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Dostignuéa moderne molekularne biologije, biotehnologije i genetskog inzenjerstva omogudila su manipulacije

genetskim materijalom na molekularnoj razini, a tako i horizontalni prijenos gena i pripadajucih svojstava izmedu

jedinki razlicitih, nesrodnih vrsta i time stvaranje novih rekombinantnih svojstava zivih organizama. Svoju najsiru

prakticnu primjenu ova tehnologija je nasla u poljoprivredi, u stvaranju genski preinacenih biljnih vrsta s

poboljsanim svojstvima. Medutim, komercijalna proizvodnja GMO-a, i s tim povezano oslobadanje tih

organizama u okolig, izazvala je i ¢itav niz zabrinutosti i kontroverzi vezanih uz moguce utjecaje na zdravlje ljudi i

okolis. U ovom radu nastoji se prikazati pregled koristi, kao i pregled opasnosti i zabrinutosti za zdravlje ljudi i

okoli$ koje donosi primjena tehnologije rekombinantne DNA

eneticko inzenjerstvo (ili rekombinantna DNA tehnologi-

ja) oblikovanje je novih kombinacija nasljednog materi-

jala koje se dobivaju ugradnjom molekula nukleinskih
kiselina dobivenih izvan stanice putem virusa, plazmida ili bilo
kojeg drugog oblika prenositelja, ¢cime se omogucava njihova ugrad-
nja u organizam domacina u kojem one prirodno ne postoje, ali u
kojem su sposobne za umnozavanje. U osnovi se radi o horizon-
talnom prijenosu gena, za razliku od uobicajenog vertikalnog,
odnosno s roditeljske na generaciju potomaka.

Metoda genetickog inzenjerstva koristi mogucnost identifikacije
pojedinih gena koje dovode do izrazavanja pojedinih svojstava (oso-
bina) zivog organizma, te njegovog izrezivanja iz genoma davaoca
i prijenosa u genom domacina, ¢ime se Zeljeno svojstvo davaoca
prenosi na domacina primaoca. Prijenos gena moze se obavljati
izmedu jedinki iste vrste, kada se zapravo radi o ubrzavanju i usm-
jeravanju prirodnih procesa krizanja i selekcije, te su tada svojstva
ili osobine koje se prenose ogranic¢ene na one koje su prirodno
prisutne unutar vrste. Ako se prijenos gena obavlja izmedu razlici-
tih, nesrodnih vrsta, tada se radi o stvaranju organizma sa svoj-
stvima koja prirodno ne postoje unutar vrste. Izrezivanje gena iz
genoma davaoca obavlja se pomocu tzv. restrikcijskih enzima, a pri-
jenos u genom domacdina pomocu vektora (plazmidi, virusi itd.).

Geneticko inZenjerstvo se ¢esto naziva modernom biotehnologi-
jom (biotehnologija — interdisciplinarna znanost koja se temelji na
uporabi zivih organizama ili njihovih proizvoda). Naime, tradicio-
nalnim biotehnoloskim metodama (selekcija, krizanje itd.) ve¢ se
stolje¢ima nastoje unaprijediti svojstva biljaka i zivotinja koje se
koriste za proizvodnju hrane, ili poboljsati i prilagoditi prehram-
bene proizvode (mikroorganizmi, kvasci, fermentacija itd.). Isto se
nastoji i genetickim inZenjerstvom, medutim, njime se kreiraju,
poboljsavaju ili modificiraju biljke, Zivotinje i mikroorganizmi izm-
jenom genetskog materijala bez barijera vrste, odnosno medu nes-
rodnim vrstama, $to je bitna razlika u odnosu na tradicionalne
biotehnoloske metode.

