiracijski 1 identitetski rez, promijeniv$i predodzbu
o gospodarskim dobrima, pokrenuo je dva usporedna pro-
cesa. Prvi je nova tehnicka strategija. U njoj je suradnja
biologijskih 1 tehnic¢kih istraZivanja jednostavno polazna
obveza. Jer se u toj suradnji razvija predod’ba o simulacru-
mu (zivoga) koji, nesumnjivo, uklju¢uje 1 najvazniju basti-
nu Zivoga: sposobnost za simboli¢no djelovanje i neuro-
loske strukture s njom svezane. Uklju¢uje, medutim, 1 po-
sebne poticaje za istrazivanje materijala (od kojih je simu-
lacrume za pojedine svjetove potrebno sadiniti), te za istra-
Zivanje odnosa organizam/okolis. Drugi pokrenuti proces
jest revizija socijalne imaginacije na koju se naslanjaju ko-
risnicka pona$anja. Glavni smjer revizije ide za tim da
udvrsti novu tehni¢ku strukturu u ulozi ekskluzivnog au-
tora ¢udesnih iskustava i stanja (koja se, u pravilu simuli-
raju kao stanja i iskustva ste¢ena imaginarnim boravkom
u izvanjskom okoli$u, primjerice na Mjesecu, na dnu ocea-
na, u ledenoj pustinji itd.). Oba procesa, promatrana sve-
zano, u¢vr§¢uju novo industrijsko pravilo. Ono se, po pri-
lici, moze formulirati ovako: Predmet minimalno socijal-
no uporabljiv mora biti maksimalno zacudan. Visak za-
¢udnosti dopusta da se on simboli¢no kodira na razlicite
nadine u razli¢itim korisnickim praksama. Kako ¢e se to
dovrsiti, ovisi o nizu posebnih okolnosti kakve su Zivotni
stil korisnika, egzistencijalno iskustvo, 1 srodne; sve one,
medutim, mogu se svezati zajednickom konstrukcijom na-
zvanom osobni identitet. Nova tehnic¢ka strategija, dakle,
izazvana rekonstrukcijom predodzbe o gospodarskim do-
brima, razumije tehni¢ku proizvodnju kao oblikovanje
predmeta za funkcionalnu uporabu, ali i za istodobnu
identitetsku integraciju. Buduéi da se zahtjevi, aspiracije, a
napose mjerila socijalne prihvatljivosti izvedena iz nje, ne
mogu dalekosezno tipizirati nuZan je, na drugoj strani,
tehnic¢ki poredak sposoban ponuditi prije odsanjana dobra
kao realno proizvedene predmete. Ili, drukéije: predmete
kojima oniri¢ke predod’be jamce polozaj Zivotno potreb-

nih dobara.

Ivan Rogi¢
Modernizacijski kontekst
biotehnologije

(Post)racionalne granice tehni¢kog upravljanja

Modernizacija prirodno obuhvaéa i preuredbu institucio-
nalne sfere. Opis izgradnje institucija sukladnih tehnic¢koj
modernizaciji (paleo)tehni¢kog razdoblja opisao je jo§ M.
Weber i nazvao ga birokratizacijom. Dva su glavna obi-
ljezja birokratizacije stoZerna u tom opisu: etika duznosti i
upravljactka kompetencija. No, oba su obiljezja strukturno
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svezana s temeljnom intencijom (paleo)tehnicke subjektiv-
nosti: da se ona realno uspostavi kao socijalni nad/svijet.
Zahvaljujuéi tomu, prakti¢no birokratsko upravljanje dru-
$tvom (atribut: birokratsko, rabimo bez negativnih osje-
¢aja) predvidljivo je evoluiralo u vrstu produZene socijalne
rekonstrukcije zamisli o nad/svijetu, ali sada na drugom
sektoru drusvene prakse: tamo gdje se odreduje zakoni-
tost/nezakonitost razli¢itih Zivotnih prava i postupaka.
Zahvaljujuéi tomu, birokracija je razvila ulogu u sjeni, ko-
ja joj prvotno nije bila dopisana. To je uloga inZenjera
drustvene pravednosti. Uloga prirodno implicira da je ko-
risnik birokratskih usluga u osnovi predmet inZenjerske
obrade, a ne dramski sudionik bez kojega institucionalna
komunikacija nije moguc¢a. Na toj su se podlozi, u nekoli-
ko varijacija, oblikovale birokratske mreZe koje su ostale
“prekratke” 1 spram procesa socijalne diferencijacije 1 spram
procesa rekonstrukcije tehni¢kih praksa po iscrpljivanju
karizmati¢ne uloge barokne tehnicke subjektivnosti. Krace,
njihova se racionalnost prometnula u glavni izvor njihova
zastarijevanja. U trenuta¢nim prilikama opozitni lik takva
zastarijevanja jest, isti¢e D. Held (vidjeti u Kalanj, 1998),
iluzionizam deklaracijske pameti svojstven nizu nacional-
nih/nadnacionalnih adresa suvremenog ¢inovnitva.

Korisno je stoga upozoriti na one (post)racionalne
granice koje su ve¢ dijelom unutra$njeg samorazumijeva-
nje tehni¢kog upravljanja. One, po nasoj ocjeni, najto¢nije
opisuju (post)ymodernizacijski obzor izazivanja i procjene
biotehnologije. Predlazemo cetiri “nosaca” spomenutih ima-
ginarnih granica. Prijedlozi nisu, dakako, bez mane. Alj,
po nadoj su ocjeni, najkorisniji jer se bez teSkoa mogu
predociti kao sastavnice tehnic¢kog iskustva.

(1) Ireverzibilnost tehnic¢kih udinaka. Nisu, dakako,
sve promjene izazvane tehni¢kom modernizacijom irever-
zibilne, ali je nemali popis ba§ takvih. Klasi¢an je primjer
biologijska statistika u europskim zemljama prije tehni-
¢kih ekspanzija, 1 u teku¢im godinama. Nedostaje barem
vide stotina zivih vrsta. Nije te$ko ponuditi hipotezu da
tehnic¢ki napredak Zivotno usamljuje Covjeka (kao vrstu)
namirujuéi mu, kao glavne izvore samopouzdanja, samo
biolosku usamljenost 1 tehni¢ku kreativnost. Analize na
koje smo upozorili na drugom mjestu (Rogi¢, 1989) poka-
zuju, medutim, da biologijsko usamljivanje korumpira
oniri¢ku imaginaciju nuznu u tehnic¢koj kreativnosti, redu-
cirajuél je na vrstu opsesivna komunikacijskog rasula.

No, ograniciti raspon ireverzibilnih uéinaka na teh-
nic¢ki izazvano izumiranje biologijskih vrsta nije dopuste-
no. Njihova se prisutnost dinami¢no ugraduje u drustvenu
praksu po shemi (novi) izazovi - promijenjeni odgovori.



Zato je najmanje neto¢no upozoriti da se oni labirintski
rasporeduju drustvenom zbiljom, odmicuéi je od mogué-
nosti da se s njom uspostavljaju prostodusne veze, karakte-
risti¢ne za idealnotipi¢nu svakodnevicu. Time je, paradok-
salno, osporno jedno medu temeljnim modernizacijskim
pravima: pravo na - neopreznost u Zivotnom okolisu. Druk-
¢ije redeno, proces implicira prirodno dovr$avanje u nekoj
vrsti delirija kontrole iz plemenitih pobuda.

