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' 

FORORD 

Det har i de senere år vært en rask utvikling innenfor den del 

av biologisk forskning som kan kalles bioteknologi. Det 

gjelder: 

'='i) 0 1.)-C •A 

• Fe-st-e-reverføring (transplantering) 

• Kloning 

• Genteknikk 

- overføring av gener fra dyr til mikrober 

- overføring av gener fra et dyr til et annet 

- syntetisk fremstilte gener 

V 

Når vi betrakter denne utvikling blir vi slått av hvor enormt 

mye som egentlig har skjedd siden begynnelsen av 70-årene. 

I stikkords form refereres her en liste over noen av de 

oppdagelser som er gjort i løpet av de siste 10 år, - oppdag­ 

elser som er av en slik rekkevidde at det endog har vært brukt 

uttrykk som: "En revolusjon innenfor biologien". (Science 

1980*) 

* 
* 
* 
* 

* 

* 

Dypfrysing av embryo. Wittingham 1972. 

Kloning av arvestoffet. Cohen 1973. 

In vitro befruktning. Oliphant og Brackett 1973. 

Fremstilling av homozygote diploide pattedyr. Hoppe 
og Illmensee 1977. 

Splitting av embryo, - kloning av pattedyr. Moustafa 
og Hahn 1978. 

Kloning av syntetiske arveanlegg. Gilbert og 
medarb.1979. 

*Foret par av disse oppdagelser kan det diskuteres hvem som 
egentlig var de første. 

lr 
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• 

* 

* 
* 

Overføring av arveanlegg fra en pattedyreart til en 
annen (DNA-kloning). Illmensee og Hoppe 1981. 

In vitro ovulasjon. Yoshimune og medarb. 1981. 

Markedsføring av instrumenter for syntetisering av 
gener. Hapwood 1981. 

Mange av disse oppdagelser er såvidt nye at vi ikke riktig 

Øyner den fulle rekkevidde av dem. Denne reservasjon gjelder 

spesielt utviklingen innen genteknikken. 

I årene 1958-80 er det ikke mindre enn 18 forskere som er 

tildelt Nobelprisen for oppdagelser de har gjort innenfor 

molekylærgenetikken. Dette illustrerer hvilken forskningsinn­ 

sats og hvilke framskritt som er gjort innenfor denne nye 

retning av arvelighetslæren. 

Hittil er det praktisk talt ikke noe av denne kunnskapsvekst 

som er tatt i bruk innenfor den kvantitative genetikk, - altså 

moderne avlslære. 

Utviklingen innenfor bioteknologien har ført oss så langt at 

den kommer inn på områder som reiser dypt moralske/etiske 

spørsmål. 

Vi må selvsagt ha motforestillinger ovenfor bioteknologien, 

men uansett hvilke standpunkt vi har, er det nødvendig at vi 

skaffer oss kunnskap om hva som er i ferd med å skje. 

Det synes mer og mer sannsynlig at bioteknologien, og særlig 

da genteknikken, på noe lengre sikte vil kunne få betydning 

innenfor husdyrforedlingen/husdyravlen. Ønsker vi å ha noen 

direkte innvirkning på retningen av denne utvikling, må vi 

begynne å sette oss inn i problematikken. 

Fordi utviklingen går så raskt er det vanskelig å være ajour 

med denne. Dette gjelder spesielt genteknikken der littertur 

eldre enn 3 år er karakterisert som ''.gammel". På grunn av 

denne raske utvikling har det derfor heller ingen hensikt å gå 

detaljert tilverks i en slik oversikt. 

Il 
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• 
Før vi i kapittel VII går inn på selve genteknikken, er det 

kort repetert litt om det molekylære grunnlaget for arven. Mye 

av det som nevnes i dette avsnittet vil forhåpentligvis være 

kjent fra før, i så fall gjør det ingen skade om vi disponerer 

noen sider for en repetisjon. Hvis stoffet derimot ikke er 

tilegnet tidligere, vil det være praktisk med en sammenstil­ 

ling. 

Videre er det i kapittel VI gitt en kort innføring i enkelte 

molekylærgenetiske spørsmål i nær tilknytning til gentek­ 

nikken. Studiet av mul tiple DNA-kopier har i betydelig grad 

vært basert på DNA fra storfe . 

• 

Et viktig kapittel innenfor bioteknikken, - kunstig sæd­ 

overføring/dypfrysing er imidlertid utelatt fra denne over­ 

sikten. Kunstig sædoverføring (KS) er nemlig for lengst blitt 

en integrert del av en tidsmessig husdyravl, og kunstig 

sædoverføring er derfor allerede inkludert i den spesielle 

avlslæra. 

Det er ikke her i landet i bruk noe av den bioteknikk det er 

referert til i det etterfølgende, men en er ved flere av våre 

univers i teter så smått kommet igang med forskning innenfor 

genteknikken. 

I denne summariske oversikt over utviklingen innenfor biotek­ 

nikken, har en i stor grad hatt det avlsmessige aspekt i 

tankene. Det er først og fremst sannsynligheten for anvendelse 

i praktisk husdyravl, og i liten grad viktige fysiologiske og 

biokjemiske sider ved bioteknikken som er søkt belyst. 

En takk til Torbjørn Almlid, Odd Arne Olsen og Nils Standal 

for råd og hjelp i samband med stoffvalget. 

En hjertelig takk også til Reidun Pettersen for tekstbehand­ 

lingen og til Grethe Tuven for illustrasjonene. 

desember 1982 

" Harald Skjervold 
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I. TRANSPLANTERING AV EMBRYO (eggtransplantering) 

A. Forhistorie 

Den første som lykkes med overføring av embryo fra et dyr til 

et annet var Heape. Han transplanterte i 1890 to embryo*) som 

var på 4-cellestadiet fra en kaninrase til en annen. Overfør­ 

ingen skjedde 32 timer etter paringen hadde funnet sted, og 

ungene ble født etter en normal drektighetstid. 

I årene 1946-49 transplanterte Ole Venge nesten 15 hundre egg 

som et ledd i en undersøkelse over størrelsen av moreffekten 

på veksthastighet hos kanin. Fram til denne tid var det 

gjennomført bare sporadiske forsøk med transplantering av 

befrukta egg. Venge (1950) oppnådde en drektighetsprosent på 

57 og med en overlevingsrate for transplanterte egg på 58%. 

I praktisk husdyravl ble det i begynnelsen av 70-årene stor 

interesse for brukaveggoverføring. Der var særlig to forhold 

som bidro til dette, nemlig: 

• Den forskningsrapport om fostertransplantering på 
storfe som i 1969 ble presentert av Rowson og 
medarbeidere. Av denne rapporten gikk det fram at de 
hadde oppnådd en ove.r Lev i.nq sp ro serit; hos de trans­ 
planterte egg på 91. Både oppsamling og innlegging 
av egg var gjort ved bruk av kirurgiske inngrep. 

• De store Økonomiske interesser en registrerte i 
England, USA og Australia for import og oppformering 
av såkalte eksotiske kjøttraser. Det dreide seg om 
tilsammen 10-12 franske. italienske og tyske kjøtt­ 
raser som det av veterinærmedisinske årsaker var 
lagt strenge importrestriksjoner på. 

Den store økonomiske interesse knyttet til eggtransplantering 

resulterte i en intensivert forskning, - noe som førte til 

betydelige tekniske framskritt . 

•• 

*) I det etterfølgende erstatter vi i blant det fremmede ordet 

embryo med~, slik det ofte også gjøre i utenlandsk 

litteratur . 

.. 
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Eggtransplantering kan teoretisk sett tjene en rekke formål 

slik som: 

• En sikrere vurdering av hunndyras avlsverdi. 

• En rask oppformering av nytt dyremateriale. 

• Produksjon av kjøttfe-avkom på spesialiserte mjølke- 
raser slik som Jersey og Guernsey. 

• Økning av tvillingfrekvensen. 

• Overføring av egg fra gode avlsdyr til bruksdyr. 

• Eksport av befrukta egg isteden for livdyr. 

• Grunnlag for helt nye avlsopplegg. 

Lignende utnyttelse kan en tenke seg ved embryooverføring 

innenfor både sau, geit, svin og hest. 

I USA og Canada ble det i 1980 foretatt ca. 10 tusen embryo­ 
transplantasjoner hos storfe. 

I alt var det i 1981 97 forskjellige stasjoner som arbeidet 

med eggtransplantering. Av disse firmaer arbeidet 93 med 

storfe, 16 foretok transplantering på hest og 7 med sau og 

geit, mens 6 også arbeidet med laboratoriedyr. 

Eggtransplantering har altså hittil i alt vesentlig vært 

konsentrert om storfe. I den etterfølgende summariske oversikt 

skal vi derfor stort sett holde oss til transplantering hos 

storfe. 

B. Superovulering. 

Supcrovulasjon ved 
gonajotropin. 

Et vesentlig argument for bruk av trans­ 

plantering er det forhold at en ved hjelp 

av superovulering i sterk grad kan øke 

eggantallet hos de spesielt verdifulle 

hunndyr som nyttes som givere (donors). 

I de fleste tilfeller blir giverdyrene 

behandlet med gonadotropin (PMSG)* eller 

med follikkelstimulerende hormoner (FHS). 

•• * PMSG er forkortelse for pregnant mare's serum gonadotropin. 
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Det finnes nå svært mye litteratur om resultatene ved super­ 

ovulasjon. Som et omtrentlig middeltall kan en anføre at en 

ved slik behandling oppnår en 8-10-dobling av antallet egg hos 

storfe, sau og geit, mens en ved superovulasjon hos svin 

oppnår 2-3 ganger det normale eggantallet. 

I de senere år har en i samband med superovulering også begynt 

å gi en injeksjon av prostaglandin. Slik injeksjon blir 

samtidig gitt mottakerdyrene, og dermed har en minsket prob­ 

lemene med synkroniseringen (Gordon og Boland 1978). 

Erfaringer med superovulering viser at giverne 

behandlingen lett kommer i ulage, slik at en 

på grunn av 

sjelden kan 

I 

superovulere de mer enn 3-4 ganger. Amerikanske undersøkelser 

(Seidel 1981) viser at det i praksis tar 7 mndr. for å oppnå 3 

superovuleringer hos ei ku, og det er mange eksempler på at en 

superovulering resulterer i slike forstyrrelser i seksualcyk­ 

lusen at en kan tape en helt laktasjon. Seidel (1981) nevner 

at antallet avkom pr. superovulasjon varierer innenfor vide 

grenser, - fra O til så mye som 50 kalver. Denne variasjon 

resulterer selvsagt også i stor variasjon når det gjelder 

kostnadene ved eggtransplantering. 

I Irland arbeider en spesielt med å kunne øke tvillingfrekven­ 

sen ved hjelpaveggtransplantering. På denne måte kan en få 

effektivisert storfekjøttproduksjonen betraktelig. Dette 

formålet krever selvsagt ikke spesielt selekterte givere. 

Gordon og Boland (1978) har utviklet en metode som tar sikte 

på to superovuleringer av kviger. Kvigene blir slaktet 4-5 

dager etter siste inseminering, og eggene fra 2.superovulasjon 

samles altså opp etter slakting • 

.. 

• 
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Inseminasjon skjer 
5 dager etter 
hormonbehandling. 

Fra første superovulering har de i middel 

ikke fått stort mer enn ett befrukta egg, 

mens de fra 2. superovulering i middel har 

fått 8,5 befrukta egg. Dette gir som en 

skjønner en langt rimeligere eggproduksjon 

enn når en arbeider med spesielt utvalgte 

hunndyr. Gordon har antydet at en ved å 

basere eggproduksjonen på kviger skulle 

kunne produsere befrukta egg til en pris i 

overkant av ett pund. (11-12 kr.) 

Oppsamling av de befrukta eggene 

•.. 

Ubefrukta egg som skal befruktes in vitro 

må samles opp straks etter ovulasjonen. 
Eggene (embryoene) blir ellers samlet opp 

i tidsintervallet mellom befruktning og 

implantasjon, men vanligvis etter at det 

befrukta egget har kommef ned i uterus. (/ 
Oppsamling av 
egg. 

Hos storfe og hest blir eggene samlet opp 6-9 dager etter 

brunsten er slutt. Ved en oppsamling senere enn etter 9 dager 

blir drektighetsresultatene noe dårligere, dette gjelder 

spesielt når en nytter operative inngrep hos kua. For om mulig 

å kunne foreta kjønnsbestemmelse på embryoene bør de helst 

ikke samles opp før 12-15 dager etter at brunsten er slutt. 