Upotreba tehnologije rekombinantne DNA u medicini i
farmakologiji

Ocekivane dobrobiti za ¢ovjeka koje donosi ova nova tehnologija
i njena primjena u medicini, u npr. lijeCenju genski uvjetovanih
bolesti, ksenotransplantaciji ili u proizvodnji lijekova, nemjerljive
su. Na ovim podruéjima svi smo vec na odredeni nacin dotaknuti
dobrobitima ove tehnologije. Naime, genetickim inZenjerstvom se
ve¢ dvadesetak godina proizvodi humani rekombinantni inzulin
koji je brojnoj kategoriji ljudi, dijabeticarima, omogucio kvalitetan

Zivot, a na isti nacin se proizvodi cjepivo protiv hepatitisa B, opasne
virusne zarazne bolesti koja se prenosi krvlju, krvnim derivatima
i spolnim putem, a za koju zahvaljujudi cjepivu imamo efikasnu
zastitu. Danas se ve i brojni drugi preparati vazni u prevenciji i
lije¢enju bolesti proizvode ovom tehnologijom — alfa 1 antitripsin,
glukagon, tirotropin, faktori zgrusavanja krvi, interleukin itd.
U tijeku su istrazivanja proizvodnje monoklonalnih antitijela na
biljkama (biofarmacija), uglavnom na kukuruzu. Premda su
genetske preinake ljudi eticki neprihvatljive, ipak se oéekuje da ce
genetsko inzenjerstvo imati veliku i vaznu ulogu u medicini
buducnosti. U dijagnostici i prevenciji se o¢ekuje prepoznavanje
individualnih genetskih sklonosti obolijevanju od nekih bolesti, a
novi nacini uporabe genetskog inzenjeringa u terapiji se razvijaju
u dva osnovna smjera. Prvi smjer je genska terapija. Postoji niz
nasljednih bolesti koje nastaju zato $to je naslijeden nedostatak ili
neispravni oblik bjelancevine vazne za neki proces u organizmu.
Kada bi se nadomjestio taj gen stanicama kojima nedostaje, bolest
bi se izlije¢ila. DNA konstruirana postupcima genetskog inzenjer-
stva bi se mogla ugraditi u bolesne stanice, pa bi se poceo proizvodi-
ti ispravni oblik bjelancevine.

Drugi smjer razvoja novih postupaka je terapija stanicama.
Oboljele ili odumrle stanice bi se mogle nadomyjestiti ispravnima,
koje se dobivaju od mati¢nih stanica. Izvor od kojeg bi se mogla
dobiti bilo koja stanica ljudskog tijela su embrionalne mati¢ne
stanice. Medutim, dobivanje ljudskih embrionalnih stanica podra-
zumijeva unistenje zametka od kojih se dobivaju, pa je posebno
eticko pitanje hoée li se razvoj tog pristupa nastaviti. Alternativa je
dobivanje matic¢nih stanica od odraslog davaoca, koji onda moze
biti i sam bolesnik. Osnovni izvor mati¢nih stanica je kostana srz
i ovakav vid terapije se ve¢ koristi u postupcima transplantacije kos-
tane srzi. Jedno od podrudja terapije stanica koje izgleda najblize
primjeni je terapija sr¢anog infarkta, gdje bi sr¢ane maticne stanice
mogle zamijeniti oziljak nastao nakon infarkta novim sréanim
misicnim tkivom.

Zdravstvena ispravnost genetski preinacene hrane

Istodobno je svoju najveéu prakti¢nu primjenu ova tehnologija nasla
u poljoprivredi, u stvaranju genski preinacenih biljnih vrsta s
poboljsanim svojstvima. Danas u svijetu postoji pedesetak vrsta
GMO biljaka koje su u komercijalnoj primjeni (najvise soja, kuku-
ruz, uljana repica, pamuk i duhan) na oko 50 milijuna hektara
poljoprivrednih povrsina, a vise od pola ukupne svjetske proizvod-
nje soje ¢ini genetski modificirana soja. Dok je primjena geneti¢kog
inzenjerstva u medicini i farmaciji opceprihvacena $irom svijeta,
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primjena ove metode u proizvodnji namirnica izazvala je velike
reakcije javnosti i stru¢nih krugova vezano uz potencijalne opas-
nosti za okolis i zdravlje ljudi. Potrosaci izmucdeni aferama poput
kravljeg ludila vise ne vjeruju bezrezervno niti znanosti niti drzav-
nim upravnim tijelima i donosiocima propisa. Opcenito se smatra
da se u komercijalizaciju GMO-a islo prebrzo, bez dovoljno istrazi-
vanja, kontrola i komunikacije s potro$a¢ima (TABLICA 1).