(11) Strukturna rizi¢nost tehnic¢kog sklopa. Nije posri-
jedi rizi¢nost izazvana pogreskom. Naprotiv, mnogi autori
opravdano (vidjeti Kufrin, 1998; Perrow, 1984) inzistiraju
ba§ na suprotnom. Rije¢ je o ¢injenici da su tehnicki
uredaji konvencionalno rizi¢ni. Ne, dakako, s istim raspo-
nom i domaSajem opasnih posljedica. Ali, ve¢ njihovo
konstrukcijsko podrijetlo implicira da su oni sprave s po-
greskom 1 da je njihova prisutnost rizi¢na. Tomu treba do-
dati jo§ organiziranu prerazdiobu razlika koja je izravnom
posljedicom {injenice da se niz tehni¢kih uredaja u dru-
$tvenu zbilju ugraduje s nadprirodnim vremenskim rezi-
mima (automobili, primjerice) ili po rizi¢nim prostornim
predlo$cima itd. Obic¢na ekstrapolacija naznadena procesa
izravno ugroZava polazni modernizacijski cilj: oblikovati
prirodi “paralelnu”/proizvodno sposobnu zbilju. U polaz-
noj modernizacijskoj intenciji nije prisutna zamisao da se
priroda usmrti/usmrdi nego da se tehnicki oblikuje zrcal-
na plodnost oslobodena ropskih fiksacija. Zauzimanje zbi-
lje (novim) pomnoZenim rizicima, naprotiv, te fiksacije sa-
mo pojacava.

(i11) Tehni¢ke metaodluke. Tehnicka je subjektivnost
izazvala mnoge lance dru$tvenih promjena djelujuéi u ulo-
zi “nadodredujucéeg subjekta”. Nista ne mijenjaju prigodni
fantazmi iz politicke ili gospodarske sfere da su odluke u
njima zavicajne izazvale te promjene. U osnovi je takvih
rasprava (ne)razumijevanje odnosa izmedu razli¢itih likova
tehnicke prisutnosti. Povijest otkri¢a pokazuje da su dvoj-
be o pravu na metaodluke (odluke koje dalekosezno struk-
turno utje¢u na drustvenu zbilju, a nisu posljedica nikakve
propisane procedure, osim prava tehni¢kog poduzetnika
na otkrie i uporabu otkri¢a) javljale u pravilu, u svim
slu¢ajevima u kojima su autori otkri¢a intuitivno nazirali
da ¢e primjenom izazvati dalekoseznu guzvu. Dok je intui-
rani smjer tih promjena sukladan opéem nazoru o javnom
dobru, nema socijalne drame. Ali kada intuirani smjer
promjene pokazuje da ona nije sukladna predodzbi o jav-
nom dobru, nego potencijalni izvor novih 1 radikalizira-
nih nepravda, onda je socijalna dramatizacija prirodno
rjeSenje. Suvremene rasprave o biotehnologiji upozoravaju,
ponajprije na te moguénosti/opasnosti.

Ivan Rogi¢
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MEDICINSKI FAKULTET SVEUCILISTA U ZAGREBU
Zavod za anatomiju
Istrazuje efikasnost regeneracije kosti, hrskavice 1
zubi pomoc¢u kostanih i hrskavi¢nih morfogen-
skih proteina, uzgaja kulture stanica i organa, te
pomoc¢u hibridizacijskih tehnika na membrani 1
rezovima tkiva, te tehnikama PCR, kloniranja 1
sekvencioniranja, pro¢i§¢ava bjelandevine kosti 1
hrskavice.
Klini¢ki zavod za laboratorijsku dijagnostiku, KBC
Rebro
Referentni centar za klini¢cku biokemiju i mo-
lekularnu dijagnostiku Ministarstva zdravstva
RH i Referentni centar za klini¢ko laboratorij-
sku imunodijagnostiku hematoloskih bolesti
Ministarstva zdravstva RH
Od 1990. godine koristi se najsuvremenijim
metodama molekularne dijagnostike mono-
genskih 1 poligenskih bolesti: cisti¢na fibro-
za, miSi¢na distrofija, spinalna misi¢na atro-
fija, deficijencija a-1 antitripsina, kardiova-
skularne bolesti 1 Alzheimerove bolesti, te za
utvrdivanje hematolo$ko-onkoloskih bolesti,
¢imbenika tromboze, koagulacije, te moleku-
larne citologije 1 imunocitogenetike. Koriste
se tehnikama protocne citometrije, plinsko-
-masene spektrometrije, tekuéinske kromato-
grafije, mikroskopije s digitalnom analizom
slike, spektrofluorimetrije.
Klinika za ginekologiju i porodnistvo OB “Sveti
duh”
Sjediste Svjetske udruge za perinatalnu medicinu,
suradni centar Svijetske zdravstvene organizacije u
podru¢ju ultrazvucne dijagnostike; djeluje na po-
dru¢ju prenatalne dijagnostike, ljudske reproduk- 317
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Zavod za sudsku medicinu i kriminalistiku, DNK

laboratorij
Pomocu dva DNK sekvencera na polimorfnim
lokusima koristi se STR (Short Tandem Repeats)
tehnika 1 analizira se genomska i mitohondrijska
DNK na tkivima krvi, kosti, zuba, sline, dlake,
sperme i dr., radi utvrdivanje bioloskog o¢instva,
krvnog srodstva, identiteta podinitelja kaznenih
djela, te identifikacije nestalih 1 stradalih osoba
(Zrtava Domovinskog rata, 1 ostalih). Izradene su

hrvatske populacijske studije za mitohondrijski
DNK i za STR polimorfne lokuse.

KLINIKA ZA TUMORE s p.o., Zagreb
Pomo¢u metode RT-PCR 1 specifi¢nih genskih marke-
ra za gene MAGE 1 tirozinazu pronalaze se mikrome-
tastatske melanomske stanice u cirkulaciji. Istim me-
todama (RT-PCR) ispituje se uloga zradenja na ekspre-
siju gena za citokine TNF-alfa i TGF-beta.

PRIRODOSLOVNO-MATEMATICKI FAKULTET SVEUCILISTA U
ZAGREBU
Zavod za molekularnu biologiju

Koristi se tehnika rekombinantne DNK za istra-
Zivanje strukture i funkcije biljnog genoma, ek-
spresije gena u razvitku i rastu biljnoga organiz-
ma 1 u otkrivanju signalnih molekula odgovor-
nih za procese diferencijacije i regeneracije, te za
istrazivanje topoizomeraza u animalnim stanica-
ma.

InsTITUT RUDJER BOSKOVIC, Zagreb
Zavod za molekularnu medicinu
Bavi se temeljnim 1 razvojnim istraZivanjima te
molekulskom dijagnostikom tumorskih obolje-
nja, monogenskih nasljednih bolesti, bakterijskih
1 virusnih infekcija, razvojnom imunologijom,
neurofarmakologijom i endokrinologijom. Istra-
zuju se geneticki aspekti sindroma multiple en-
dokrine neoplazije tipa II, nasljedne adenomatoz-
ne polipoze, sindroma nepolipoznog karcinoma
debelog crijeva, sporadi¢ni karcinom debelog cri-
jeva, neurofibromatoza tip I, obiteljski melanom,
obiteljski rak dojke 1 jajnika te neki rijetki tumo-
318 ri. IstraZuju se novi vidovi genskog lije¢enja, novi
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mora. Pri tome se koriste raznovrsne metode mo- u Hrvatskoj
lekulske genetike: izdvajenje 1 karakterizacija nuk-
leinskih kiselina, analiza DNK cijepanjem uz po-
mo¢ restrikcijskih enzima (engl. RFLP), analiza
odredivanjem oblika jednolanc¢anih molekula DNK
(engl. SSCP), analiza heterodupleksa, analiza po-
vezanosti (engl. /inkage), gubitak heterozigotnosti
(LOH), lanc¢ana reakcija polimerazom (engl. PCR),
kloniranje gena, odredivanje slijeda nukleotida
(sekvencioniranje), mikromanipulacija, itd. Istra-
Zuju se slijede¢e monogenske nasljedne bolesti: ci-
sti¢na fibroza, sindrom fragilnog X, Duchenne-
Beckerova distrofija, miotoni¢na distrofija, Hun-
tingtonova bolest, spinocerebelarne ataksije, poli-
cistiéni bubrezi. Molekulsko-geneti¢kim metoda-
ma odreduje se prisutnost i tipovi bakterija ili vi-
rusa: Helicobacter pylori, Actinobacillus actinomycetes
commitans, Eicenella corrodens, Porphyromonas gingi-
valis, humani Papiloma virusi, virus Herpes sim-
plex, virus Epstein-Barr te Citomegalovirus. Tesiraju
se 1 novi potencijalni lijekovi protiv virusa.
Zavod za molekularnu genetiku
Koristi se rekombinantnom DNK za studije evo-
lucije, studije tRNA sintetaze, istraZivanje geno-
ma eukariotskih organizama (kukaca) 1 dr. Defi-
niraju se stani¢ni 1 virusni faktori na rekombina-
ciju E. coli.