Fram til omkring 1975 ble såvel oppsamling som innlegging av 

eggene gjort ved kirurgiske inngrep. Fordi det lå så store 

økonomiske interesser bak transplantasjon (salg av avlsdyr) 

var det mulig å ta de høge kostnader ved transplantering 

basert på kirurgiske inngrep • 

.. 
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I 1975 brøt livdyrmarkedet for eksotiske kjøttferaser full­ 

stendig sammen både i Amerika og i Australia. 

Samtidig som dette skjedde ble det lansert metoder for oppsam­ 

ling, - såvel som innlegging av egg uten å gå veien om kost­ 

bare kirurgiske inngrep. Denne nye, - og langt rimeligere 

teknikken bidro til at egg-transplantering har fortsatt å Øke 

i omfang selv om det kanskje ikke er stor avlsgevinst i 

metoden. 

Oppsamling av eggene skjer idag hos ku og hos hoppe ved 

utskylling. Til dette formål nyttes det et spesielt kateter. 

Fordi det hos sau, geit og svin er vanskelig å passere cervix 

med et kateter, må en hos disse husdyrartene fremdeles gå 

veien om kirurgiske inngrep ved oppsamling av eggene. 

Ved å spyle ut eggene får en hos ku ikke tak i mer enn 50-80% 

av de embryo en ville ha fått samlet opp ved kirurgiske 

inngrep (Betteridge 1977) , for hest ligger dette tallet på 

40-90%. Ved slik ikke-blodig oppsamling er det mindre risiko 

for å skade hunndyra, og en har derfor større muligheter for å 

lykkes med gjentatte superovuleringer. 

Siden 1976 er ikke metodene for verken 

oppsamling eller innlegging av eggene 

blitt endret nevneverdig, og ifølge Seidle 

(1981) venter en heller ikke nevneverdige 

endringer i denne teknikken. 

Eggene sjekkes. 
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D. Synkronisering av brunsten hos mottager-dyrene. 

Effektiv brunstkontroll er meget viktig i samband med egg­ 

transplantering. 

Vi har nå i et par tiår hatt gode metoder for synkronisering 

av brunsten, men ofte har drektighetsresultatene blitt noe 

dårligere ved synkronisering enn ved naturlig brunst. I de 

senere år er det imidlertid utviklet opplegg for synkroniser­ 

ing som gir meget nær samme drektighetsresultat som ved 

naturlig brunst. (Holtan og emdarbeidere 1977, Hanzel og Beal 

1979). 

Wright ( 1981) har jevnført drektighetsresul ter ved eggover­ 

føring i praksis og har fått følgende resultater: 

.. 

Drektighets-prosent ved innlegging på synkroniserte kyr 

59% (1784 kyr) . 

Drektighets-prosent ved innlegging på kyr med normal 

brunst 58% (661 kyr). 

.. 1••· 

f 
,... 

~ft 

V 

vv 
Korttidsoppbevaring 
av eggene ved 
37°c eller langtids­ 
lagring i flytene N. 

Hvis en har metoder for korttids,- eller 

langtidsoppbevaring av egg, slik at en 

har egg til disposisjon når mottaker­ 

dyra er brunstige, vil det strengt 

tatt ikke være nødvendig med 

synkronisering av brunsten. 

E. Oppbevaring av befrukta egg. 

Av mange årsaker er det nødvendig å kunne oppbevare embryoene 

en tid før de legges inn på mottakerdyret. Det kan f.eks. ta 

noe tid fra oppsamlingen inntil en rekker fram til mottaker­ 

dyret. Oppbevaring vil også være nødvendig ved kjønnsbestemm­ 

else, in vitro befruktning og ved deling av embryo i samband 

med kloning (se kapittel III). 
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Embryo kan temporært oppbevares i børen til kaniner (Seidel 

1981), men mest vanlig er det å oppbevare de in vitro i 

substrater. 

Substratet må være slik at det gir mulighet for celledeling 

(vekst) hos embryo, men det kan også være nødvendig å endre 

miljøet slik at en stopper utviklingen. 

De fleste media gir muligheter til oppbevaring av embryo fra 

noen minutter og opp til et døgn. Embryo hos storfe, sau og 

geit tolererer_kjøling ned mot o0c i noen dager uten nevnever­ 

dig tap, mens fostre av svin ikke kan kjøles lengre ned enn 
til 1s0c (Betteridge 1977). 

Eggene vil i de fleste tilfeller gjennomgå 1, men ofte 2 eller 

flere celledelinger mens de oppbevares i substratet . 

.. 
De viktigste ytre faktorer er temperatur, pH, osmotiske 
forhold samt oksygeninnhold. 

F. Dypfrysing av eggene. 

Det var i 1972 at Whittingham og medarbeidere første gang 

lykkes med å dypfryse embryo. Senere er ·denne teknikken 

utviklet slik at en i dag rekner med en overlevingsprosent på 
over 70. 

For å motvirke skade på cellene under nedfrysingen har det 

vist seg mest effektivt med tilsetting av glyserol. En har i 

denne sammenheng høstet mye erfaringer fra dypfrysing av sæd. 

Tempoet ved selve nedkjølingen viser seg å være svært viktig. 

Fordi et embryo er en såvidt stor partikkel jevnført med 

spermier, må nedkjølingen skje over en lengre tid. Som vist i 

Fig.1 oppnår en best overlevingsprosent når temperaturen 

senkes med ca. 1°c pr. minutt. Ved frysing av kvite, - eller 

røde blodlegemer skal som vist i Fig. 1 nedkjølingen gå mye 
raskere. 
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Figur.l 

Sammenhengen mellom temperatur ved nedfrysing av embryo og 
blodceller, og overlevingsevne (etter Leibo og medarb. 1978). 

En har lite erfaring med andre oppbevaringstemperaturer enn 

det som tilsvarer flytende N, dvs. -196°c . 

.. 

•. 

Hvor lang tid embryoene kan oppbevares nedfrosset vet en ikke, 

men Lyon og medarbeidere (1981) rapporterer samme drektighets­ 

resultat av embryo som har vært dypfrossent i 5 år jevnført 

med hva han fikk ved implantering av egg som var oppbevart i 

substrat inntil 24 timer etter oppsamlingen. En antar nå at 

eggene kan oppbevares dypfrosne over flere ti-år. 

Hvor raskt opptiningen skjerJviser seg å ha stor innvirking på 

overlevings-prosenten til eggene. Forsøkene viser at det 

optimale tempo under tiningen er avhengig av tempoet ved 

nedfrysingen. 

V 

Et praktisk problem ved bruk av nedfrossen embryo er det 

forhold at de for innlegging må vaskes rene for glycerol. 

Embryo må derfor før innleggingen tas ut av strået for "vask­ 

ing". 

Metodikken med bruk av dypfrosne embryo er etter hvert blitt 

utviklet slik i USA at innleggingen nå kan skje ute i beset­ 

ningene etter omtrent samme metode som ved KS. 
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• 
G. Innlegging av eggene 

Innlegging av egg. 
Idag mest vanlig 
gjennom cervix. 

Erfaringsmessig er en kommet til at det 

gunstigste tidspunkt for innlegging er 1-3 

dager etter opphør av brunsten for ku, 

geit og sau, mens 1-2 dager er det 

optimale for svin. 

Ved innlegging av noe "eldre" egg (embryo) vil en ikke ha 

nevneverdig nedgang i overlevingsprosenten hos ku. om en 

utsetter innleggingen til mellom dag 5 og 10. De fleste 

innlegginger pr. ku skjer idag mellom dag 5 og 8. Hos svin går 

imidlertid overlevingsprosenten ned om en legger inn eggene 

senere enn på dag 6. Hos purke har det ellers vist seg at det 

er viktig hvilken side av børen eggene deponeres i. Hvis en 

deponerer fostrene i det motsatte børhorn til den eggstokk 

der ovulasjonen har skjedd, blir resultatet mye dårligere. 

Dette er påvist av en rekke forskere. Hos purker løsner det 

alltid egg fra begge eggstokkene. 

Undersøkelser av Betteridge (1977) viser ellers at en oppnår 

størst drektighetsprosent om en legger inn 2 egg. Dette har 

resultert i en drektighetsprosent på 75, (det har da vært 

nyttet egg med en overlevingsprosent på 50-6~). 

Hvilken innvirkning utviklingsstadiet til eggene har for 

drektighetsresultatet går fram av en undersøkelse av Wright 

(1981) basert på et stort tallmateriale. 

Utviklingsstadium Drektighets-% 

Morulastadium 44 

Sen morula 53 

Tidlig blastocyst 65 

Blastocyst 66 
Drektighets- 

Sen blastocyst 64 undersøkelse. 9 mndr- 
senerl.3. 
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Siden 1976 har det vært en gradvis overgang fra innlegging ved 

operativt inngrep til innlegging gjennom cervix. I USA var det 

i 1981 mer enn halvparten av alle overføringer som skjedde ved 

innlegging gjennom cervix. 

De fleste undersøkelser indikerer noe bedre drektighetsresul­ 

tat ved kirurgiske inngrep, men metoden har såvidt mange 

svakheter at den ser ut til å gå ut av bruk. 

H. Eggproduksjon på slaktekyr, - produksjon av tvillinger. 

Transplantering er svært arbeidsintensiv og krever i tillegg 

høgt kvalifisert personale, metoden blir derfor svært kostbar. 

•. 

Fra USA foreligger det 4 ulike kalkyler over kostnadene ved 

transplantering (Seidel og medarb. 1981). Kostnadene varierte 

mellom 2348 og 2788 dollar. Fra Vest-Tyskland foreligger det 

et kostnadsoverslag utarbeidet av Brem (1979). Han kom fram 

til en utgift på ca. 4 tusen kroner pr. kalv. Tilsvarende 

beregninger er presentert av det engelske tidsskriftet The 

Economist i 1979 som konkluderer med en kostnad pr. kalv på 

3800 kroner. 

I alle disse kalkyler er det oppsamling av egget som utgjør 

den største posten. Fordi en her plasserer verdifulle kyr på 

spesielle klinikker og fordi en stor del av disse kyr får 

reproduktive forstyrrelser i samband med superovulasjonen blir 

det svært store kostnader pr. egg. Det er derfor ikke over­ 

raskende å finne at denne metoden bare har fått noe omfang i 

samband med spekulasjoner på livdyrmarkedet. 

Som nevnt s.6 er det i Irland gjort forsøk på å øke tvilling­ 

frekvensen ved hjelp av transplantering. Ved en slik problem­ 

stilling kan kostnadene ved selve eggproduksjonen bringes ned 

til et minimum. Under forhold hvor det er mangel på spedkalv 

kan metoden da muligens bli konkurransedyktig. 
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Det var i årene 1975-79 en viss frykt for at vi her i landet 

ville få for lite spedkalv for å tilfredsstille behovet i 

storfekjøttproduksjon. Vi snakket om at spedkalvreserven var 

oppbrukt. 

Denne frykt ga argumenter for å øke kutallet, men samtidig 

økte vi slaktevektene, og på toppen av dette ble subsidiene på 

kjøttet redusert slik at prisene økte betydelig. Disse forhold 

resulterte i et overskudd isteden for mangel på storfekjøtt. 

En diskusjon om å nytte eggtransplantering for å kunne Øke 

tvillinghyppigheten kan derfor på nåværende tidspunkt synes 

malplassert. Faktum er imidlertid at det her i landet i 1979 

for alvor ble diskutert å starte opp undersøkelser med sikte 

på å kunne øke tvillingfrekvensen på denne måten. 

Det er meget sannsynlig at vi ved fostertransplantering har en 

metode til å øke spedkalvtallet uten at vi behøver en til­ 

svarende økning av kutallet. 

Tabell 1 gir et begrep om hvilke muligheter vi her har for 

Økning av tvillinghyppigheten. I dette forsøket ble det lagt 

inn 2 egg, ett i hvert børhorn, men videre hadde de et for­ 

søksledd der de 5 dager etter inseminasjonen la inn et 5 

dagers embryo i tillegg. 

Tabell 1. 

Resultater fra et forsøk med det formål å øke hyppigheten av 
tvillingfødsler. (Etter Anderson 1979). 