Jedno od najcesée koristenih povoljnih svojstava koja se gene-
tickim inZenjerstvom postigla u biljkama za poljoprivrednu i
prehrambenu proizvodnju je tolerancija na herbicide glifosat i glu-
fosinat. Time se postize manje “rusenje” uzgojnih biljaka herbicid-
nim tretmanom, a istovremeno se u zastiti od korova koriste nave-
deni herbicidi sirokog spektra (irina spektra povecava i djelovanje
na uzgojnu biljku), a koji su manje toksi¢ni od nekih specifi¢nih,
$to je toksikoloski i ekoloski povoljnije, odnosno manje herbicida
povoljnijih toksikoloskih svojstava odlazi u okolis i ostaje u namir-
nici. Takoder, uspjesno je prenijeto svojstvo otpornosti na stetocine.
Primjer je kukuruz s genom Bacillus thuringiensis, bakterije iz tla
koja se vec cetrdeset godina koristi za unistavanje larvi komaraca
i drugih insekta. Takav kukuruz sam stvara tzv. BT-toksin, kojim
postaje otporan na $tetocine (kukuruzni moljac i kukuruzna zla-
tica) bez dodatnih insekticidnih tretmana. Drugi primjer je rajc¢ica
s blokiranim enzimom meksanja (kvarenja) koji je prirodno prisu-
tan u njoj, ¢ime rajéica postaje dugotrajnija. Neka od drugih svoj-
stava koja se nastoje “ugraditi” ovom tehnologijom u biljke koje se
uzgajaju za proizvodnju namirnica, s vise ili manje uspjeha, jesu
poboljsana nutritivna vrijednost, odnosno povecani sadrzaj pro-
teina, vitamina (riza s provitaminom A — zlatna riza — i rajéica s
povecanim sadrzajem likopena) i modificirani sadrzaj masnoca.
Nadalje, u eksperimentalnoj fazi su usjevne biljke s genetskim mod-
ifikacijama koje ih ¢ine otpornijima na nepovoljne klimatske i
druge uzgojne uvjete — vrudinu, smrzavanje, susu i smanjeni sadrzaj
dusika u tlu. Pod pretpostavkom da dode do njihove komercijal-
izacije, sljedece generacije GMO biljaka imat e prepoznatljive i
vidljive koristi za proizvodace.

GMO hrana dostupna je potrosa¢ima u zadnjih deset godina.
Sirom svijeta, a naroéito u Americi, ljudi je konzumiraju bez vid-
ljivih utjecaja na zdravlje, $to je evidentirano kroz brojne recenzi-
rane znanstvene ¢asopise, dokumente i izvjestaje regulatornih tijela
i agencija. No, o teoretski mogucim kroni¢nim utjecajima za sada
se ne moze govoriti jer je proteklo premalo vremena od komerci-
jalizacije do danas. Osnovni princip procjene rizika i neskodljivosti
GMO proizvoda je da se ocjenjuje individualni proizvod, a ne
tehnologija. Strategija procjene rizika za GMO ukljucuje: infor-
macije o karakteristikama modifikacije uklju¢ujudi funkciju i
osobine novog gena; neskodljivost alergenost i prehrambena vri-
jednost novih supstancija/produkata ekspresije; identifikacija i eval-
uacija svih promjena u sastavu modificiranog proizvoda, ispitivanje