VETERINARSKI INSTITUT SVEUCILISTA U ZAGREBU
Lan¢anom polimerazom (PCR) utvrduju se grla s vi-
sokim uzgojnim potencijalom, selektira telad za uzgoj
elitnih grla prema proizvodnim znacajkama mlije¢no-
sti, mesnatosti, nesivosti, prirasta, brzine (u konja),
odnosno za utvrdivanje pasminske pripadnosti u slu-
¢aju ugrozenth pasmina.

Priva, d.d. Istrazivacki institut Biotehnologije, Labora-
torij za molekularnu biologiju, Odjel Terapijska skupi-
na I, Odjela Terapijska skupina II, u Zagrebu
Bavi se razvojnim istrazivanjima za stvaranje novih
biotehnoloski zanimljivih metaboli¢kih puteva, kloni-
ranjem 1 ekspresijom gena razlid¢itog podrijetla radi
umnazanja (gliko)proteina, metodama izolacije viru-
sne ili bakterijske genomske RNK ili DNK; izolacije
plazmidne DNK iz bakterijskih stanica; izolacije
ukupne RNK 1 mRNK iz bakterijskih, biljnih ili ani- 319
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malnih stanica; izolacije eksprimiranih proteina 1 gli-
koproteina iz prokariotskih 1 eukariotskih stanica;
analizom ekspresije kloniranih gena; analizom repli-
kacije malih molekula DNK (npr. plazmida); restrik-
cijskom analizom molekula DNK; gel-elektroforezom
RNK, DNK i proteina; hibridizacijom (Southern,
Northern, Western); umnaZanjem DNK i ¢cDNK po-
mocu lanéane reakcije polimeraze (PCR, RT-PCR);
transformacijom 1 transfekcijom; sekvencioniranjem
DNK; ra¢unalnom analizom novosekvenciranih 1 no-
vootkrivenih nukleotidnih ili aminokiselinskih nizo-
va iz raznih kompjutorskih programa i slobodno do-
stupnih banki podataka na Internetu.

Rekombinantna DNK tehnologija koristi se za dobi-
vanje novih bioloski aktivnih tvari; za kloniranje gena
u mikroorganizmima (streptomiceti, E. coli, Bacillus sp.),
u pronalaZzenju novih biosintetskih puteva pomoéu
metaboli¢kog inZenjerstva (mikroorganizmi Ervinia,
Aureobacterium) 1 za dobivanje virusnih vakcina (kon-
strukcija gena za transfekciju).

CENTAR ZA KRIMINALISTICKO VJESTACENJE IVAN VUCETIC,
Zagreb

DNA laboratorij, Odsjeka za biolosko-toksikoloska

vjestatenja MUP-a RH
Bavi se tragovima tkiva krvi, sjemene tekucine,
sline, kosti, tkiva, kose, dlaka, koji potjetu od lju-
di i Zivotinja, prilikom rasvjetljavanja okolnosti
od vaznosti za krivi¢ne 1 kaznene postupke. Kori-
sti se tehnikom dvostruke difuzije genskog mate-
rijala krvi po metodi Ouchterlony, testom za ki-
selu fosfatazu pomocu Phosphatesmo KM test
trake, te PSA (Prostata Specific Antigen) 1 SEMA ki-
ta (MHSS5 Antigena), te amplifikacijom DNK ma-
terijala PCR tehnologijom, pomoc¢u sedam STR
sistema. Za sedam karakteristi¢nih alela napravlje-
na je populacijska studija za Hrvatsku, a identifi-
kacijska mo¢ je veca od 99,99%.

PREHRAMBENO-BIOTEHNOLOSKI FAKULTET SVEUCILISTA U
ZAGREBU

Zavod za biokemijsko inzinjerstvo (Laboratorij za
biologiju i genetiku mikroorganizama):
Tehnikom PCR i pomocu sekvencera, bavi se ge-
netikom kvasca te mutagenezom, odnosno gene-
tickom toksikologijom.



BILJESKA

Zavod za kemiju i biokemiju (Laboratorij za bioke-
miju)
Uz pomo¢ istih tehnika, bavi se kiselom fosfata-
zom.

AGRONOMSKI FAKULTET SVEUCILISTA U ZAGREBU

Zavod za mikrobiologiju
Identifikacija 1 karakterizacija autohtonih sojeva
Bradyrbizobium iaponicum 1 Rhizobium meliloti po-
mo¢u RAPD 1 rep-PCR metoda.
Identifikacija autohtonih sojeva Saccharomyces cere-
visiae pomocéu RAPD metode.

Zavod za oplemenjivanje bilja, genetiku, biometri-

ku i eksperimentiranje
Karakterizacija doma¢ih sorti vinove loze pomo-
¢u molekularnih markera (AFLP, RAPD, SSR)
pratenje promjene frekvencije alela molekular-
nim markerima (SSR, AFLP) u populaciji kuku-
ruza izloZenoj rekurentnoj selekciji.
Determinacija alela koji kontroliraju perzistentnost
kod crvene djeteline pomoc¢u molekularnih mar-
kera (RAPD, SSR).
Proucavanje genetske raznolikosti engleskog ljulja
molekularnim markerima (RAPD).

Zavod za mljekarstvo
Identifikacija autohtone mezofilne kulture Lacto-
coccus sojeva pomocu RAPD metode.

ZAVOD ZA SJEMENARSTVO POLJOPRIVREDNOG INSTITUTA,
Osijek

Ispitivanje genetske ¢istoce 1 postupci genetskog 1 pri-
rodnog oplemenjivanja kultivara lucerne, penice, so-
je, Secerne repe, kukuruza.

* Podaci su dobiveni na temelju izjava voditelja i suradnika spomenu-

tih institucija i na temelju projekata koje financira Ministarstvo zna-
nosti i tehnologije Republike Hrvatske. Stoga su mozda neujednaceni
1 nepotpuni no ipak korisniji nego da ih uopée nema. Urednici zah-
valjuju dr. Vladimiru Deli¢u i dr. Sibili Jelaski, dr. Maji Bili¢-NeZi¢ iz
Laboratorija za molekularnu biologiju Plive, dr. Slobodanu Vuki-
devitu, dr. Mirku Lojkiéu, dr. Ani Stavljevi¢ Rukavina, dr. Jadranki
Sertié, mr. Bozidaru Krajini, mr. Zlatku Satoviéu, te suradnicima Za-
voda za sudsku medicinu, mr. Goranki Tanackovi¢ i drugim suradni-
cima Instituta Rudjer Boskovi¢ 1 Odsjeka za biolosko-toksikoloska
vjeStatenja MUP-a RH. Potpuniji popis projekata genske tehnologije
koje financira Ministarstvo znanosti i tehnologije s podrud¢ja genske
tehnologije 1 ljudske reprodukcije vidi na stranici:
http://www.mzt.hr/mzt/hrv/znanost/projekti

Infrastruktura genske
tehnologije i dijagnostike
u Hrvatskoj
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Republika Hrvatska
Ministarstvo zdravstva

PRIIEDLOG ZAKONA O
OPLODN]JI' UZ
MEDICINSKU POMOC

Zagreb, veljaca 1996.






Clanak 1.

Ovim zakonom ureduju se postupci oplodnje uz me-
dicinsku pomo¢, pretpostavke za ostvarivanje prava na me-
dicinsku pomo¢, te obveze i ovlasti zdravstvenih djelatnika
u pruzanju medicinske pomodi.

Clanak 2.

Medicinska pomo¢ pruza se radi dobrobiti Zene 1 mu-
$karca koji zajednicki 1 odgovorno planiraju obitelj, a pro-
vodi se sukladno zahtjevima medicinske znanosti 1 isku-
stva, naro¢ito vode¢i ra¢una o zastiti zdravlja 1 dobrobiti
potomstva.

Clanak 3.

Postupci oplodnje uz medicinsku pomo¢ provode se
radi postizanja trudnoée i u njima nisu dopustena istra-
Zivanja i zahvati u druge svrhe.