5 dager etter siste 
brunst ble det lagt 
inn 2 befrukta egg 
(fostre) 

Dyrene ble inse­ 
minert,men i til­ 
legg ble det 5 
dager senere lagt 
inn ett befrukta 
egg (embryo) 

Antall dyr 

% drektige 

% tvillin~fødsler 

Kyr Kviger Kyr Kviger 

21 21 17 18 

71 81 71 50 

71 73 82 56 
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Som det går fram av tabellen er det ved en kombinasjon av 

kunstig sædoverføring og eggtransplantering mulig å oppnå en 

meget høg frekvens av tvillinger.' 

~eredskapsplan. Tenker vi oss transplantering brukt for å 

"produsere" tvillingpar) blir det ikke lenger samme krav til [/'­ 

mordyrene. Hvis vi tar sikte på å produsere spedkalver for 

kjøttproduksjo~ kan vi se bort fra avstamningen til mødrene. 

Dermed kan vi konsentrere "eggproduksjonen" på slaktekyr og 

således bli i stand til å produsere embryo til kostnader som 

ligger langt under det som er vanlig i samband med eggtrans­ 

plantering idag. 

Vi kan her tenke oss følgende opplegg: 

1. Unge kyr som utrangeres vil som regel ikke være insemi­ 
nert. Ved innmelding av slike slaktedyrg'Is det opplys­ 
ning om dato for siste brunst. 

2 • 
• 

Et visst antall dager før neste brunst blir kyrne sendt 
slakteriet og oppstallet på et spesielt fjøs. Kyrne blir 
superovulert og senere inseminert med herefordsæd. 

3. Fem til seks dager etter inseminering blir kyrne slaktet 
og eggene spylet ut og dypfrosset. 
Zeilmaker og Verhamme (1979) har vist at oppsamling etter 
slakting byr på mange fordeler. 

4. Fem dager etter inseminering blir det · så på en del av 
mjølkekyrne lagt inn et egg som er en kryssing, feks. 
(NRF x Hereford). 

Eggproduksjon basert på slaktekyr er fullt forsvarlig når vi 

som i dette tilfelle ikke har noe behov for avstamningsopplys­ 

ninger. Alle avkom etter transplantering skal jo brukes i 

kjøttproduksjon og er lett kjennlige fordi de har kvitt hode. 

Denne metoden skulle lede til minimale produksjonskostnader 

pr. egg, og metoden skulle også gi oss et tilstrekkelig antall 

befrukta egg. Som nevnt s.frekner Gordon med en kostnad på ca. 

1 pund Sterling pr. befruk 
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" 

• 

Idag rekner en med 5-6 drektigheter pr. superovulering, og det 

skulle således ikke være noe problem å produsere det nødven­ 

dige antall egg. 

La oss anta at 30 tusen kyr ble satt inn i eggproduksjon før 

slakting. Dette ville teoretisk sett gi grunnlag for 180 tusen 

tvillinger, eller tvillingpar på ca. halvparten av kyrne. 

Dette er selvsagt langt mer tvillingfødsler enn hva som kan 

bli nødvendig, men illustrerer at metoden teoretisk sett 

skulle gi oss så mange kalver som vi i det hele tatt kan ha 

bruk for. 

Jcx lo - 

Komplikasjoner. Det er sannsynligvis mange problemer i samband 

med et slikt opplegg, og mye forsknings- og utviklingsarbeide 

gjenstår før et slikt system eventuelt kan tas i bruk i 

praksis. 

Av slike spørsmål kan nevnes: 

• Redusert mjølkeavdrått i samband med tvillingfødsler. 

En har forholdsvis gode estimater av den innvirkning 
tvillinger har både på inneværende drektighet og etter­ 
følgende laktasjon. Det totale tap i redusert avkastning 
har Syrstad (1974) anslått til 250 kg, men etter som en 
heller ikke har forkostnader på denne produksjon betyr 
det ikke så mye rent Økonomisk sett med· den avdråttsevne 
vi har hos kyrne idag. 

• Kalvingsvanskeligheter i samband med tvillingfødsler. 

De resultater som er referert fra litteraturen varierer 
en god del, fra ingen ekstra kalvingsproblemer til 
betydelig mer kalvingsproblemer med tvillingfødsler. 

• Tilbakeholdt etterbyrd. 

Tidligere var det erfaringen at tvillingfødsler ledet til 
mer tilbakeholdt etterbyrd. Nå, med bedre foring synes 
denne effekten å være redusert i betydelig grad. 
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.. 
• 

• 

Sterilitet hos kvigekalv født som tvilling med okse. 

Hos ulikekjønnete tvillingpar er som kjent 90% av kvigene 
sterile, men vil det samme være tilfelle når vi legger 
inn et embryo i tillegg til insemineringen? Den føtale 
placenta hos de to kalver vil jo i dette tilfelle være 
"ubeslektet" og kanskje får vi en annen frekvens av 
sammenvoksning.* 

Drektig bare med det foster som ble innplantert. 

Etter inseminering+ fostertransplantasjon vil vi i 30% 
av drektighetene få bare en kalv. I halvparten av disse 
tilfellene vil kalvene trolig være en kjøttfekryssing som 
således ikke kan nyttes for rekruttering av besetningen. 

I. Den økonomiske konsekvensen ved eggtransplantering. 

Den biotekniske nyskapning som er kommet nærmest en praktisk 

anvendelse er åpenbart overføring av embryo. 

Etter at interessen for livdyreksporten til Amerika brått tok 

slutt, har en begynt å drøfte den plass dette hjelpemiddel kan 

tenkes å få i framtidens husdyravl. 

De mulige avlsmessige fordeler/økonomiske konsekvenser ved 

slik transplantasjon er behandlet i flere arbeider. ** 

De mulige avlsmessige konsekvenser av fostertransplantering 

kan struktureres slik: 

* Regner vi som et tankeeksperiment at det på 50% av kyrne ble 
lagt inn et egg noen dager etter inseminering, ville vi 
få dette talleksempel: 

50% x 70% drektighet= 35% drektige etter KS+ 
eggoverføring 
35% x 70% tvillingfrekvens= 24,5% av kubestanden 
drektige med tvillinger 
Ulikekjønnet tvillinger= 12,2% av kalvingene 
Freemartine tvillinger = 11% av kalvingene 
Sterile NRF.kviger i 5,5% av tilfellene. 

** Skjervold (1974), Cunningham (1976), Van Vleck (1976), 
Petersen og Hansen (1977), Van Vleck (1981), McDaniel og 
Cassell, (1981), Smith (1982). 
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Økt seleksjonsintensitet blant hunndyr på grunn av større 
formeringsevne. 

Økt sikkerhet ved utvalg av avlsdyr på grunn av: 
- mulig avkomsgransking av hunndyr 
- mulig å foreta en fullsøskentest 

Økt effektivitet innen kryssingsavlen. 

Økt tvillingfrekvens. 

Estimering av størrelsen av moreffekten. 

. r 

X l 
(' 

1. Økt seleksjonsintensitet blant hunndyra. 

a. Seleksjon av mødre for rekruttering av hunndyr. 

I storfeavlen blir det idag satt på nærmere 90% av kukalvene. 

Seleksjonsdifferansen på leddet mødre-døtre er derfor minimal. 

Ved transplantering kunne en kanskje greie seg med å sette på 

bare en tredjedel eller kanskje en fjerdedel av kyrne. Dette 

ville representere en flerdobling av seleksjonsdifferansen på 

dette leddet. 

Fordi leddet mødre-døtre ikke medvirker til mer enn ca. 10% av 

avlsframgangen, vil ikke eggtransplantering for rekruttering 

av kubsetanden resultere i noen nevneverdig effektivisering av 

avlen. 

Van Vleck (1976) har søkt å estimere hvor mye det over en 

10-årsperiode er verdt pr. årsku om en ved hjelp av egg­ 

transplantering kunne bli istand til å rekruttere besetninger 

ut fra den beste 10% av kyrne, isteden for som nå den beste 

90%. Beregningene viser at en under amerikanske prisforhold 

for slik teknikk kunne betale 10,70$ pr. ku og år. 

Som vi ser (s.13) er dette bare en brøkdel av det det koster å 

transplantere et egg. Det er med andre ord lite sannsynlig at 

eggoverføring kommer til å få så stort omfang at en kan basere 

rekruttering av kubestanden på denne teknikk • 

.. En har trolig dekning for denne konklusjon også når det 

gjelder kjøttfeavl, småfe- og svineavl. Innenfor hesteavl 
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(sportshest) kan det økonomisk sett bli mulig å betale langt 

mer for eggtransplantering. 

I denne betrakningen er det ikke tatt omsyn til at ved bruk av 

superovulering/eggoverføring for rekruttering av kubestanden 

lett kunne få frigjort halvparten av kyrne for produksjon av 

kjøttfekryssinger. Tar en omsyn til dette, kan en sannsyn­ 

ligvis tåle flere ganger den embryo-pris som Van Vleck kalku­ 

lerte med. 

b. Seleksjon av mødre for rekruttering av hanndyr. 

Etter som dette leddet (f.eks. oksemødre) bidrar forholdsvis 

mye til avlsframgangen og fordi omfanget av transplanteringer 

kan begrenses til potensielle elitedyr, er det bedre 

muligheter for å kunne mestre den økonomiske side ved 

transplanteringen . 

• Den avlsmessige gevinst ved å kunne øke seleksjonsintensiteten 

blant oksemødrene, avhenger i betydelig grad av den selek­ 

sjonsintensi tet vi har fra før. 

Hvis f.eks. tilslutningen til kukontrollen er såvidt liten at 

en må nytte beste 5% av kyrne til oksemødre~ vil det bety en 

Økning av seleksjonsdifferansen med hele 29% om vi takket være 

embryotransplantasjon kan bli istand til å selektere så sterkt 

som den beste 1% av kyrne. En tilsvarende 5-dobling av selek­ 

sjonsintensiteten ved å il fra beste 1% til beste O, 2% av 

kyrne vil øke seleksjonsdiJferansen med 19%. Cunningham (1975) 

har illustrert dette i tabJ11 2. 
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Tabell 2. 

Virkninger av eggtransplantasjoner på seleksjonsdifferansen 
ved utvalg av oksemødre (etter Cunningham 1976). 

Aktuell seleksjons- 
intensitet for Antall oksekalver pr. eliteku pr.år 
oksemødre 1 5 10 15 
% selekterte Relativ adråttsevne 

Svak (beste 5 % ) 100 131 141 147 
Moderat (beste 3 % ) 100 127 136 141 
Sterk (beste 1 % ) 100 117 125 125 

• 

Med utgangspunkt i normale forhold, er det siste linje i denne 
tabellen som er av interesse, og større kull enn 5 oksekalver 

pr. superovulert ku er ikke realistisk. Altså kan superovuler- 

ing av elitekyr neppe resultere i mer enn 17% økning i selek- v 
sjonsdifferansen. Nå\ representerer leddet oksemødre - sønner 

ca. 1 / 4 av avlsframgangen. Superovulering av oksemødre vil 

derfor kunne resultere i en økning av avlsframgangen med ca. 

5%. 

Med de kostnader en har ved fostertransplantering idag, er det 

vel bare såvidt at avlsgevinsten ville dekke kostnadene med 

superovulering/fostertransplantasjon. 
Innenfor svin- og småfeavlen der en har større formeringsevne 

hos hunndyr, ville det trolig være enda mindre å vinne ved 

slik teknikk. 

2. Økning av sikkerheten ved avlsdyrutvalget. 

I praktisk husdyravl er det som kjent sjelden en kan gjøre 

bruk av avkomsgransking av hunndyr. Dette skyldes ikke bare at 

antallet avkom ofte er svært lite, men skyldes også risiko for 

systematiske feil på grunn av maternal effekt eller fordi en 

kan ha signifikant dominanseffekt innen grupper av fullsøsken, 

men framfor alt at hunndyra blir for gamle før de rekker å bli 

avkomsgranska. 
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Ved en eventuell overgang til transplantering kunne en øke 

antallet avkom vesentlig, og således også kunne få avkoms­ 

granska hunndyra ved en lågere alder. Det kunne også i samband 

med superovuleringen komme på tale å inseminere med en "stand- 

ard sædblanding". Dermed kunne en få flere fedre bak avkoms­ 

gruppen, og fordi en får endel halvsøskeiy vil eventuell {.; 

dominanseffekt bli mindre utslagsgivende. Etter som embryoene 

blir båret fram av flere forskjellige hunndyrJ_,,blir det heller t, 
ikke systematisk maternal effekt mellom avkomsgrupper. 