nezeljenih pojava; utjecaj modifikacije na toksikoloska svojstva;
uloga nove hrane u prehrani; potencijalni ucinci prerade i kvarenja
na GMO proizvod, itd. Osiguranje neskodljivosti takvih namirnica
zahtijeva potpuno drugaciji pristup jer, za razliku od konvencio-
nalnih namirnica s kojima se tijekom stolje¢a uporabe postiglo
ravnotezu i poznati su njihov sastav, namjena i mogucnosti stetnog
djelovanja, za genetski modificirane namirnice, s kojima se sve
desilo u posljednjih deset godina, to se sasvim sigurno ne moze reci.
Svjetska zdravstvena organizacija razvila je, u suradnji s drugim
agencijama, glede ocjene neskodljivosti genetski modificiranih i
drugih novih namirnica (namirnice koje su dobivene novim
tehnologijama ili se nisu u bitnoj mjeri koristile u prehrani), pose-
ban pristup koji se temelji na dokazivanju “ekvivalentnosti u bitnoj
mjeri’, odnosno da se za svaku novu namirnicu utvrdi istovjetnost
s njezinim konvencionalnim pandanom te se, ako istovjetnost po-
stoji, nova namirnica tretira kao i njezin “original’, a ako ne, treba
biti podvrgnuta rigoroznim ispitivanjima neskodljivosti (tok-
sikoloska, alergoloska, prehrambena i druga ispitivanja). Po tom
principu, dakle, ocjenjuje se imaju li hrana ili proizvod iste razine
varijacija klju¢nih nutrijenata i toksikanata kao konvencionalni
pandan ili ne. Princip ekvivalentnosti u bitnoj mjeri nije dakle
metoda za ocjenu neskodljivosti sama po sebi nego kriterij po kojem
se na nekoj novoj namirnici treba primijeniti testiranje neskodljivosti
ili ne. Pri ocjeni neskodljivosti svakog GMO-a nuzno je zadrzati
individualni pristup, odnosno ocjenjivati neskodljivost svakog GMO-
a ili proizvoda za sebe. Princip ekvivalentnosti u bitnoj mjeri je
predmet kritika jednog dijela znanstvenih krugova u kojima se
smatra da bi genetski modificirane namirnice trebalo testirati
dugotrajnim pokusima hranjenja Zivotinja i dvostruko slijepim
ispitivanjima na dobrovoljcima.

Zabrinutosti i opasnosti za zdravlje i okolis vezane uz
komercijalnu upotrebu tehnologije rekombinantne DNA

Neke od zabrinutosti koje se vezu uz komercijalnu uporabu i
konzumaciju GMO-a su sljedece:

« alergenost novog gena ili produkta njegove ekspresije — pro-
teina: naime, prijenosom svojstava (gena) iz alergogenih biljaka u
nealergogene moze dodi i do prijenosa alergenosti (proteina/aler-
gena). Zabiljezena je ved i pojava da se prijenosom svojstava iz
nealergogene biljke u drugu biljku pojavila alergenost ili se pojacao
alergeni potencijal druge biljke (slucaj s brazilskim orasci¢em). No
istom tehnologijom potencijalno se moze i smanjiti alergenost
uklanjanjem generatora alergenosti. Alergenost GMO-a ispituje se
homologijom i in vitro i in vivo testovima.

+ toksi¢nost ili kancerogenost produkta ekspresije novog gena:
zbog nepreciznosti tehnologije “izrezivanja” gena kao i zbog novo-
nastalog biokemijskog miljea u stanici domacinu s novim genom, ne
moze se biti sasvim sigurnim koji ¢e biti rezultati izmjene genetskog

Tablica 1. Biljke izmijenjene geneti¢kim inzenjerstvom komercijalno dostupne 2002. godine

Kultura Svojstva Broj sorti
Kukuruz otpornost na kukce, tolerantnost na herbicide 18
Uljana repica tolerantnost na herbicide, sterilnost, sastav ulja 14
Pamuk otpornost na kukce, tolerantnost na herbicide 7
Soja otpornost na viruse, sastav ulja, tolerantnost na herbicide 6
Rajcica usporeno meksanje ili sazrijevanje, otpornost na kukce 6
Krumpir otpornost na krumpirovu zlaticu, otpornost na viruse 4
Karanfil produljen vijek trajanja, boja, tolerantnost na herbicide 3
Secerna repa tolerantnost na herbicide (glufosinat ili glifosat) 2
Bundeve otpornost na viruse 2
Duhan tolerantnost na herbicid, smanjeni sadrzaj nikotina 2
Riza tolerantnost na herbicid glufosinat 1
Cikorija tolerantnost na herbicid glufosinat 1

Lan tolerantnost na herbicid 1
Dinja produljeni vijek trajanja 1
Papaja otpornost na virus 1
Ukupno 69
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materijala, koji mogu eventualno biti i produkcija toksi¢nih tvari.