Clanak 4.

(1) Oplodnjom uz medicinsku pomo¢ u smislu ovog
zakona smatraju se postupci kojima se omogucuje nepo-
sredno spajanje ili se skracuje put do neposrednog spajanja
Zenske 1 muske spolne stanice radi postizanja trudnoce na
na¢in drukéiji od snosaja.

(2) Postupcima iz stavka 1. ovoga ¢lanka omogucuje se

1. unutartjelesna oplodnja:

- unoSenjem sjemena u spolne organe Zene

- unoSenjem jajnih stanica sa sjemenom u spolne or-

gane Zene

2. izvantjelesna oplodnja

- spajanjem jajnih stanica 1 sjemenskih stanica izvan

tijela Zene;

- unoSenjem oplodenih jajnih stanica i sjemenskih

stanica
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3. pohranjivanje neoplodenih i oplodenih jajnih sta-
nica 1 sjemenskih stanica

Clanak 5.

(1) Postupcima iz ¢lanka 4. ovoga zakona pruza se
medicinska pomo¢ braénim drugovima.

Alternativa za stavak 1. ovoga clanka:

(1) Postupcima iz ¢lanka 4. ovoga zakona pruza se
medicinska pomo¢ bra¢nim 1 izvanbra¢nim drugovima
koji su zasnovali Zivotnu zajednicu sukladno odredbama
posebnog zakona.

(2) Medicinska pomo¢ pruza se Zeni 1li muskarcu koji
su s obzirom na Zivotnu dob i opée zdravstveno stanje
sposobni za roditeljsku skrb o djetetu, ali zbog neplodno-
sti ne mogu posti¢i trudno¢u u bra¢noj (alternativa: ili iz-
vanbra¢noj) zajednici, a pokusaji lije¢enja bili su bezu-
spje$ni ili bezizgledni.

Clanak 6.

(1) U postupcima iz ¢lanka 4. stavka 2. ovoga zakona
mogu se koristiti samo jajne stanica i sjeme bra¢nih (alter-
nativa: ili izvanbra¢nih) drugova kojima se pruza medicin-
ska pomod.

(2) U postupcima u kojima se omogucuje unutartjele-
sna oplodnja uno$enjem sjemena u spolne organe Zene iz-
nimno se moze koristiti sjeme drugog muskarca (darovano
sjeme), ako bra¢ni (alternativa: ili izvanbrac¢ni) drug nije
sposoban za oplodnju ili ako postoji opasnost prenosenja
teskih genetskih bolesti, a zbog kojih nije umanjena spo-
sobnost muskarca za roditeljsku skrb o djetetu.

Clanak 7.

(1) Postupke kojima se omogucuje oplodnja smije pro-
voditi doktor medicine specijalist ginekologije 1 opstetricije.

(2) Postupci iz ¢lanka 4. ovoga zakona smiju se provo-
diti samo u za to ovlastenoj bolnici.

Clanak 8.

(1) Na zahtjev ovlastenog predstavnika bolnice mini-
star zdravstva odobrit ¢e bolnici primjenu postupaka iz
¢lanka 4. ovoga zakona ako utvrdi da u toj ustanovi posto-
je odgovarajuéi stru¢njaci, prostor i oprema za pruzanje
medicinske pomo¢i, sukladno zahtjevima medicinske zna-



nosti 1 iskustva, te da moze osigurati psiholosko i pravno
savjetovanje kada je to propisano ovim zakonom.

(2) Odobrenje iz stavka 1. ovog ¢lanka ministar zdrav-
stva ¢e ukinuti ako utvrdi da bolnica vi§e ne ispunjava
propisane uvjete za pruzanje medicinske pomo¢i ili ne po-
stize uc¢inke kakvi se u jednogodi$njem razdoblju u pravilu
ostvaruju u drugim bolnicama ili ako se ne pridrzava od-
redbi ovoga zakona.

Clanak 9.

(1) Doktor medicine je prije provedbe postupka oplo-
dnje uz medicinsku pomo¢ duzan bra¢nim (alternativa: ili
izvanbra¢nim) drugovima objasniti pojedinosti postupka
u kojem sudjeluju, izglede na uspjeh te moguce posljedice
1 opasnosti postupka za Zenu i dijete.

(2) Na zahtjev doktora medicine ili bra¢nih (alternati-
va: izvanbra¢nih) drugova eti¢ki odbor bolnice duzan je
razmotriti okolnosti slu¢aja 1 pitanja koje zahtjev sadrzi, a
bolnica je duzna misljenje eti¢kog odbora predoditi bra-
¢nim (alternativa: ili izvanbraénim) drugovima.

Clanak 10.

(1) Doktor medicine ¢e bra¢nim (alternativa: ili izvan-
bra¢nim) drugovima preporuciti da o svom zahtjevu za
medicinsku pomo¢ zatraze struéno misljenje u psiholo-
$kom ili psihoterapijskom savjetovalistu.

(2) Za bra¢ne (alternativa: ili izvanbra¢ne) drugove ko-
j1 pristaju na oplodnju s darovanim sjemenom sukladno
¢lanku 6. stavak 2. ovoga zakona psiholosko ili psihotera-
pijsko savjetovanje je obavezno.

(3) Bra¢nim (alternativa: ili izvanbra¢nim) drugovima
koji pristaju na oplodnju s darovanim sjemenom bolnica
je duZna osigurati pravno savjetovanje. S pravnim uéinci-
ma pristanka na oplodnju uz medicinsku pomo¢ po ovom
zakonu 1 s obiteljskopravnim posljedicama oplodnje s da-
rovanim sjemenom brac¢ne (alternativa: ili izvanbrac¢ne)
drugove upoznat e ¢lan eti¢ckog odbora bolnice koji je di-
plomirani pravnik.

Clanak 11.

(1) Postupak oplodnje uz medicinsku pomo¢ moze se
provesti ako su braéni (alternativa: ili izvanbra¢ni) drugovi
dali pristanak na odredeni postupak iz ¢lanka 4. ovoga za-
kona.

(2) Obrazac izjave o pristanku propisat ¢e ministar
zdravstva.
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(3) Zena ili mu? (alternativa: odnosno Zenin izvan-
bra¢ni drug) mogu povuéi pristanak i odustati od postup-
ka oplodnje uz medicinsku pomo¢ sve dok sjeme, neo-
plodena ili oplodena jajna stanica nisu uneseni u tijelo
Zene.

(4) Izjavu o povlalenju pristanka bolnica je duzna za-
biljeziti 1 na zahtjev Zene ili muza (alternativa: ili Zeninog
izvanbra¢nog druga) o tome izdati pismenu potvrdu.

Alternativa: stavak 3. 1 4. ovoga ¢lanka brisati.

Clanak 12.

(1) Postupak oplodnje darovanim sjemenom sukladno
¢lanku 6. stavak 2. ovoga zakona moze provoditi samo
ovlastena bolnica koju ministar zdravstva posebno ovlasti
da odabire ili pohranjuje darovano sjeme.

(2) Ako u Republici Hrvatskoj ministar zdravstva ov-
lasti vise bolnica za provedbu postupka iz ¢lanka 6. stavka
2. ovoga zakona, dodatno ¢e odrediti koja ¢e od ovlastenih
bolnica voditi jedinstveni upisnik o darovateljima sjemena
(¢lanak 15. ovoga zakona).

(3) Darovatelj moze ustupiti sjeme samo jednoj od
bolnica ovlastenih za postupak oplodnje darovanim sjeme-
nom.

Clanak 13.

(1) Bolnica iz ¢lanka 12. ovoga zakona duZna je prije
odabira 1 pohranjivanja sjemena podvréi darovatelja i nje-
govo sjeme svim potrebnim pregledima i laboratorijskim
pretragama.

(2) Darovano sjeme smije se primijeniti samo nakon
$to je sukladno zahtjevima medicinske znanosti 1 iskustva
utvrdeno da je sjeme pogodno za oplodnju te da njegova
primjena ne moze izazvati Stetne posljedice za zdravlje
Zene ili ocekivanog djeteta.

Clanak 14.