Selv om en baserer superovulasjonen på kviger; vil giverne V 
allerede ha fullført 3.laktasjon ved det tidspunktet avkoms­ 

gruppen har fullført 1.laktasjon. Avhengig av arvbarheten må 

en ha fra 10 til 15 avkom for å få tilsvarende informasjoner 

om kuas avlsverdi, som det en kan slutte ut fra 3.laktasjon. 

Slik avkomsgransking kan under ingen omstendigheter omfatte 

mer enn en liten del av kyrne fordi en må ha en stor andel av 

kyrne til å bære fram fostrene . 

• 
Vi kan vel fort bli enige om at superovulasjonen bare i 

beskjeden grad vil kunne øke sikkerheten i avlsdyrutvalget i 

mjølkeproduksjonen. 

Innenfor kjøttfeavlen er trolig denne effekt~n noe større. Når 

det gjelder egenskaper slik som veksthastighet, forutnyttelse 

og slaktekvalitet, vil en ved bruk av superovulasjon/foster­ 

transplantering kunne ha riktige informasjoner om avkommet ved 

det tidspunkt mordyret starter sin 2. laktasjon. En vil her 

videre kunne ha informasjoner om viktige egenskaper en ikke 

kan teste på mordyret (slaktekvalitetsegenskapene). 

Selv om vi her på grunn av transplantasjon 

informasjoner som grunnlag for avlsdyrutvalget, 

ene ved embryotransplantering ennå å være alt 

får viktige 

synes kostnad­ 

for hØ~.evn- 

ført med mulig avlsgevinst. 
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3. Økte muligheter for utnyttelse av heterosiseffekten. 

Ved bruk av eggtransplantering vil det i praksis ikke være 

noen slektskap mellom fosteret og det dyr som bærer fram 

fosteret. 

Dette betyr at vi på en forholdsvis enkel måte kan kombinere 

full maternal heterosiseffekt med full heterosiseffekt for 

produktegenskaper. 

Vi kan f.eks. legge inn kryssingsfostre etter to utvalgte 

kjøttferaser på mjølkekyr som er kryssing mellom to fremrag­ 

ende mjølkefepopulasjoner (eller på kyr fra syntetiske popula­ 

sjoner). 

En tilsvaende strategi kan selvsagt tenkes innenfor kjøttfe og 

innen andre kjøttproduserende husdyr . 

.. Vinningen ved et slikt avlsopplegg vil selvsagt kunne variere, 

men det skul.le ikke være vanskelig å estimere vinningen ved en 

slik avlsmetode jevnført med vanlige avlsopplegg. 

De mulige fordeler ved et slikt hybridopplegg er sannsynligvis 

såvidt store at en kunne bære st\ørre kostnader pr. foster­ 

overføring enn det Van Vleck (1976) antydet i samband med 

seleksjon av kumødre (se s.18 ) 

Ellers vil bruk av embryotransplantering gjøre det enklere å 

omgå de problemer vi møter med negativ genetisk korrelasjon. 

Ved eggtransplantering vil det således i praksis bli enklere å 

praktisere opplegg med spesialiserte far-og morlinjer. 

4. Økt tvillingfrekvens. 

Det skulle være forholdsvis greitt å estimere tilleggsverdien 

av en tvillingkalv på grunnlag av eggtransplantasjon . 

• 
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Vi får da følgende regnestykke: 

.. 
Utgift Inntekt 

Verdien av en ekstra spedkalv 

Kostnad ved innlegging av embryo 
(2 "insemineringer") 

X 

X 

Redusert mjølkeavdrått hos kua x 

Tap pga. 1 steril kvigekalv pr. 5 
tvillingkalver ekstra x 

Økt forutgifter (fostertillegg) x 

Mulige tap ved økte kalvingsvansker x 

BALANSE: Det en kan betale for 2 fostre x ------------ 

Det er sannsynlig at denne form for transplantering tåler 

høgre transplanteringskostnader enn de foregående anveldelses­ 

metoder. 

5. Estimering av maternal effekt. 

Transplantering av embryo, og spesielt i kombinasjon med 

kryssfostring, gir oss de aller beste muligheter til å esti­ 

mere maternal effekt. 

Ved denne teknikk 

postnatal maternal 

enkelte tilfeller 

kan vi lett skille prenatal effekt fra 

effekt. Transplantasjon kan således i 

medvirke til en sikrere estimerin~ av 

avlsverdien. 

" 
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Et resym~ av disse betraktninger er illustrert i Figur 2. 
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Figur 2. 

Mulige fordeler ved brukaveggtransplantering i storfeavlen 

(etter Skjervold 1974). 

De største mulighetene ved superovulering/transplantasjon i 

storfeavlen ligger sannsynligvis i økning av tvillinghyppig­ 

heten, og spesielt gjelder dette kjøttfeavlen der formerings­ 

evnen til hunndyra i vesentlig grad innvirker på produksjons­ 

kostnadene. Metoden kan også, spesielt innenfor kjøttfeavlen, 

bli viktig når det gjelder en effektiv utnyttelse av hetero­ 

siskomponentene. 

Det er imidlertid vanskeligere å se noen betydelige fordeler 

ved denne teknikk innenfor svin- og småfeavlen, - dette bl.a. 

fordi formeringsevnen blant hunndyra er så mye større enn hos 

storfe . 

• 
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Transplantering kan derimot meget vel bli aktuell innenfor 

hesteavlen. Vi har her visse økonomiske likhetstrekk til 

avlsdyreksporten av eksotiske kjøttferaser. 

Nå er det ikke usannsynlig at superovulering/fostertransplan­ 

tering i kombinasjon med skreddersydde avlsopplegg meget snart 

kan komme til anvendelse i praktisk storfeavl. Denne problema­ 

tikken er drøftet i neste kapittel. 

J. Spesielle avlsopplegg basert på eggtransplantering 

Utviklingen innenfor transplanteringsteknikken har nå kommet 

så langt at en begynner å tenke seg spesielle avlsopplegg 

basert på denne formeringsmetoden . 

• Vi skal i denne sammenheng kort referere et forslag til et 

slikt avlsopplegg fremsatt av Nicholas og Smith (1983) (Dette 

opplegget er kalt MOET-systemet, en forkortelse av ~ultiple 

Ovulation and ~mbryo Transfer). 

Nicholas og Smith har på grunnlag av modellberegninger jevn­ 

ført effektiviteten av et tradisjonelt avlsppplegg (avkoms­ 

granskingen i kombinasjon med en omfattende kukontroll) med et 

MOET-system begrenset til en enkelt besetning på ca. 250 

mjølkekyr. 

De rekner med at en i rasjonelle seminavlsopplegg maksimalt 

kan oppnå en avlsmessig framgang for mjølkeavdrått på år på~ 

pr. år.* De minner likevel om at en i svært mange populasjoner 

har en avlsframgang på ca. 0,5% pr. år. Van Vleck (1981) sier 

i denne sammenheng: 

* Fordi seleksjonen også omfatter andre egenskaper enn 
mjølkeavdrått kan en i praksis ikke forvente stort mer enn 
1% avlsframgang pr. år (Syrstad 1974). 
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•. 
"Proper application of AI could increase genetic progress 
for milk yield toa 4 times what has occured". 

"Selection for sires of sons and sires of cows has not 
been nearly as intense as recommanced according to 
theory". 

Dette avlsopplegg (MOET) er karakterisert ved: 

1. Sterk reduksjon av generasjonsintervallet jevnført med 

vanlige avlsopplegg. 

Reproduksjon av hunndyr baseres på kviger selektert etter 

avstammning og slektninger i sideledd. 

Kvigene superovuleres ved 12 mndrs. alder og insemineres 

med "eliteokser". Avkommet etter eggtransplanteringen 

blir født når den genetiske mor er 1,8 år (generasjons­ 

intervall mødre-døtre= 1,8 år). 

Seleksjon av oksemødre baseres på 1.laktasjon, på avstam­ 

ning samt på slektninger i sideledd. Superovuleringen 

skjer altså ved en alder på 1 år + en drektighet + 1 

laktasjon, dvs. ved ca. 35 mndrs. alder. Mødrene er altså 

3,7 år når sønnene fødes (L=3,7 år). 

2. MOET-systemet må på grunn av vesentlig kortere genera­ 

sjonsintervall tolerere mindre sikkerhet når det gjelder 

vurderingen av avlsverdien. 

Seleksjon av oksemødre baseres altså på bare ett av­ 

dråttsår + avstamning samt slektninger i sideledd. Ennå 

større reduksjon i sikkerhet på avlsdyrvurderingen får vi 

hos mødre til hunndyr der vi ikke har noen egenavdrått 

hos mødrene . 

Denne minsking i sikkerhet er ifølge Smith (1982) kompen­ 

sert gjennom reduksjon av generasjonsintervallet. 

• 

3. Seleksjon av oksene er basert på avstamning og ett 

avdråttsår til mødrene, samt på avkastningen første år 

til fullsøstre (fra samme superovulering) og fra halv­ 

søstre (andre superovuleringer) . 

• 
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4. MOET-systemet er konsentert til en stor 

kalkulasjonen er det forutsatt 224 kyr. 

Fordi det aktive dyretallet er så lite er det overkomme­ 

lig å foreta d~taljerte registreringer som også kan 

besetning. I 

inkludere f6rutnyttelse. 

S. MOET-systemet er "selvforsynt" med registreringer slik at 

en ikke er avhengig av en omfattende kukontroll. En har 

således avstått fra å bruke det viktigste av alle hjelpe­ 

midler i seminavlen, nemlig avkomsgranskingen. 

Selv om en her er avhengig av en omfattende bioteknikk 

(superovulasjon, eggoverføring osv.), blir disse utgift­ 

ene små jevnført med det en sparer på kukontroll. 

Nicolas og Smith forutsetter at en starter med en besetning av 

kviger etter eliteparinger (elitekyr x eliteokser). Om nødven­ 

dig bør en impo'rtere elitedyr fra andre populasjoner. 

I hvert av de første 4 årene selekteres henholdsvis 15, 15, 10 

og 10 dyr for superovulasjon. Disse blir inseminert med sæd 

fra de 5-10 beste avkomsgranska okser innenfor USA, Canada, 

New Zealand og Storbritannia. 

Ved gjentatte superovuleringer rekner de med i middel ca. 9 

kvigekalver pr_. mordyr og år. 

Ved en slik foredlingsstasjon får vi en aldersstruktur slik 

det er vist i tabell 3. 

For kyr, der en bare har en superovulasjon er det reknet med 4 

effektive kukalver pr. giver (mordyr). Disse kyr forutsettes 

inseminert med de ungokser innenfor avlsenheter som er for­ 

ventet å ha den høgste avlsverdi (vesentlig på grunnlag av 

avstamning og søskentest). 

For å unngå vanskene ved seleksjon på grunn av overlapping av V 
generasjonene J deler en opp superovuleringen i 4 kvartaler, 

slik at seleksjonen av kyr for superovulering er de 8 beste av 

32 isteden for de 32 beste av 128 . 

• 

.. 
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Denne plan forutsetter at det settes på en ungokse pr. "kull" 

(superovulering) og at ungoksene blir beholdt inntil en har 

fått dypfrosset tilstrekkelig med sæd etter dem. 

Innenfor kvartal-grupper selekteres en okse fra beste kull (1 

av 16) sammen med de 16 førstekalvskyr som har den beste 

indeks. 

De 16 selekterte førstekalvskyr er inseminert med sæden fra 

den selekterte okse eller fra en av toppoksene i de to fore­ 

gående kvartal-grupper. Fordi en opererer i tidsintervall på 3 

mndr. blir altså ikke førstekalvskyrne paret om igjen før en 

kjenner laktasjonavdråtten deres (det blir altså et svært 

langt kalvingsintervall). 

Smith (1982) kalkulerer med en genetisk framgang for mjølke­ 

avdrått på 2,26% pr. år i et slikt opplegg, dette jevnført med 

en framgang på 2, 0% ved et effektivt opplegg som bygger på 

kukontroll og avkomsgransking. 

Det er forutsatt at en slik foredlingsstasjon, skal rekrut­ 

tere oksematerialet ved seminstasjonene. Fordi en har så stor 

avlsframgang og fordi en ikke tar sikte på avkomsgransking, 

vil en skifte ut seminoskene etter en kort tid, og erstatte de 

med "yngre og bedre". 