* prisutnost gena rezistencije na antibiotik koji se koristi kao
marker u prijenosu gena u genomu domacina (odnosno GMO-a):
u tehnologiji genetskog inZenjersta se za oznacavanje mjesta djelo-
vanja restrikcijskih enzima, kao i za obiljezavanje i selekciju stanica
u kojima je doslo do prijenosa transgena, koriste geni markeri, koji
su zapravo geni koji u nekih bakterija kodiraju rezistenciju na anti-
biotike. Stoga se smatra da bi horizontalnim prijenosom gena, koji
je medu bakterijama prirodna (doduse rijetka) pojava, moglo doci
do prijenosa rezistencije na antibiotike, na druge bakterije ili na bak-
terije iz gastrointestinalne flore covjeka.

« prisutnost gena virusnih promotora koji se koristi za aktivaciju
transgena u genomu domacina. Kao aktivator transgena se goristi
gen iz mozaik virusa cvjetace (CaMV 35S) koji bi se mogao rekom-
binirati s drugim virusima i prouzrociti nove nepredvidive mutaci-
je, no utjecaj te pojave na zdravlje je upitan s obzirom na ¢injenicu
da ljudi dnevno konzumiraju biljne viruse bez ikakvih interakcija.

- transfer gena s rezistencijom na antibiotike s transgenog orga-
nizma na mikrobiolosku floru u gastrointestinalnom traktu, $to bi
moglo dovesti do nepovoljne pojave — Sirenja rezistencije na anti-
biotike

» mogucnost interakcije izmedu transgene DNA i ljudske ili zi-
votinjske stani¢ne DNA. Fragmenti DNA koji su se resorbirali iz
gastroinestinalnog trakta stakora, pronadeni su vezani kovalentnim
vezama za njegovu DNA stanice jetre, prema tome, iako je upitna
aktivacija ovih vezanih gena, ne treba zanemariti i mogucnost inter-
akcije fragmenata transgena sa stanicnom DNA konzumenta.

No, pitanje posljedica uporabe genetskog inZenjeringa znatno
je Sire, pa se postavlja i pitanje utjecaja oslobadanja GMO na okolis,
bioraznolikost i stabilnost ekosustava. Uvodenjem novih organi-
zama u svoj okolis, covjek jo$ jednom zadire u prirodne procese
koji su se uspostavljali milijunima godina, a zadiranje u arhai¢ne
prehrambene lance izaziva poremecaje odnosa u ekosustavu i ugro-
Zava postojanje vrsta i samog ekosustava. Nadalje, “bjezanjem” gena
s novih usjeva i njihovim krizanjem s divljim srodnim vrstama
moze dodi do Sirenja svojstava namijenjenih uzgojnim biljkama
na divlje biljke i korov. Neke od zabrinutosti vezanih uz potenci-
jalni utjecaj GMO-a na okolis su sljedece:

« rezistencija $tetocina — iako je rezistencija na BT toksin apli-
ciran $pricanjem zabiljeZena pojava, rezistencije na BT modificirane
biljke za sada nema, no njezina je pojava vjerojatna. Ona se za sada
nastoji izbje¢i mijesanjem s konvencionalnim biljkama, ¢ime se
potencijalno recesivno rezistentne steto¢ine mijesaju s osjetljivima
pa se sprjecava nastanak monozigotnog rezistentnog potomstva.