(1) Postupak oplodnje darovanim sjemenom moZe se
provesti ako je darovatelj sjemena dao pisani pristanak na
postupak propisan u ¢lanku 6. stavak 2. ovoga zakona.

(2) Obrazac izjave o pristanku propisat ¢e ministar
zdravlja.

(3) Bolnica iz ¢lanka 12. ovoga zakona duzna je daro-
vatelju sjemena objasniti postupak u kojem sudjeluje i
upoznati ga s odredbama ¢lanaka 12. do 18. ovoga zakona.



(4) Darovatelj sjemena moze povuéi pristanak u svako
doba, nakon ¢ega primjena darovanog sjemena nije vise
dopustena. Izjavu o povlacenju pristanka bolnica je duzna
zabiljeziti 1 na zahtjev darovatelju sjemena o tome izdati
pismenu potvrdu.

Clanak 15.

(1) Bolnica iz ¢lanka 12. ovoga zakona duzna je voditi
upisnik o darovateljima 1 primjeni darovanog sjemena te
isti trajno Cuvati.

(2) Upisnik iz stavka 1. ovoga ¢lanka mora sadrzavati:

- osobne podatke o darovatelju i njegovim roditelji-

ma

- datum (nadnevak) darovanja, pohranjivanja 1 upo-

rabe darovanog sjemena

- nalaze provedenih pregleda i laboratorijskih pretraga,

- osobne podatke o Zeni u koje je postignuta trud-

noca i o rodenju djeteta zaletog darovanim sjeme-
nom,

(3) Podaci o osobama kojima se pruza medicinska po-
mo¢ 1 o darovatelju sjemena sluzbena su tajna za sve su-
dionike u postupku. Uvid u upisnik dopusten je samo u
slu¢ajevima propisanim ovim zakonom.

Clanak 16.

(1) Darovano sjeme za oplodnju u postupku propisa-
nom u ¢lanku 6. stavku 2. ovoga zakona mora potjecati sa-
mo od jednog muskarca.

(2) Uporaba sjemena jednog darovatelja nije vise do-
pustena kad se utvrdi da je u tri slu¢aja oplodnje postignu-
ta trudnota.

Clanak 17.

(1) Dijete rodeno nakon oplodnje darovanim sjeme-
nom ima pravo na obavijesti o darovatelju sjemena i na
uvid u upisnik propisan u ¢lanku 15. ovoga zakona.

(2) Bolnica iz ¢lanka 12. ovoga zakona duZna je na
njegov zahtjev upoznati dijete koje je navr$ilo osamnaest
godina Zivota s odredbama ¢lanaka 12. do 18. ovoga zako-
na i omogu¢iti mu uvid u upisnik.

(3) Uvid u upisnik bolnica ¢e omoguéiti zakonskom
zastupniku djeteta ako to radi dobrobiti djeteta odobri sud
u izvanparni¢nom postupku zbog izuzetnog i medicinski
opravdanog razloga.
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Clanak 18.

(1) Ustupanje sjemena za oplodnju uz medicinsku po-
mo¢ ne smije biti predmetom naplatnog posla.

(2) Darovatelj sjemena ima pravo na naknadu trosko-
va izazvanih dolaskom u ovlastenu bolnicu 1 boravkom u
njoj radi pregleda, laboratorijskih pretraga i uzimanja sje-
mena.

Clanak 19.

(1) Sjeme bra¢nog (alternativa: izvanbra¢nog) druga,
odnosno darovano sjeme te neoplodene i oplodene jajne
stanice smiju se koristiti isklju¢ivo za postizanje trudnoce.
Ispitivanje sjemena 1 jajnih stanica te postupanje s njima
dopusteno je sukladno zahtjevima medicinske znanosti 1
iskustva takoder samo za potrebe postizanja trudnoce.

(2) Zahvati u jezgru sjemenske 1 jajne stanice nisu do-
pusteni.

(3) Nije dopustena oplodnja jajne stanice sa sjemen-
skom stanicom koja je posebno odabrana radi odredivanja
spola djeteta, osim ako je svrha tog odabira da dijete ne
naslijedi neku teSku bolest ¢ije je prenoSenje povezano sa
spolom.

Clanak 20.

U postupku izvantjelesne oplodnje smije se oploditi
samo toliko jajnih stanica koliko je prema stanju medicin-
ske znanosti 1 iskustva potrebno da se unutar jednog ciklu-
sa ostvari oplodnja uz medicinsku pomo¢. U tijelo Zene
dopusteno je unijeti do tri oplodene jajne stanice.

Clanak 21.

(1) Pohranjivanje sjemenskih te neoplodenih i oplode-
nih jajnih stanica dopusteno je za postupke oplodnje u ko-
jima su ispunjene pretpostavke iz ¢lanka 6. ovoga zakona.

(2) Pohranjene sjemenske i jajne stanice ¢uvaju se pri-
mjereno zahtjevima medicinske znanosti i tehnologije i1 ne
mogu se predati na raspolaganje osobama od kojih potjecu
ni drugim osobama.

(3) Oplodene jajne stanice smiju se ¢uvati do tri godi-
ne.

(4) Pohranjeno sjeme i oplodene jajne stanice ne smi-
ju se uporabiti za oplodnju Zene poslije smrti muZza (alter-
nativa: ili Zeninog izvanbra¢nog druga.)



Clanak 22.

(1) Nije dopusteno objavom oglasa ili na drugi nacin
posredovati u prikupljanju, pohranjivanju ili koristenju
neoplodenih ili oplodenih jajnih stanica i1 sjemena za
oplodnju uz medicinsku pomoc¢.

(2) Ovlastene bolnice (iz ¢lanka 8. 1 12. ovoga zakona)
mogu provoditi pojedine postupke oplodnje i pruzati me-
dicinsku pomo¢ samo osobama odredenim u ¢lanku 5.
ovoga zakona ako su ispunjene pretpostavke odredene u
¢lancima 6., 10., 11. 1 14. ovoga zakona.

Clanak 23.

(1) Doktor medicine i drugi zdravstveni djelatnici ni-
su duzni provoditi odnosno sudjelovati u provedbi postu-
paka oplodnje uz medicinsku pomo¢ propisanih ovim za-
konom.

(2) Doktor medicine 1 drugi zdravstveni djelatnici ne
mogu snositi $tetne posljedice ako provode ili odbiju pro-
vesti postupke oplodnje uz medicinsku pomo¢ propisane
ovim zakonom odnosno ako sudjeluju ili odbiju sudjelo-
vati u provedbi tih postupaka.

Clanak 24.

(1) Ovlastene bolnice (iz ¢lanka 8. 1 12. ovoga zakona)
duzne su u poseban upisnik o postupcima oplodnje ubi-
ljeziti:

- osobne podatke o Zeni i muzu (alternativa: Zeni-
nom izvanbra¢nom drugu) kojima se pruza medi-
cinska pomod,

- vrstu provedenog postupka oplodnje,

- oznaku upisnika u kojem su podatci o darovatelju
sjemena u slu¢aju oplodnje s darovanim sjemenom,

- podatke o savjetovanju i pisanom pristanku na po-
jedini postupak medicinske pomoéi (¢lanci 9., 10.,
11. 1 14. ovoga zakona),

- podatke o tijeku i trajanju postupka te o bitnim
okolnostima u vezi s trudnoéom, porodom, razvo-
jem 1 zdravljem djeteta.

(2) Upisane podatke bolnica je duzna ¢uvati trajno.

Clanak 25.

(1) Ovlastene bolnice (¢lanak 8. 1 12. ovoga zakona)
duZne su ministra zdravstva izvjeStavati o broju i vrsti pro-
vedenih postupaka oplodnje uz medicinsku pomo¢ i o nji-
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hovoj uspje$nosti, te o pohranjivanju sjemenskih stanica 1
neoplodenih odnosno oplodenih jajnih stanica.

(2) Izvjesce se odnosi na proteklu kalendarsku godinu,
a ako to zatrazi ministar zdravstva, 1 ranije.

(3) Sadrzaj i oblik te obrazac izvje$ca propisat ¢e mini-
star zdravlja.

Clanak 26.