Dette opplegget innebærer en økning av innavlskoeffisienten på 

0,3% pr. år, eller omtrent 3 ganger det en har i et ordinært 

avlsopplegg. Det er i beregninger av avlsframgangen korrigert 

for dette, men likevel vil det trolig en gang iblant bli 

nødvendig å nytte en avkomsgranska eliteokse . 

• 
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Tabell 3. 

Antall hunndyr i de ulike aldersklasser i en MOET populasjon 

(Etter Smith 1982). 

Alder i år 
Kontrakt- 

0-1 1-2 2-3 3-4 4-5 paringen 

Ar Kalver Drektige 1.lakt. 2.lakt. 3.lakt. ved MOET 

1 15 

2 128 15 

3 128 128 10 

4 88+50* 128 128 10 

5 88+50* 128 128 MOET 32** 

6 128+100* 128 128 MOET 32** 32 

7 128+100* 128 128 MOET 32** 32 

* Avkom etter vanlig reproduksjon fra kyr som ikke ble 
selektert for superovulasjon. 

** De beste 32 kyr selekteres for superovulasjon i de senere 
generasjoner 

MOET-systemet ser spesielt interessant ut under forhold der en 

har dårlig utbygd kukontroll, slik at en har problemer med å 

gjennomføre avkomsgranskinger. På den annen side kan det synes 

tvilsomt om en allerede har så gode tekniske resultater ved 

superovulasjon, at en kan satse et avlsopplegg fullt og helt 

på dette. 

Nå innebærer MOET en sentralisering av storfeavlen i en hittil 

ukjent grad. Et avlsopplegg som innebærer at alt salg av 

avlsokser blir overlatt til en livdyrprodusent, vil utvilsomt 

bli vanskelig å markedsføre. 
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Denne sentralisering blir imidlertid tillagt positiv vekt av 

Nicolas og Smith, idet de konkluderer med: "Finally and 

perhaps the most important in achieving the responses possi­ 

ble, the breeding and selection would be under control of a 

single agency, so that selection differentials on defined 

breeding criteria could be realized in practise." 

Ellers er selvsagt et så sentralisert foredlingsopplegg 

beheftet med risiko på grunn av sykdom, som følge av uhell, 

eller på grunn av feilaktige disponeringer. 

Den vinningen som skulle ligge i nedbyggingen av kukontrollen 

er vel også tvilsom. Her i landet f.eks. har tilslutningen til 

kukontrollen fortsatt å stige lenge etter at en kom opp på det 

nivå som var nødvendig for samvirkeavlen. 

Elvhaug (1982) er de fordeler bonden har 
Som påvist av 

av kukontrollen 
såvidt store at selv om en ikke tar med de avlsmessige for­ 

deler, vil en likevel ha dekning for kontrollutgiftene. 

En avgjørende svakhet ved MOET-systemet er at en ved å sløyfe 

avkomsgranskingene får problemer med å få tatt omsyn til 

egenskaper med spesielt låg arvbarhet (sjukdoms-egenskaper, 

enkelte komponenter ved fruktbarheten osv.) MOET-systemet kan 

likevel viser seg å være aktuelt for private firmaer som 
ønsker å gå inn i storfeavlen. 

Når en, på tross av disse innvendinger, har gått såvidt mye 

inn på dette MOET-opplegget, er det fordi dette forslaget kan 

vise seg å bli forløperen til de avlsopplegg som blir aktuelJe 

ved det tidspunkt at splitting av embryo (kloning) eventuelt 

introduseres i praktisk husdyravl. Denne problematikken vil 
bli drøftet nærmere i Kapittel II . 

• 
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II. KLONING 

"Sexual reproduction isa game of chance" 
(G.E.Seidle 1980). 

"Nevertheless, sexual reproduction has nearly always been 
the winner in evolution" 
(Maynard Smith 1978). 

Gametene inneholder som kjent bare en tilfeldig halvdel av de 

alleler vi finner hos henholdsvis mor og far. Dette resulterer 

i et tilnærmet uendelig antall genkombinasjoner. Den kjente 

reproduskjonsfysiologen Seidle har derfor dekning for sin 

påstand om at kjønnslig formering er et "sjansespill". 

Denne mangfold av genetiske kombinasjoner er på samme tid en 

"assuranse" for at det blant avkommet er genotyper som har 

muligheter for å overleve . 

• 
Avlslæren er som kjent i alt vesentlig opptatt av mulighetene 

for å kunne redusere frekvensen av ugunstige genkombinasjoner 

blant avkommet. For dette formål er det utviklet avanserte 

seleksjonsmetoder som jevnt og sikkert endrer genfrekvensen i 

ønsket retning, Vi kjenner imidlertid ikke metoder der vi i 

kombinasjon med kjønnet formering er istand til å eliminere 

den genetiske variasjon blant avkommet. 

Kloning av pattedyr. Kjønnet formering er åpenbart viktig når 

det gjelder å oppnå en tilpassing til miljøforholdene, men 

bidrar også til økt fitness og dermed evolusjon. 

Med dette som bakgrunn kan det virke noe eiendommelig med den 

store interesse vi i de senere år har fått når det gjelder å 

utvikle metoder for kloning av pattedyr (husdyr). 

Ordet klon har vi fått fra gresk språk. Med en klon forstår en 

et ungt skudd eller en kvist. Dette ordet har fått ulike 

meninger, bl.a. ikke-kjønnet formering, noe som resulterer i 

genetisk sett identiske individer . 
.. 
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Når en i snever betydning snakker om kloning av pattedyr, 

mener en transplantering av cellekjerner fra somatiske celler 

til en oocytt eller et embryo som består av bare en celle. 

Ikke-kjønnet formering eller kloning i videre betydning skjer 

naturlig hos pattedyr når embryo deler seg og gir opphav til 

eneggede tvillinger og kanskje endog eneggede trillinger. 

Det er flere metoder for kloning i den videste betydning av 

begrepet, - nemlig at en oppnår genetisk sett identiske 

individer. Vi skal i det etterfølgende drøfte noen av disse 

formeringsmetoder. 

A. PARTHENOGENESE (jomfrufødsel) 

Med parthenogenese forstår vi formering uten at avkommet 

mottar noen gener fra spermier. 

Dette er en kjent formeringsmetode hos lågerestående arter. 

Det er ellers påvist hos en rekke hvirveldyr, men dog ikke hos 

pattedyr. 

Parthenogenese er kjen~ hos kalkun,men vi må til krypdyrene 

eller fiskene før denne forrneringsform blir mer vanlig. 

I samband med utviklingen av eggcella er det på flere stadier 

hvor utviklingen i retning av normal haploid kjønnscelle kan 

forstyrres, slik at vi ender opp med en diploid sekundært 

oocyt. ( Se fig. 7) . 

Planmessig framstilling av parthenogenese ved en systematisk 

undertrykkelse av reduksjonsdelinga (mitosis) ville kreve en 

grundig kunnskap til mekanismen bak selve reduksjonsdelinga. 

Undertrykking av reduksjonsdelinga og samtidig aktivering av 

oocyten slik at den utvikles selv om den ikke smelter sammen 

med sperm, ville kunne bli en ideell metode for kloning. 
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Den aktivering som skjer i samband med befruktningen gjør at 

oocyttene hos de fleste hvirveldyr er på vei bort fra den 

kviletilstand (metabolisk) som gametene har befunnet seg i. På 

dette tidspunkt er det 2: pollegeme skjøvet bort, og foster­ 

utviklingen starter (Fig. 8). Slik utvikling kan starte selv 

uten tilstedeværelse av sperm, men det sperm som medvirker til 

befruktningen er vanligvis det som setter igang prosessen. En 

metode for å oppnå parthenogenese er å nytte spermier som 

gjennom bestråling har fått ødelagt sin arvemasse. Denne 

metode for gynogenetisk fremstilling av haploider har vært 

nytte"t i avlsforsøk med laksefisk (Refstie og medarbeidere 

1977). 

I/ 

Slik gynogenese kunne også tenkes nyttet hos pattedyr, men da 

fortrinnsvis ved in vitro befruktning, men hittil er det ikke 

oppnådd positive resultater ved denne metoden . 

• 
Hos mus har en oppnådd befruktning ved bruk av bestrål te 

spermier, men det har re sul tert i abnorme fostre. Hvis en 

derimot bestråler spermiene sterkere har de ikke vært istand 

til å aktivere eggcella slik at celledelingen starter. 

Hittil er det ingen som ved hjelp av bestrå~ing av spermiene 

har lykkes med å fremstille parthenogenese hos pattedyr, men 

forskerne mener fortsatt at dette burde være mulig. 

Det har vært forsøkt en rekke kjemiske midler for fremkalling 

av parthenogenese hos pattedyr, men stort sett har de alle 

slått feil. At pattedyrene er de eneste hvor det ikke lykkes å 

frembringe par t.heoqene sej indikerer at det av evolusjonsmessige v 
årsaker kan være utviklet en barriere som hindrer partheno­ 

genese. Det er i denne sammenheng blitt antatt at spermiene i 

tillegg til aktiveringen av egget og medvirkning til arvemas­ 

sen også har en tredje oppgave, nemlig å medvirke til et 

normalt diploid individ. 

Denne hypotesen har vært forsøkt testet ved åta bort spermier 

etter at de har trengt inn i og aktivert eggcella, men heller 

ikke dette leder til parthenogenese. 
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B. IDENTISKE (ENEGGEDE) TVILLINGER 

• Eneggede tvillinger, trillinger osv., er eksempler på at 

kloning forekommer også· hos pattedyr. Identiske tvillinger 

oppstår ved at en befrukta eggcelle deler seg i to celler som 

hver for seg utvikles til et individ. Det er en slik deling av 

embryo på 2.- eller 4.-cellestadiet som nå gjøres ved teknisk 

inngrep og altså er en form for kloning. 

Ved å studere kjønnsproporsjonen blant tvillinger er det mulig 

å få et estimat av frekvensen av eneggede tvillinger. Hvis vi 

ikke har eneggede tvillinger og kjønnsproporsjonen er 0, 5, 

skulle frekvensen av likekjønnede tvillinger (L) være lik 

frekvensen av ulikekjønnede tvillinger (U). På grunn av 

tilfeldigheter og på grunn av fosterdød vil en i praksis kunne 

ha avvik fra dette 1:1-forholdet uten at det skyldes forekomst 

av eneggede tvillinger. 

Hvis N er det totale antall tvillingpar; kan en estimere V 
frekvensen av eneggede tvillinger mut fra formelen: 

m = (L-O)100/N 

Denne formelen forutsetter at kjønnsproporsjonen er 0,5, men 

feilen på estimatet av~ er ubetydelig sålenge kjønnspropor­ 

sjonen ligger innenfor intervallet 0,485 til 0,515.*) 

Bulmer (1970) har på samme måte utviklet formelen for estimer­ 

ing av frekvensen av monozygotiske og frekvensen av dizygot­ 

iske trillinger. Resultatet fra en slik studie over kjønns­ 

proporsjonen, samt frekvens av monozygotiske tvillinger og 

trillinger hos sau er gjengitt i tabell.4. 

*) Hos mennesker er ca. 5% av de likekjønna tvillingparene 
enegget, det tilsvarende tall er hos storfe ca. 7%. 
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Tabell 4. Kjønnsproporsjon samt frekvensen av monozygotiske 
tvillinger og trillinger (Skjervold 1979). 

Burd Antall 

Enkeltlam 1974-77 

Tvillinger li 

88658 

158508 

Kjønnsproporsjon 

49,23±0,16 

48,97±0,09 

Trillinger " 15097 48,7l~9J23 

Av de likekjønna tvillingparene er 0,91% monozygotiske 
li li trillingparene er 0,55% li 

De første forsøk på å dele embryoer med sikte på kloning ble 

gjort av Seidel 1952. Han del te (knuste) 2-celle-embryo hos 

kanin og overførte de til hunner og fikk normal fosterutvik­ 

ling og levende-fødte unger. 

Senere er det utviklet en teknikk med mikrokirurgi for deling 

av 2-celle-embryo· (Moustafa og Hahn 1978). 

Delingen skjer ved hjelp av to mikromanipulatorer (Leitz), som 

er koblet til et spesielt mikroskop. Ved hjelp av dette 

instrument kan en ved mikropipetter skille cellene fra 

hverandre. 