+ u¢inak na neciljane vrste — uzgojne biljke direktno ili indirek-
tno podrzavaju ne samo parazite i Stetocine nego i ¢itav niz drugih
artropoda i organizama (ptice su npr. ovisne o kukcima). Najpozna-
tiji slu¢aj utjecaja GMO-a na neciljane vrste je bila teza da je polen
Bt kukuruza toksi¢an za li¢inke rijetkog leptira Monarcha. Ova
teza je bila predmet brojnih ekoloskih istrazivanja, no rezultati su
kontroverzni.

« efekt na prirodni habitat u smislu modifikacije prirodnih
prehrambenih lanaca — uvodenjem novih vrsta i smanjenjem i
eliminacijom postojecih o kojima ovise nadredeni dijelovi prehram-
benih lanaca ¢ovjek zadire u prirodne arhai¢ne odnose, $to mu se
do sada u povijesti uvijek vradalo u lice novim zdravstveno-
ekoloskim rizicima.

* bijeg transgena — sjeme, polen — bijeg transgena s ciljne vrste
na korov putem polena je jedna od vec zabiljezenih pojava, koja se
smatra narocito nepovoljnom za bioraznolikost, a $irenje transge-
na rezistencije na herbicide na srodne vrste korova dovodi do
stvaranja superkorova otpornih na taj herbicid.

Osim ovdje postavljenih pitanja, postoje glede genetski modi-
ficiranih organizama i brojne druge eticke, moralne, religijske i
druge dvojbe. Pitanje prava na identitet vrsta i prava ¢ovjeka da
rusenjem barijere vrsta mijenja evolucijske snage, moguénost preu-

zimanja kontrole svjetske proizvodnje hrane od multinacionalnih
kompanija proizvodaca GMO-a samo su neka od pitanja koja si
postavlja svjetska znanstvena i opca javnost. No, GMO je ve¢ danas
stvarnost, preplavljeno je svjetsko trziste i od nje se ne moze pobjeci.
Ono $to se moze uciniti je uspostaviti zakonske mehanizme i sus-
tav kontrole kojim e se upotreba ove tehnologije usmjeriti u korist
Covjeka i osigurati najvisa moguca razina zastite zdravlja i okolisa
od steta koje bi potencijalno mogle nastati. Osim recenog, potreb-
no je osigurati informiranje potrosaca i njihovo pravo na izbor
time da se genetski modificirani organizmi jasno i nedvosmisleno
oznace. Hrvatska je po pitanju pravnog uredenja ovoga podrudja,
koje se razlikuje izmedu zemalja svijeta, odlucila slijediti primjer
Europske unije. Nakon dugotrajnog razdoblja pravne praznine za
podrucje GMO-a u kojoj se bez legislativnog temelja provodio de
facto moratorij (zabrana), 2003. godine donijeta su dva pravna
akta kojima se ureduje ovo podrugje i kojima se implementiraju
svi klju¢ni pravni akti Europske unije te Kartagenski protokol o
bioloskoj sigurnosti. To su Zakon o zastiti prirode (NN162/03) i
Zakon o hrani (NN 117/03). Da bi se ovim zakonima propisani sus-
tav mogao staviti u funkciju, potrebno je donijeti provedbene
propise te uspostaviti brojne druge elemente sustava, a do tada se
u Hrvatskoj primjenjuje moratorij, odnosno zabrana upotrebe
GMO-a.

Zakljucak

Tehnologija rekombinantne DNA donijela je i donosi znacajne
koristi u medicini razvojem novih cjepiva, lijekova i terapijskih
postupaka. Nesumnjivo ¢e tehnologija imati svoje mjesto u
poljoprivrednoj proizvodnji, odnosno razvoju biljaka s poboljsan-
im svojstvima za prehranu ljudi, no u komercijalizaciju GMO-a se
islo prebrzo, bez dovoljno istrazivanja i komunikacije s javnosti i
potrosa¢ima. Za koristenje tehnologije nuzno je postaviti zakonske
okvire i sustav kontrole koji ¢e osigurati njenu uporabu na dobro-
bit ¢ovjeka, uz najveéi moguci oprez i zastitu zdravlja ljudi, intere-
sa potrosaca i o¢uvanje okolisa i prirodnih vrijednosti.
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