Nov¢anom kaznom u iznosu od 4.000 do 20.000 kn
kaznit ¢e se za prekr$aj bolnica:

1. koja provede postupak oplodnje a da za to nije
ovlaStena (¢lanak 8. stavak 2., ¢lanak 12. stavak 1. ovoga
zakona),

2. koja provede oplodnju bez pristanka bra¢nih (iz-
vanbra¢nih) drugova (¢lanak 11. stavak 1.) ili darovatelja
(¢lanak 14. stavak 1. ovoga zakona),

3. koja ne osigura trajnost podataka o darovatelju sje-
mena, o oplodenoj Zeni i njezinom muzu (izvanbra¢nom
drugu) (¢lanak 15. stavak 3. ovoga zakona).

Clanak 27.

Nov¢anom kaznom u iznosu od 1.000 do 10.000 kn
kaznit ¢e se za prekr$aj bolnica:

1. koja ne vodi propisane upisnike ili ith ne vodi na
nadin propisan ovim zakonom (¢lanci 15. i 24. ovoga za-
kona),

2. koja ne podnese izvje$¢e ministru zdravstva o broju
1 vrsti provedenih postupaka oplodnje uz medicinsku po-
mo¢ na nacin 1 u roku kako je propisano ovim zakonom
(¢lanak 25. ovoga zakona).

Clanak 28.

Nov¢anom kaznom u iznosu od 800 do 8.000 kn kaz-
nit ¢e se za prekr$aj bolnica koja provede oplodnju uz me-
dicinsku pomo¢ protivno odredbama ovoga zakona, a oso-
bito:

1. koja provede oplodnju bez prethodnog psiholo-
$kog, psihoterapijskog, ili pravnog savjetovali§ta bra¢nih
(izvanbra¢nih) drugova u slucajevima kada je to ovim za-
konom propisano (¢lanak 10. ovoga zakona),

2. koja provede oplodnju sjemenom koje prije odabira
1 pohranjivanja nije podvrgnuto svim potrebnim pregledi-
ma 1 laboratorijskim pretragama, odnosno ¢iji darovatel;
nije podvrgnut odgovarajuéim pregledima i laboratorij-
skim pretragama (¢lanak 13. ovoga zakona).



3. koja provede oplodnju sjemenom darovatelja koje-
mu prethodno nije objasnjen postupak u kojem sudjeluje 1
koji nije upoznat s odredbama ovoga zakona (¢lanak 13.
ovoga zakona),

4. koja ne zabiljezi izjavu o povlacenju pristanka daro-
vatelja sjemena te mu o tome ne izda pismenu potvrdu
(¢lanak 14. stavak 3. ovoga zakona),

5. koja ne provede oplodnju darovanim sjemenom
protivno odredbama ¢lanka 16. ovoga zakona.

Clanak 29.

Novc¢anom kaznom u iznosu od 800 do 8.000 kn kaz-
nit ¢e se za prekrsaj doktor medicine koji provede oplod-
nju uz medicinsku pomoé¢:

1. kada je nedopustena (suprotna odredbama 3. i 5.
ovoga zakona),

2. suprotno odredbama ¢lanka 7. ovoga zakona,

3. prethodno ne objasni postupak i ne pruzi savjet
braénim (izvanbra¢nim) drugovima sukladno odredbama
¢lanka 9. 1 ¢lanka 10. stavak 1. ovoga zakona,

4. bez pristanka bra¢nih (izvanbra¢nih) drugova (¢la-
nak 11. stavak 1. ovoga zakona) ili darovatelja (¢lanak 14.
stavak 1. ovog zakona).

Clanak 30.

(1) Novéanom kaznom u iznosu od 400 do 4.000 kn
kaznit e se za prekrsaj lije¢nik koji provede oplodnju uz
medicinsku pomo¢ suprotno odredbi ¢lanka 13. ovoga za-
kona

(2) Nov¢anom kaznom u iznosu od 800 do 8.000 kn
kaznit ¢e se za prekr$aj doktor medicine koji provede
oplodnju uz medicinsku pomo¢ suprotno odredbi ¢lanka
16. ovoga zakona.

(3) Novc¢anom kaznom u iznosu od 400 do 4.000 kn
kaznit ¢e se za prekr$aj doktor medicine:

1. koji propusti u poseban upisnik ubiljeziti podatke
iz ¢lanka 24. ovoga zakona

2. koji povrijedi tajnost podataka iz stavka 4. toc¢ka 1.
ovoga Clanka.

Clanak 31.

Nov¢anom kaznom u iznosu od 400 do 4.000 kn kaz-
nit ¢e se za prekrsaj iz ¢lanka 29. 1 30. ovoga zakona odgo-
vorna osoba u bolnici.

Prijedlog zakona o oplodnji
uz medicinsku pomo¢
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Clanak 32.

Nov¢anom kaznom u iznosu od 700 do 7.000 kn kaz-
nit ¢e se za prekr$aj zdravstveni djelatnik koji u okviru
svoje djelatnosti za bolnicu:

1. propusti provesti potrebna ispitivanja sukladno od-
redbi ¢lanka 13. ovoga zakona

2. preuzme sjeme trecega iako zna da je on svoje sjeme
vel stavio na raspolaganje nekoj drugoj zdravstvenoj usta-
novi (¢lanak 12. stavak 3.),

3. ne vodi ili vodi nepotpuno upisnike iz ¢lanka 15.
stavak 2. 1 ¢lanka 24. stavak 1. ovoga zakona ili ih ne ¢uva
(¢lanak 24. stavak 3.)

Clanak 33.

Nov¢anom kaznom u iznosu od 400 do 4.000 kn kaz-
nit ¢e se za prekrsaj tko:

1. stavi na raspolaganje svoje sjeme za oplodnju su-
protno odredbi ¢lanka 12. stavak 3. ovoga zakona,

2. primijenjuje, ispituje ili postupa sa sjemenom ili jaj-
nim stanicama suprotno odredbi ¢lanka 19. ovoga zakona,

3. posreduje u prikupljanju, pohranjivanji ili koriste-
nju neoplodenih ili oplodenih jajnih stanica 1 sjemena za
oplodnju uz medicinsku pomo¢ (¢lanak 22. stavak 1. ovo-
ga zakona).

Clanak 34.

Ministar zdravstva donijet ¢e u roku Sest mjeseci od da-
na stupanja na snagu ovoga zakona provedbene propise o:

- obrascu izjave o pristanku na pojedini postupak
oplodnje uz medicinsku pomo¢ (¢lanci 11. stavak 2.
1 14. stavak 2. ovog zakona),

- sadrZaju 1 obliku te obrascu izvje$¢a o provedenim
postupcima medicinske pomo¢i (¢lanak 25. stavak
3. ovoga zakona).

Clanak 35.

Danom stupanja na snagu ovoga zakona prestaju vri-
jediti ¢lanci 29. do 34. Zakona o zdravstvenim mjerama za
ostvarivanje prava na slobodno odlu¢ivanje o radanju dje-
ce (“Narodne novine” br. 18/78.)

Clanak 36.

Ovaj zakon stupa na snagu osmog dana od objave u
“Narodnim novinama”.
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Budué¢i da s ljudskim zametkom od samog zacdeca
treba postupati kao s osobom, mora on u svojoj
gelovitosti, koliko je moguce, biti $ticen, lijecen 1
njegovan, kao 1 svako drugo ljudsko bice. Prenatal-
na dijagnoza moralno je dopu$tena ako “postuje
ljudski Zivot i cjelovitost ljudskog zametka 1 ploda
1 ako joj je namjera sacuvati ga ili iscijeliti... No
ona se tesko protivi ¢udoredu kada razmatra mo-
gucénost da, ve¢ prema ishodu pretrage, izazove po-
bacaj. Dijagnoza... se ne smije izjednaciti sa smrt-
nom osudom.