Slike adskilte celler plasseres i en "surogat~zona pellucida", 

nemlig i et agarmedium. Etterpå deponeres disse cellene i 

børen for noen dager. I løpet av denne tida begynner de å 

vokse samtidig som de skiller seg med overtrekket av agar. På 

dette stadium greier embryoene seg uten zona og de kan trans­ 

planteres til det hunndyret der fosterutviklingen kan skje. 

Siden 1980 er det ved hjelp av denne teknikk foretatt et stort 

antall slike manipuleringer innenfor både storfe, sau og hest. 

Separeringen av celler kan også gjøres på 4- og 8- "cellesta­ 

diet". Dette er i real i teten kloning i vid forstand. Slik 

teknikk kan ha betydning for fremstilling av genetisk like dyr 

for forsøksformål. 

Det er også antydet at slik form for ukjønnet formering kunne 

få praktisk betydning i noen husdyrarter. Med slik metodikk 

• 
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• 

kunne en således tenke seg å legge inn ett av fosteranleggene, 

mens de andre dypfryses. Bare i de tilfeller hvor det første 

individet viser en tilfredsstillende fenotype) er det så (.,/ 

aktuelt å utvikle de identiske genotyper som har vært fryse­ 

lagret. 

Denne forskningen kan få betydning for den videre utvikling 

innenfor bioteknikken, men den umiddelbare praktiske (avlsmes­ 

sige) nytte synes avhengig av om en kan splitte igjen og igjen 

etter som enkeltecellene har utviklet seg til 4- eller 8- 

cellestadiet. 

Dette er en såvidt arbeidsintensiv metode at den neppe i 

nær framtid kan bli økonomisk regningssvarende innenfor selve 

husdyrforedlingen. Den genetiske gevinst ved en slik metode 

synes relativt liten jevnført med kostnadene . 

• 
Derimot er det ikke usannsynlig at det vil kunne lønne seg med 

en slik produksjon av monozygotiske tvillinger, trillinger 

eller firlinger for bruk i f6ringsforsøk. 

C. FREMSTILLING AV FULLSTENDIGE HOMOZYGOTER VED HJELP AV 

KLONING. 

I kreft-terapien er det i de senere år nyttet en cellegift 

Cytochalasin B som har den egenskap at den hindrer celledel­ 

ing, mens delingen av cellekjernen skjer som normalt (se s.35 

Dette stoffet vil således kunne resultere i kromosomfordobling 

(tetraploid). 

Snow (1973) publiserte et arbeide der han behandlet 2-celle­ 

embryo med Cytochalasin B, og fant i noen tilfeller celler med 

to kjerner. Etter første celledling ble så Cytochalasin B 

vasket bort og celledelingen fortsatte med dobbelt sett av 

kromosomer, slik at en fikk tetraploide fostre. 

Disse resultater med bruk av Cytochalasin B ledet til forsøk i 

retning av å produsere diploide med utgangspunkt i haploide, - 

altså med utgangspunkt i egg og sperm. Hvis dette lot seg 

.. 
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gjennomføreJville vi få individer som var fullstendig homozy­ 

gote. Slike individer ville være bare hunnkjønn fordi homozy­ 

gote YY-genotyper er letale. 

Hvis vi kan kalle et enkelt hunndyr for en linje, ville en hos 

mus kunne produsere en fullstendig homozygot linje i løpet av 

3 uker, mens det tar mange år å få til dette gjennom systemat­ 

isk innavl. 

Alle eggene til en slik homozygot ville selvsagt være ident­ 

isk. Hvis en derfor gjentar denne behandlingen av eggene med 

etterfølgende transplantering av de kromosomfordobla eggene, 

skulle en på denne måten kunne få en pattedyr-klon. Denne 

teknikken er illustrert i Fig. 3. 

Pov.en a La Le t; for en slik metodikk på arter med lange genera­ 

sjonsintervall er meget interessant. 

t 

Figur 3 

(j) (i) 
Produksjon av homozygote 
diploide embryo. Venstre @ side illustrerer hva som 

Q ,J skjer normalt ved utvikling 
V.V ,..-;9 O:(\e av et foster. Den store 

ONA .syntese "'r"''t>}'rj sirkel illustrerer (egg) - 

(i) 
cella, mens den lille 
sirkel illustrerer kjernen. 
Innen de små sirkler er 
merket hvilket kjønn DNA- 
inneholdet stammer fra. 
Høyre side viser de ulike 
trinn i retning av utvik­ 
lingen av et homozygot 
diploid embryo. Som en ser, 
fjerner en en av pronuclei 
(pro-kjernene) ved hjelp av 
mikrokirurgi før den første 
normale celledeling (mito­ 
se) . 
Så settes det til Cyto­ 
chalasin B som resulterer i 
kjernedeling, men ikke i 
celledeling. Etterpå 
fjernes dette stoffet og 
vanlig celledeling resul­ 
terer nå i diploide celler, 
men alt DNA stammer fra 
mora. (Etter Brackett og 
medarb. 1981). 

.DNA .syntese 
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Teknikken ved fremstilling av homozygoter. 

Den kirurgiteknikk som nyttes ved slik fremstilling av homosy­ 
goter er ikke vesens forskjellig fra den som nyttes i kloning, 
- altså ved transplantering av cellekjerner. (Ses. 112 b). 

Det nyttes to mikromanupulatorer som holder pipettene som kan 
beveges innenfor petriskåla der egget er plassert. En av 
pipettene nyttes for å holde egget på plass når en med den 
andre pipetten går gjennom zona pellucida for f.eks. å suge ut 
den ene prokjernen. Det er understreket at det er viktig å 
nytte svært tynne pipetter, - og det rådet synes logisk. Det 
er ellers nevnt at det er vanskeligere å oppdage og å fjerne 
prokjerner fra egg hos storfe og hos svin. Dette fordi det er 
en slags plommefarge hos cytoplasma. 

De egg som en nytter for slike eksperimenter er oppsamlet noen 
få timer etter befruktningen, på det tidspunkt er de to 
kjerner mest synlig. 

Før en starter inngrepetJfjernes de omkringliggende celler ved 
hjelp av en svak kjemisk oppløsning. Membranen til prokjernene 
er elastisk og ganske sterk, slik at de kan suges ut av 
cellemembranen uten å sprekke. 

Behandlingen med Cytochalasin B varer noen timer og etterpå 
starter den celledeling som resulterer i diploid embryo. In 
vitre kan disse utvikles fram imot morulastadiet, men da må de 
transplanteres. 

Det er allerede tusener av eggceller fra mus som har vært 
behandlet på denne måten, men bare et lite antall har resul­ 
tert i avkom. Inntil midten av 1981 var det bare Hoppe og 
Illmensee (1977) som hadde dokumentert positive resultater ved 
slik teknikk. Disse forskerne hadde fått 7 museunger som 
resultat av slik kloning. Det var her nyttet hanner med en 
dominant fargetegning, slik at en helt sikkert kunne identi­ 
fisere de ungene som ikke hadde noen far! 

To av de 7 ungene stammet fra den prokjerne som kom frasperm. 
Halvparten av spermiene er jo bærere av X-kromosomer, og når 
det skjer en kromosomfordoblin<:t,får vi et hunnlig avkom som i 
dette tilfelle har far men ikke noen mor. 

De andre 5 avkom nedstammet fra den prokjernen som tilhørte 
egget. Dette viser at begge prokjernene kan fordobles og gi 
opphav til diploid avkom. Disse dyrene har senere formert seg 
på normal måte. 

Teoretiske begrensninger 

Det forhold at en ikke har hatt større tilslag i form av 

levende unger kan ha sin årsak i den fullstendige homozygoti 

vi har hos slikt avkom. Det faktum at en i alle fall har 

lykkes, viser imidlertid at vi her har har en metode for 

fremstilling av absolutt identiske avkom. 

I/ 

V 

• 

• 
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I de forsøk som er referert ble det nyttet dyr fra innavlede 

muselinjer. En må anta at problemene med letale i samband med 

fullstendig homozygoti vil være betydelig større hos husdyr 

der en ikke har sterktinnavlede linjer. 

Hvis imidlertid slik metodikk ble forholdsvis rimelig, ville 

vi her ha en unik metode når det gjelder studier i økt grad av 

homozygoti. Etter som en her opererer med bare det ene kjønn, 

er det selvsagt ikke mulig å vedlikeholde en slik homozygot 

linje uten å gå veien om bioteknikk. 

D. KLONING VED OVERFØRING (TRANSPLANTERING) AV CELLEKJERNER 

t 

Kloning ville representere det virkelige store gjennombruddet 

avlsmessig sett, om vi kunne transplantere somatiske celle­ 

kjerner fra selekterte dyr til zygoter der en samtidig fjerner 

prokjernene. Det er denne form for bioteknikk den amerikanske 

journalisten D. Rorvik fantaserer om i sin bok "In his Image, 

- the cloning of a man". Det er dette aspekt ved kloning som 

har ført til de etiske innvendinger mot kloning. 

Nå er imidlertid saken den at en ikke oppnår vekst av celler 

som har fått transplantert somatiske cellekjerner. Årsaken til 

dette er at en hos differensierte celler bare har en del av 

genene i aktiv fase, mens størsteparten av genene (en antar 

ca. 90%) er "slått av". 

Uten at en kunne bli istand til å retardere den differensier­ 

ingsprosess som har skjedd, har en heller ikke til disposisjon 

de genetiske koder som er ansvarlig for vekst og utvikling av 

et nytt individ. Det finnes grundige utredninger som konklu­ 

derer med at det ikke synes sannsynlig at en kan bli istand 

til å oppnå vekst av celler hvis deres cellekjerner erstattes 

med cellekjerner fra differensiertE:?, somatiske celler. 
(Talmage 1979, Sakano et al. 1980). 

Det lengste en hittil har kommet i denne sammenheng er de 

resultater som er oppnådde av Illmensee og Hoppe (1981). Disse 

forskerene gjorde følgende: (Se fig. 4). 
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Figur 4. 

Illustrasjon av kloning ved transplantering av cellekjerner 
fra en blastocyst til et befrukta egg der en samtidig har 
fjernet de to prokjerner. Etter Illmensee og Hoppe (1981). Se 
videre tekst side 41 og 43. 

1. Ved hjelp av mikrokirurgi samlet de opp celler fra 
blastocyster hos mus. 

2. Ved en spesiell behandling fikk de cellene til å skille 
lag slik at cellekjernene opptrådte enkeltvis. 

3. En slik cellekjerne ble ved mikrokirurgi plassert i en 
befrukta eggcelle fra en annen mus, samtidig fjernet en 
begge de to prokjerner (den som stammer fra egget og den 
som stammer fra spermier). 

4. Slike eggceller med nye cellekjerner ble dyrket i næring­ 
substrat. 
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Når celledelingene hadde kommet så langt at embryo var 
komnunet til blastocyt-stadiet ble disse embryo transplan­ 
tert til en tredje mus som bar fram ungene. 

Illmensee og Hoppe fikk ved hjelp av denne metodikk 3 levend­ 

fØdte unger. En har senere ved omfattende analyse av kropps­ 

proteinene vært istand til å bevise at disse 3 dyra genetisk 

sett er lik embryoene til mus nr. 1, det er altså bevist at 

det har skjedd en kloning. 

Dette er den første vitenskapelige beretning om kloning av 

pattedyr ved hjelp av transplantering av cellekjerner. 

Forskerne er selvsagt opptatt av mulighetene for å kunne 

basere kloningen på cellekjerne fra individer som har kommet 

så langt i sin utvikling at en har kunnet vurdere deres 

fenotype (genotype) for økonomisk viktige egenskaper. 

Det kan muligens finnes en utvei ved å ta cellekjernen fra 

spermatogonier. Dette er diploide celler (Fig. 5) som er 

morceller for spermiene og som muligens ikke er differensierte 

på samme måte som vanlige somatiske celler. DiBernardio og 

Hoffman har gjort forsøk meda overføre slike cellekjerner hos 

frosk. De fikk imidlertid ikke noen utvikling av de celler som 

hadde fått transplantert cellekjerne. 

Det finn es ennå ingen forsøk der det har lykkes med trans­ 

plantering av cellekjernene fra spermatogonia, men en kan 

kanskje ikke helt utelukke mulighetene for at slik kloning 

lar seg gjennomføre i framtiden. 
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Figur 5. 