Treba smatrati dopu$tenima zahvate na ljudskom
zametku uz uvjet da mu postuju Zivot i cjelovitost,
da ga ne izlazu nesrazmjernim pogiblima nego da
im bude cilj njegovo ozdravljenje, poboljsanje
zdravstvenih uvjeta, ili njegovo prezivljavanje. Ne-
moralno je proizvoditi ljudske zametke da ih se
upotrijebi kao raspoloZiv “bioloski materijal”. Sta-
noviti pokusaji zahvacanja u kromosomsko ili ge-
netsko nasljede nisu iscjeliteljski (terapeutski) nego
smjeraju proizvodnji ljudskih bi¢a odabranih (se-
lekcioniranih) po spolu i drugim Zeljenim svojstvi-
ma. Te se manipulacije protive osobnom dostojan-
stvu ljudskog bic¢a, njegovoj cjelovitosti 1 identite-
tu” jedinstvenom 1 neponovljivom.

Znanstveni, medicinski i psiholoski pokusi s oso-
bama ili ljudskim skupinama, mogu pridonositi
ozdravljenju bolesnih 1 napretku javnoga zdravlja.
Obmana je proglasavati moralnu neopredijeljenost
(neutralnost) znanstvenog istrazivanja i njegove pri-
mjene... Usmjeravaju¢a mjerila ne mogu se izvesti
ni iz puke tehni¢ke uc¢inkovitosti ni iz koristi koja
moZe proizlaziti za jedne na ustrb drugih, a niti,
§to je jo$ gore, iz vladajut¢ih ideologija. Znanost i
tehnika po vlastitom unutra$njem znaclenju zahti-
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jevaju bezuvjetno postivanje osnovnih mjerila ¢u-
doreda.

Istrazivanja i pokusi s ljudskim bi¢em ne mogu
opravdati ¢ine koji su po sebi suprotni dostojan-
stvu osobe i moralnom zakonu. MoZebitni prista-
nak onih koji se tome podvrgavaju ne opravdava
takovih ¢ina. Pokus s ljudskim bi¢em nije moralno
opravdan ako Zivot 1 tjelesnu i dusevnu cjelovitost
onih koji se pokusu podvrgavaju izlaze opasnosti-
ma nesrazmjernim ili takvima da bi se mogle iz
bjeéi. Pokus s ljudskim bi¢em nije u skladu s do-
stojanstvom osobe osobito ako se vr§i bez izridita
pristanka onoga nad kime se vrsi ili njegovih koji
na to imaju pravo.

Presadivanje organa moralno je neprihvatljivo ako
davalac ili njegovi koji na to imaju pravo nisu dali
svoj 1zridit pristanak. Presadivanje organa u skladu
je s ¢udoredem 1 moze biti zasluzno ako su Stete te
tjelesne 1 duSevne opasnosti kojima se davalac iz-
laze srazmjerne dobru za kojim se u primaocu ide.
Moralno je neprihvatljivo izravno izazivati onespo-
sobljujuce osakacenje ili smrt ljudskoga bi¢a, ma-
kar to bilo za odgodu smrti drugih osoba.
Velika je bol bra¢nih parova koji otkriju da su ne-
plodni...

Treba ohrabriti istrazivanja koja idu za tim da se
smanji ljudska neplodnost, pod uvjetom da budu
“u sluzbi ljudske osobe, njezinih neotudivih prava,
njezina pravog 1 cjelovitog dobra u skladu s Bo-
Zjim naukom 1 njegovom voljom”.

Tehnike koje uzrokuju odvajanje roditelja, zahva-
tom strane osobe u bra¢ni par (davanje sperme ili
zenske gamete, posudba maternice), tesko su nemo-
ralne. Te tehnike (inseminacija 1 heterologna um-
jetna oplodnja) vrijedaju pravo djeteta da bude ro-
deno od oca i majke koje poznaje 1 koji su medu
sobom vezani Zenidbom. One su izdaja “isklju-
¢ivog prava supruznika da postanu otac 1 majka sa-
mo jedno pomoéu drugoga”.

Ako se te tehnike (inseminacija i homologna um-
jetna oplodnja) primijenjuju u krilu bra¢nog para,
mozda su manje $tetne, ali ostaju moralno neprih-
vatljive. One odvajaju spolni ¢in od ¢ina radanja.
Cin zasnivanja djetetova postojanja nije vise &n
kojim se dvije osobe daju jedna drugoj, ve¢ ¢in koji
“Zivot 1 identitet zametka povjerava vlasti lije¢nika
1 biologa uvodeé¢i gospodovanje tehnike nad pocet-
kom i sudbinom ljudske osobe. Takav odnos go-
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kosti koja mora biti zajednic¢ka roditeljima 1 djeci”. preimplantacijskoj
“S moralnog stanovista radanje je liSeno svog vla- dijagnostici
stitog savr$enstva kad nije Zeljeno kao plod bra-

¢nog Cina, to jest specifi¢nog ¢ina sjedinjenja su-

pruznika... Samo postujuéi vezu koja postoji iz-

medu znacenja bra¢nog ¢ina i postivanja jedinstva

ljudskog bi¢a moguce je radanje u skladu s dosto-

janstvom ljudske osobe.”

* Katekizam katolicke crkve, Hrvatsko izdanje (1994), Hrvatska Biskupska BlLJ ESKA
Konferencija, Zagreb, str. 563-583.
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Mi, dolje potpisani, pozdravljamo najave velikog napretka
u kloniranju vi$ih Zivotinja. Tijekom ovoga stoljea, fizi-
kalne, bioloske 1 bihejvioralne znanosti ¢ovjeku su stavile
na raspolaganje vazne nove sposobnosti. Razmotrimo li
njihove Stete 1 koristi, vidimo da su one pridonijele gole-
mom pobolj$anju u blagostanju ¢ovjecanstva. Kada su pak
nove tehnologije postavile opravdana eticka pitanja, ljud-
ska je zajednica pokazala sposobnost da se otvoreno suodi
s tim pitanjima 1 da potrazi odgovore koji ¢e poboljsati
op¢u razinu blagostanja.

Kloniranje visih Zivotinja postavlja eti¢ka pitanja. Tre-
ba pruziti primjerene upute koje e sprijeciti zloupotrebe,
a da pri tome koristi kloniranja postanu maksimalno do-
stupne. Takve upute u najvecoj mjeri trebaju postovati au-
tonomiju i izbor svakog pojedinog ljudskog bic¢a. Takoder,
treba uciniti sve da se ne zaustavi sloboda i integritet
znanstvenoga istraZivanja.

Nitko do sada nije pokazao sposobnost da klonira lju-
de. Unato¢ tomu, sama moguénost koju suvremena posti-
gnuca otvaraju prema kloniranju potaknula je brojne pro-
teste. Brine nas $irenje poziva za odgodu, prekid ili oduzi-
manje sredstava za istrazivanje kloniranja, koji dolaze s
razli¢itih strana: od predsjednika Billa Clintona iz Sjedi-
njenih drzava, predsjednika Jacquesa Chiraca iz Francuske,
negda$njeg premijera Johna Majora iz Velike Britanije, 1 iz
Vatikana u Rimu.

Smatramo da je razum ljudsko najsnaZnije oruzZje u
rjeSavanju problema s kojima se suo¢avamo. Medutim, raz-
loZna je rasprava postala rijetka roba u trenutnoj poplavi
napada na kloniranje. Kritidari su ocarani paralelama s mi-
tom o Ikaru 1 Frankensteinom Mary Shelley, te predvidaju
grozne posljedice ako se istraziva¢i usude 1 dalje inzistirati
na pitanjima ¢ije odgovore “Covieku nije dosudeno da
zna”. Cini se da iza tih napadackih i pogrdnih kritika lezi
pretpostavka da ljudsko kloniranje postavlja mnogo bitni-
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ja moralna pitanja od onih s kojima smo se dosada sretali
u napredovanju znanosti 1 tehnologije.

Koja moralna pitanja postavlja ljudsko kloniranje?
Neke religije uce da su ljudska bica bitno druk¢ija od svih
drugih sisavaca - da je ljudima Bog usadio besmrtnu dusu,
§to im daje vrijednost koja se ne moZe usporedivati s vri-
jedno$¢u drugih Zivih bi¢a. One smatraju da je ljudska pri-
roda jedinstvena i sveta i stoga se bijesomuc¢no odupiru
znanstvenome napretku koji bi riskirao da promijeni tu
“prirodu”.

Premda su takve ideje duboko ukorijenjene u dogmi,
mi postavljamo pitanje, trebamo 1i tu dogmu koristiti u
odluci o tome smiju li ljudska bi¢a imati koristi od nove
biotehnologije. Sto se znanosti tice, Homo sapiens je ¢lan
zivotinjskog carstva. Ljudske se sposobnosti od sposobno-
sti visih Zivotinja razlikuju u stupnju a ne sustinski. Bogati
repertoar ljudskih misli, osje¢aja, aspiracija 1 nada nastaje
iz elektrokemijskih mozdanih procesa, a ne iz besmrtne
duse koju nikakav instrument ne moZe otkriti.

Pitanje koje se neposredno postavlja u postojetoj ra-
spravi o kloniranju jest stoga: imaju li zagovornici nadna-
ravnih 1 duhovnih idejnih shema, stvarne 1 smislene kvali-
fikacije da nesto pridonesu toj raspravi? Naravno da svat-
ko ima pravo da ga se ¢uje. Ali vjerujemo da postoji stvar-
na opasnost da istraZivanja s golemim potencijalom 1 ko-
ris¢u budu odloZena i zabranjena samo zbog toga §to se
sukobljavaju s necijim religioznim uvjerenjima. Vazno je
istaknuti da su sli¢ne religiozne primjedbe neko¢ postavlje-
ne na racun autopsije, anestezije, umjetne oplodnje i cijele
genetske revolucije nagega doba. Unato¢ tomu iz takvih je
postupaka proizasla golema korist. Stav da je ljudska priro-
da ukorijenjena u ljudskoj mitskoj proslosti, prilikom mo-
ralnog odludivanja o kloniranju ne bi trebala biti nasa pri-
marna briga.

Mi ne vidimo imanentne eti¢ke dileme koje proizlaze
1z kloniranja viih Zivotinja. Isto nam se tako ne ¢ini da ¢ée
bududéi razvoj u kloniranju ljudskih tkiva ili ¢ak u kloni-
ranju ljudskih bi¢a stvoriti uvjete 1 probleme koji bi nadi-
lazili sposobnost ljudskog razuma da ih rije$i. Moralna pi-
tanja koja postavlja kloniranje nisu niti ve¢a niti temeljni-
ja od pitanja s kojima su se ljudi ve¢ susreli u tehnologija-
ma kao $to su nuklearna energija, rekombinantna DNA ili
kompjutorsko $ifriranje. Ta su samo nova pitanja.

Povijesno gledano, ludisticka opcija, koja se trudi po-
vijesni sat vratiti unatrag, 1 ograniditi ili zabraniti primje-
nu ve¢ postojeih tehnologija, nikada nije dokazala svoj re-
alizam ili produktivnost. Potencijalne su koristi kloniranja
tako goleme da bi bila tragedija kada bi prastare teoloske



skrupule dovele do njegova ludisti¢kog odbacivanja. Stoga
se zalazemo za nastavak istraZivanja 1 za odgovorni razvoj
tehnologija za kloniranje, za $iru predanost ljudskim cilje-
vima kako bi se sprijecilo da tradicionalisticki 1 mra¢-
njacki stavovi bezrazlozno zaustave korisna znanstvena
istrazivanja.
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The Social Evaluation of Genetic Technology

The book is composed of articles written by a number of
geneticists, medical doctors, agricultural scientists, sociolo-
gists, and philosophers. Most of the contributors took
part in the conference on “Public evaluation of genetic
technology” at the Institute of Social Sciences Ivo Pilar in
Zagreb, on January 13, 1999.

In the wake of a public outcry against genetic technol-
ogy and genetically modified organisms, at home and
abroad, contributors to this volume felt they had a task to
promote a scientific approach and an assessment of the re-
sults and merits of GT. One of their motives was to pro-
mote public understanding of GT by describing tech-
niques that have become a part of world’s scientific legacy
and which have served public purposes for more than
twenty years. Several authors underlined the scope of the
present use of GT in medical diagnostics, therapy, and in
the production of very useful and common pharmaceuti-
cal products. Contributors to the first part of the book,
“What is genetic technology?”, and to the fourth part,
“Genetic disorders”, take up these issues and motive as
their major subject matter.

For the majority of contributors, another motive was
to convince the public at home, that countries which are
not sensitive to technological advances and scientific de-
velopment, and which do not maintain the educational
pace of a wider public, will fall further away from the
technologically, socially and educationally advanced na-
tions. An assumption of the majority of contributors was
that the vast scope of public criticism of GT comes from
persons or groups who have not taken the time and pains
to understand the scientific basics of genetics or the proce-
dures and technologies that are at disposal. This may be-
come a major point of scientific and public concern in the
future for several reasons. First, a popular approach might
affect and ultimately prevent further scientific research
necessary for a proper ethical evaluation of the real issues 353
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involved. This was a particular topic for the contributors
in the third part of the volume, “Cloning”, and also in the
fifth part, “Social and ethical problems”. Second, more
generally, this popular approach might jeopardize keeping
pace with the scientific, technological and social develop-
ment of the more advanced countries in several respects: a)
by legislation against useful genetically recombinant prod-
ucts, particularly in medicine, but also in the food indus-
try; b) by legislation against rather standard medical proce-
dures (like genetic assistance in reproduction) where ge-
netic technology is involved; ¢) by preventing further re-
search in general and suppression of its applications, and
therefore by reducing the technological base for interna-
tional competition; d) and ultimately by keeping a genetic
pool (with a particular frequency of genetic disorders and
mutations) intact. Such an approach shows ultimate disre-
spect for the revolutionary scientific achievements of the
last decade, which will definitely, in a number of ways, af-
fect our lives and lives of our children. Countries, which
inadequately respond to the challenges of today, by seizing
the knowledge at hand, will face greater consequences
later.

The contributors to this volume have shown that
there are indeed a number of ethical and social issues in-
volved in their research. However, these problems differ
drastically from the commonly posed questions by the
general public, “for” or “against” GT. Some authors have
shown why the formulation of ethical and social questions
has to be specific. First, not to harm other human beings,
who might profit (and who already do profit) from the
new technologies. This is particularly acute in reproduc-
tive assistance cases (part three of the book, “Prenatal diag-
nostics”) where human rights and choices are involved,
and where the abandonment of genetic techniques would
prolong or cause unnecessary suffering. Also, these kinds
of diagnosis involve all sorts of classical problems in med-
ical ethics (informed consent, public versus private medi-
cal care, etc.) Second, there are ethical and social prob-
lems, which will ultimately have to be decided broadly
(such as: should we clone people?), but which involve sub-
tle scientific ramifications (such as: what reasons can we
give against embryonic stem cells research) of which pub-
lic is normally not aware, and which might have radi-
cal/drastic consequences. Finally, there are ethical and so-
cial problems involved in ex futuro reasoning (such as:
what if some societies decide to embrace the practice of ge-
netic enhancement, and others do not; what if new eugen-
ics becomes a standard procedure). Some social scientists



have suggested that biotechnologies are nowadays used as
a substitute for social engineering, which has dramatically
failed. The assertion that GT presents a culmination of hu-
man ratio was also made: now that standard technologies
have done their job in making everything inorganic into a
machine, GT has started to use organic matter and beings
as vehicles of progress.

The final part of the book consists of Addenda. We
have reprinted a draft of the liberal Act on prenatal assis-
tance (1996); presented the infrastructure of genetic re-
search in Croatia (in order to show how extensive it is,
since it involves all sorts of institutions: from those that
deal with genetic screenings for diagnostic purposes, insti-
tutes which are involved in recombinant gene technology
and genomic research, in genetic selection in veterinary
and agricultural practice, to those institutions who use GT
for standard criminal investigations, and even for the rec-
ognition of war casualties). We have reprinted parts of the
Catholic Catechism in order to show that the official doc-
ument of the Catholic Church concerning matters of ge-
netic assistance and genetic screening is more liberal than
usually thought by the public. And finally, we have re-
printed an [International Declaration on Defense of Cloning
and Integrity of Scientific Research, signed by a number of
well-known scientists and philosophers in 1997.
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