Umodne sædceller (spermato­ 
gonier) i testikkelen deler 
seg ved mitose og blir til 
primære spermatocytter. 
Disse deler seg ved meiose 
og blir dermed sekundære 
spermatocytter.Ved en 
meiose deler hver spermato­ 
cyst seg i to spermatider 
som endelig modnes .til 
spermier (etter Amundsen 
1977). 

E. AVLSOPPLEGG I TILFELLE DET I PRAKSIS BLIR MULIG MED SPLIT­ 

TING AV EMBRYO (KLONING) . 

• 
Selv om vi som tidligere nevnt kan se bort fra mulighetene for 

å kunne klone somatiske celler, kan kloning basert på splitt­ 

ing av embryo likevel bli av stor avlsmessig betydning. 

Utviklingen er nå kommet så langt at vi kan tenke oss at 

celler fra splitta embryo, etter at de i vekstsubstrat har 

startet celledeling, igjen og igjen blir splitta. Vi vil da 

med utgangspunkt i ett eneste embryo kunne få en klon som 

består av et stor dyretall, altså en stor gruppe genetisk sett 

identiske dyr. 

Hvis vi tenker oss at en splitter embryo på 4-cellestadiet, og 

rekner med at 3 av 4 celler starter deling i vekstmediet, og 

rekner (romslig) med en uke mellom hver splitting, vil vi 

etter 10 uker kunne ha en klon på over 59 tusen fostre for 
dypfrysing eller transplantering. 

Nå vil en før en starter oppformeringen av embryo måtte foreta 

kjønnsbestemmelse. Dette kan ifølge Bretteridge og medarbeid­ 

ere (1981) skje ved en alder av 15 dager. 



45 

• 

For storfekjøttpropduksjonen kan det meget vel bli aktuelt å 

lage hanndyr-kloner. Meget nærliggende ville det da være å 

krysse med sikte på en maksimal utnyttelse også av heterosis­ 

effekten og splitte slike·fostre. 

Ved bruk av slik kloning kan en se tre ulike trinn når det 

gjelder muligheter for genetisk framskritt. 

1. Det første trinnet, - det første framskrittet, har en 

gjennom utvalget av foreldre til det embryo en splitter. 

En vil her få en avlsframgang presis den vi oppnår når vi 

selekterer dyr for eliteparinger. Rekner vi med den 

seleksjon vi har bak eliteparingene her i landet, skulle 

disse embryo ha en genotype for mjølkeavdrått som ligger 

ca. 8% over populasjonsmidlet (Syrstad 1974). Med en 

avlsframgang på 1, 3% pr. år betyr det at disse embryo 

genetisk sett ligger ca. 6 år foran populasjonsmidlet 

(Fig.6) 

2 • 

• 

Den andre fase av avlsframgangen kommer gjennom seleksjon 

blant de kloner vi startet med. 

Når det gjelder valg av testingspolitikk for kloner møter 

vi et velkjent problem innenfor popul~sjonsgenetikken. 

Det gjelder å finne fram til det optimale testings/selek­ 

sjonsopplegg. 

De variable vi står ovenfor er: 

- Testingskapasitet. Det totale antall dyr som kan 
testes. 

- Antall kloner 

- Arvbarhet. NB! Arvbarhet i videste forstand. (H2) 

Smith (1982) har beregnet at ved en testingskapasitet på 

10.000 dyr og med H2=0,3 vil en ved et optimalt selek­ 

sjonsopplegg komme til å selektere kloner som ligger 1,68 

fenotypiske standardavvik over middeltallet for de 830 

kloner som testingen omfattet.* ( se neste side) Dette 

tilsvarer det en ved et rasjonelt seminopplegg kan greie 

på 15-18 år (Figur 6) . 

• 

Kopiering 
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3. Den tredje fase i dette genetiske utviklingsarbeide 

består i sammenparing av selekterte kloner.I denne 

sammenheng er det nærliggende å tenke seg et MOET-system 

slik vi har beskrevet side 25. 

Vi antar at så snart en har testet klonene, velger en ut 

et begrenset antall av dem. Disse blir (i år 4) paret med 

sikte på å gi basispopulasjonen for videre avlsmessig 

framgang (både additivt og ikke-additivt!). 

Etter som vi ikke kan pare sammen "ku-kloner" må en nytte 

en av følgende to alternativ: 

a) Pare hunndyr fra de utvalgte kloner med de absolutt 
beste av de avkomsgranska okser som finnes. 

b) A utvikle hanndyr-kloner gjennom indirekte seleksjon 
for viktige maternale karakterer (f.eks. 
mjølkeavdåttsevne). 

Ved "år 8" skulle vi slik det er vist i Fig. 6 være i 

full gang med MOET-opplegget. Hvis dette opplegget'-. 

virkelig gir en avlsmessig framgang pA 2,3% pr. år, 

skulle fostertransplantering i kombinasjon med kloning, 

kunne gi muligheter for en sterk effektivisering av 

avlsarbeidet. 

V 

*Vikan i dette tilfelle bruke formelen til Robertson 
(1957) utviklet for avkomsgransking. 
Estimert avlsframgang angitt i genetiske standardavvik 
blir: 

iH2'Vn/l+(n-l)H2 

(~G) g 

~G = g 
der i= standardisert seleksjonsdifferanse 

n = det optimale antall testdyr pr. klon. 
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Figur.6. 

Skisse av mulig avlsframgang i tilfelle vi kan gjøre bruk av 
både embryotransplantering og splitting av fostre (kloning). 
Skissen er basert delvis på tall fra Nicholas og Smith (1983). 

En kan su:mr.1.ere opp de mulige fordeler og mangler ved kloning 

slik: 

Fordeler 

1. Kloning gir muligheter til å eliminere genetisk varia­ 
sjon. 

2. Kloning er en rask metode for produksjon av innavlslinjer 

3. Det kan teoretisk sett bli mulig å dele opp embryo, slik 
at en får 4-8 kopier. Ved å fryse de fleste inntil en 
kjenner fenotypen til noen av dem, kan en så konsentrere 
produksjonen om de beste dyr. 
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Hvis splitta embryo etter at cellene 
substrat og startet celledeling, igjen 
splitte, blir det mulig å opp formere 
basere avlsopplegg på dette. 

5. Kloning gir muligheter til å estimere innavlsdepresjon 
hos komplette homozygoter. 

har vært i vekst­ 
og igjen lar seg 
store kloner og 

6. Kloning gir muligheter for forutbestemmelse av kjønnet. 

Mangler 

1. Meget lavt tilslag. 

2. Metodene er vanskelige rent teknisk og sannsynligvis 
meget kostbare. 

3. Enkelte av metodene resulterer bare i hunnkjønn. 

4. Umulig (foreløpig) 
celler. 

å nytte kjerner fra differensierte 

V 

• 

Så lenge en ikke kan trasplantere kjerner fra differensierte 

somatiske celler vil en ikke ha noe skikkelig begrep om 
✓

fenotypeverdien, eventuelt genotypen til donor (det dyr cellen 

stammer fra). En mangler således det viktigste argument for 

eventuelt i framtida åta i bruk en slik formeringsmetode i 

husdyravlen. 

.. 



49 

LITTERATUR 

• Amundsen, E. 1977. Mennesket, Kroppen og Livet. Tiden Norsk 
Forlag. 

Barckett, B.G., Seidel, G.E. og Seidel, S.M. 1981. New Techno­ 
logies in Animal Breeding, Academic Press 1981. 

Betteridge, K.J., Hare, W.C.D. and Singh, E. 1981. New Techno­ 
logies in Animal Breeding, Academic Press, N.Y. 

Bulmer, T.M. 1970. The Biology of Twinning in Man. Clarendon 
Press, Oxford. 

Ginzburg, L.R. 1979, Theor, Popn, Biol. 15, 264-267. 

Hoppe, P.C. and Illmensee, K. 1977. Proe. Natl. Acad. Sei. USA 
74, 5657-5661. 

Illmensee, K. and Hoppe. P.C. 1981. Cell 23, 9-18. 

Maynard Smith, J. 1978. "The Evolution of Sex". Cambridge 
Univ. Press. London and New York. 

Modlinski, J.A. 1978. Nature (London) 273, 466-467. 

Moustaf a, L. A. and Hahn, J. 1978. Dtsh. Tieraerztl. Wochen­ 
chr. 85, 242-244. 

Nicolas og Smith, 1983. J. Dairy Sei. (under trykking). 

Refstie, T., Vassvik, V. og Gjedrem, T. 1977. Induction of 
polyploidy in Salmon by Cytochalasin B. Aquaculture 10. 

Robertson, A. 1957. Optimum group size in progeny testing and 
family selection. Biometrics. 

Sakano, H., Maki, R., Kurosawa, Y. Roeder, W. and Tonegawa, s. 
1980. Nature (London) 286, 676-683. 

Seidel, G.E. jr. 1980. Proe. 9th Int. Congr. Anim. Reprod. 
Artif. Insemin. Madrid, 2. 363-370. 

Snow, M.L.H. 1973. Nature (London) 244, 513-515. 

Talmage, D.W. 1979. Am.Sei. 67, 173-177. 



50 

III. BEFRUKTNING OG OVULERING IN VITRO 

Utviklingen av fostertransplantasjon spesielt innenfor storfe 

har re sul tert i økt forskningsaktivitet når det gjelder in 

vitra-befruktning (befruktning utenfor mordyret). 

Det er i de senere år innenfor laboratoriedyr (kanin, mus, 

rotter og hamster) vunnet mye erfaring med befruktning utenfor 

hunndyret. Det foreligger også beretninger om in vi tro be­ 

fruktning hos storfe, svin og sau, men slike eksperiment er 

som kjent også igang innenfor humanmedisinen • 

• 

Det foreligger beretninger om vellykkede forsøk med in vitra 

befruktning i kombinasjon med fosteroverføring hos kanin, mus, 

rotte, storfe og hos mennesker. Ifølge Brackett (1981) er det 

imidlertid bare hos laboratoriedyr en hittil har greidd å 

oppnå en tilfredsstillende befruktningsprosent ved befrukt­ 

ningen utenfor hunndyret . 

• Den største hindring i samband med utviklingen av in vi tro 

befruktning ligger i manglende kunnskap om den modningsprosess 

som skjer i spermiene før selve befrukningen kan skje. Det 
- 

gjenstår også mye forskning for å finne fram til de rette 

vekstmedium for de ubefrukta eggene. 

Det foreligger en rekke litteratursammenstillinger over 

forskningsaktiviteten når det gjelder in vitro befruktning. En 

viser i denne sammenheng til: Wi ttingham 1979, Yanagimachi 

1981, Meitzel 1978, Brackett 1980, 1981, samt Bavister, 1981. 

A. Behandling av eggcella 

Undersøkelsen viser at en oppnår de beste resultatene når en 

får samlet opp ovum (altså egg eller oocyt) straks før det 

tidspunkt at normal befruktning skulle skje. På dette tids­ 

punkt er egget i den andre metafase av meiosis (reduksjons­ 

deling), og egget er da snart fullt utviklet. Fig. 7 . 

• 
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Figur 7. 

For oversiktens skyld tar 
vi med et kjent fenomen. 
Umodne kjønnsceller (oogon­ 
ier) deler seg ved mitose 
og blir til oocytter. Før 
eggløsningen deler en 
oocytt seg ved meiose og 
blir til en sekundær oocytt­ 
med halvt kromosomantall og 
et pol-legeme. Ved befrukt­ 
ningen fører videre del­ 
ingen til utvikling av et 
modent egg og 3 rudimentære 
pol-legemer. 

Dette utviklingsstadium er karakterisert ved at follikkulære 

celler omgir eggcella. 

Forsøk har vist at det er viktig å registrere hormonprofilen 

når en søker å finne riktig tidspunkt for befruktningen. 

Spesielt viktig er det å kunne estimere kurven for det lutein­ 

stimulerende hormon (LH). 

Det ubefrukta egget er svært ømtåelig for endringer i tempera­ 

tur og for øvrige miljøfluktasjoner. Forsøkene med in vitro 

befruktning tar derfor utgangspunkt i å etterligne det miljø 

den hunnlige gamet har i tiden straks før naturlig befrukt­ 

ning. 

Det synes som det optimale miljø for utvikling av egget er 

svært likt det optimale miljø for utvikling in vitro av 

befrukta egg (se kapittel I). 
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B.Modning av spermiene 

Jevnført med egget som er modent for befruktning straks etter 

ovulasjonen, må spermiene før befruktningen gjennomgå en 

viktig modningsprosess. Denne modning finner normalt sted 

etter at spermiene er deponert i de hunnlige kjønnsorganer. 

Modningen av spermiene resulterer i en endring av spermienes 

membran, slik at det kan utskilles enzymer som påvirker 

eggcellens skall (Zona pellucida), slik at et sperm blir 

istand til å penetrere egget. 

Figur 8. 

Et modent egg består av kjerne og cytoplasma omgitt av plomme­ 
hinnen. Neste lag kalles Zona pellucida og ytterst ligger et 
løst cellelag (corona). På det tidspunkt sædcellene trenger 
gjennom disse lagene og når fram til eggets kjerne, skjer den 
annen meiotiske deling. Vi har derfor både 1. og 2. pol-legeme 
i cytoplasma. (Etter Amundsen 1977). 

Utviklingen av det miljø befruktningen skjer under in vitro, 

er ialt vesentlig skjedd gjennom prøve, - og feilmetoden. En 

har således gradvis fått kunnskap om hvordan en skal fjerne 

eller endre det overtrekk (coating) av proteiner som stammer 

fra sædplasma, - noe som er nødvendig for utvikling av spermi­ 

enes befruktningsevne (Brackett og Oliphant 1975) . 

• 
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C. Overlevingsevnen til in vitro befrukta egg. 

Selv om sædcellen har greidd å trenge gjennom Zona pellucida/ t,) 

er det ingen garanti for at vedkommende zygote vil starte en 

normal utvikling. 

Det er mye som tyder på at en ved befruktning utenfor hunnen 

ikke får den seleksjon av funksjonsdyktige sperm som en trolig 

har ved naturlig befruktning (Brackhett 1981). 

Ellers er det en kjennsgjerning at vi hos pattedyrene har en 

betydelig grad av fosterdød. Tapsprosenten ligger hos de 

fleste arter mellom 20 og 40, men hos mennesker er frekvensen 

av fosterdød endog høgre. 

Det meste av fosterdøden skyldes antagelig kromosomfeil 

(sammenstilling over dette spørsmål er gitt av Short 1979 og 

av Biggers 1981). Ellers er det påvist at vi ved in vi tro 

befruktning hos hamster får en forholdsvis stor proporsjon av 

polispermyi, - at flere sperm trenger inn i eggcella. Slik 

polispermy er derfor sannsynligvis en av årsakene til at en 

oppnår dårligere resultat ved befruktning in vitro. 

Det er ellers vist i forsøk med mus at det er genetiske 

variasjonsårsaker både når det gjelder spermienes og eggcellas 

evne til befruktning. Brackett ( 1981) nevner at en gjennom 

seleksjon i muselinjer over en 4 års periode har blitt istand 

til å øke tilslaget ved befruktning in vitro. 

Resultater. Proporsjonen (prosenten) av egg som er blitt 

befrukta og senere startet en normal celledeling er brukt som 

mål for de resultater som er oppnåpdd ved in vitro befrukt­ 

ning. 

Noe nevneverdig tallmateriale har en bare fra kanin og mus. I 

forsøk med kanin er resultatene forholdsvis dårlige, 18%, mens 

en hos mus i en rekke forsøk har vært oppe i 45-65% (for 

litteraturoversikt, se Brackett 1981) . 
•• 
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Misdannelser. Det har vært spørsmål om in vitro befruktning 

kan resultere i økt frekvens av misdannelser. Brackett (1981) 

viser i denne sammenheng til at det hittil er referert over 

5000 drektigheter der en har hatt in vitro befruktning. 

Resultatene fra disse eksperimenter indikerer i alle fall 

ingen slik økning i frekvensen av misdannelser. 

In vitro test av befruktningsevnen til spermier. Yanogimacki 

og medarbeidere ( 1976) har ved bruk av hamster-egg som er 

behandlet på en spesiell måte, utviklet en metode for å teste 

befruktningsevnen til spermiene. 

D. In vitro befruktning i praksis 

Forskningen omkring in vitro befruktning har bidratt til økt 

forståelse av spørsmål i tilknytning til reproduksjonen, men 

denne teknikk ser ikke ut til umiddelbart å få noen stor 

praktisk betydning innenfor husdyrbruket . 

• 
In vitre befruktning i kombinasjon med superovulasjon kan på 

lengre sikt muligens bli aktuell ved fostertransplantasjon, 

men hittil synes det ikke som in vitre kan konkurrere med in 

vivo verken når det gjelder selve befruktnin9en eller når det 

gjelder utviklingen av embryoene før transplantering. 

Det er vist i forsøk at egg som har vært oppbevart dypfrosset 

lar seg befrukte in vitro. In vitre befruktning kunne således 
\ 

tenkes kombinert med langtidslagring av egg (genbank). Nå lar 

det seg som kjent gjøre å oppbevare dypfrosne embryo, og 

nettopp det er kanskje vel så effektivt i samband med lang­ 

tidsoppbevaring av genetiske ressurser. 
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E. In vitro ovuler~ 

Det er også igang forskning med sikte på å kunne gjennomføre 

eggløsning in vitro. 

Slik forskning er motivert ved å kunne øke kunnskapen om den 

endokrine regul1-ing av vekst og utvikling av folikkel og egg. V 

Eggstokken inneholder som kjent opptil noen hundrede tusen 

egganlegg, mens bare noen få av disse utvikles til modne egg. 

Innenfor reproduksjonsfysiologien fantaseres det derfor 

omkring muligheter for modning av et mye større antall egg enn 

selv det en oppnår gjennom superovulering. 

En amerikansk forskergruppe (Kobayashi, Santulli, Wright og 

Wallach 1981) har nettopp lykkes med in vi tro ovulering hos 

kanin • 

•. Deres forsøksopplegg er skissert i Fig. 6 b. og kan i korthet 

beskrives slik: 

* Ovariene til kanin av den kvi te New Zealand-rasen 
ble operert ut pg plassert i et vekstmedium, 

* Til dette medium ble det tilsatt chorion gonadotro­ 
pine hormoner som regulerer vekst og uvikling av 
eggene. 

* 12 timer etter hormontilsettingen var det 75,5% av 
folliklene som hadde nådd normal størrelse. Eksperi­ 
mentet omfattet tilsammen 14 ovarier. 

* Disse in vi tro ovulerte eggene ble så lagt inn på 
hunner av homozygot svart-bellet hollandsk kanin. 
Disse hunnene var 12 timer før "insemineringen" med 
ubefrukta egg paret med Kvit New Zealand hanner 
(recessiv) 

Hos kanin initieres som kjent ovulasjonen av selve paringen, 
og det er et beslektet gonadotropin-hormon som dirigerer denne 
utviklingen. 

* 14 dager etter innleggingen av eggene ble det ved 
laparotomi foretatt en drektighetsundersøkelse 
(antall foster og deres plassering ble registrert). 

♦
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* 32 dager etter innleggingen ble det ført nøye 
kontroll med fødslene. 

Fra disse 14 ovarier ble det ovulert 56 egg som ble innlagt på 

tilsammen 6 para svarte hunner som vist i Figur 6 b. Disse 6 

hunnene nedkom med 36 unger og av disse var det 12 kvite. de 

hadde altså oppnådd en overlevingsprosent på 21 (12 av 56). 

Dette første vellykkede eksperiment med in vitro 

selvsagt ingen holdepunkter for antagelser om 

ovulering (noen gang) kan bli brukt i praksis. 

ovulering gir 

at in vitro 

Time Ovum donorQ HostQ Inseminator CJ 

0 hours 
I 
I 
I 
I 
I 
I 
I 
I 
I 

12 hours 
I 
I 
I 
I 
I 
I 

~~ 
' / ' / 

' / ,,, 
I 
I 

Cul!ure to M 2 I 

L Q~ 
Transfer ol M 2 ...,ti 

ova to host I I 
I 
I 
I 
I 
I 

Q~ 

Ovarlan re mov at and 
perlusion ( 100 IU hCG) 

QJ Ovulation 

Laparotomy 

Figur 6b. 

Forsøksopplegg ved in vitro 
ovulering hos kanin. Egg av 
Kvit New Zealand kanin 
ovulert in vitro ble lagt 
inn på hunner av svart 
beltet Hollandsk kanin som 
12 timer tidligere var 
paret med recessiv kvit 
hanne. (Etter Kobayashi og 
medarb. 1981). 

14 days 
I 

Lararotomy to 
alllrm lmplantat,ons 

I 
I 
I 
I 

o!ffi 
32 daya Cages obsørved 

!or olf spring 

• 
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IV. KJØNNSPROPORSJON - KJØNNSBESTEMMELSE 

En endring av kjønnsproporsjonen i ønsket retning ville, om 
det ble muligJfå enormt stor betydning innen husdyrbruket.Det v 
er derfor naturlig at dette spørsmålet er vist stor interesse 
innenfor forskningen. 

Innledning 

Mennesket har sannsynligvis 
hvilke fatorer som ligger 
kjønnet. 

til 
til 

alle 
grunn 

tider spekulert over 
for bestemmelsen av 

Så lenge en ikke hadde kjennskap til selve befruktningsproses­ 
sen1måtte det selvsagt være plass for en rekke hypoteser. I 
1677 oppdaget Leeuwenhoek og Hamm at sædvæsken inneholdt 
bevegelige legemer, mens eggcellen ble oppdaget av Baer først 
i 1828. 

Disse oppdagelser re sul terte ikke umiddelbart i noen forstå­ 
else av selve kjønnsbestemmelsen. I siste halvdel av forrige 
århundre forelå det imidlertid en rekke statistiske undersøk­ 
elser over forholdstallet for de to kjønn. De fleste undersøk­ 
elser viste at det ble født omtrent like mange hann- som 
hunnkjønn og at forholddstallet derfor var tilnærmet lik 
1:1.Det var derfor nærliggende å anta at kjønnet var en 
egenskap på linje med andre, og at det kunne være et enkelt 
arveanlegg som bestemte hvilket kjønn det skulle bli. Mendel 
har selv vært inne på denne teori i et brev til Nageli. 

I 1891 fant Hertig at det i enkelte sædceller var et kromosom 
mer enn i andre sædceller. Det samme ble påvist av McClung i 
1902, og han korn til den slutning at når halvparten av sædcel­ 
lene hadde et ekstra kromosom måtte det bero på at hannene 
hadde et kromosom mer enn hunnene. Denne antagelse viste seg 
senere å være feil. 

Det var den amerikanske cytologen E.B.Wilson som i 1905 klarla 
selve kjønnsbestemmelsen. Han arbeidet med en tege-art og fant 
at hannene hadde 13 kromosomer og hunnene 14. Hannene hadde et 
stort kromosom som manglet makker og som han kalte for X-kro­ 
mosomet, mens hunnene hadde 2 slike X-kromosomer. Senere ble 
det funnet at hannene hadde et ørlite kromosom som er kalt 
Y-kromosomet og som egentlig er makkeren til X-kromosomet. 

I mikroskcpet mente forskerne at de i 
hvert sperm s5 et i~~ivid (prc!ormasjons­ 
l~ren). [tter ttartsocker 1694. 
Observatorene har merket seg en blyghet 
selv hes diss~ srnA. 
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Tilfeldigheter 

Det finnes et utall av teorier om hvordan en kan endre kjønns­ 

proporsjonen, - forholdstallet mellom de to kjønn. I det 

17.årh. beskrev Drelincourt 276 "falske teorier" for endring 

av kjønnsproporsjonen og Gedder og Thomson som befattet seg 

med samme tema i 1901 fant at antallet teorier var fordoblet 

siden Drelincourt's bok kom ut. 

Mange av disse feilslåtte teorier bygger på at slikt som 

månens stilling, vindretning ved unnfangelse osv. skal ha 

avgjørende betydning for hvilket kjønn det blir. 

De fleste av de hypoteser som er satt fram om mulighetene for 

å kunne endre kjønnsproporsjonen grunner seg på avvik som i 

realiteten skyldes rene tilfeldigheter. 

En hvilken som helst teori om forutsigelse av kjønnet vil være 

rett i ca. 50% av tilfellene uansett hvor absurd den er. Dette 

kan illustreres ved følgende annonse: 

"Kalvens kjønn forutbestemmes 

Mot en avgift på kr. 10, - pr. ku påtar vi oss å forusi 
kalvens kjønn allerede ved insemineringen. I de tilfeller 
hvor forutsigelsen slår feil betaler vi tilbake kr. 
15,00. Informasjon om kyrnes navn samt avgiften kr. 10,00 
pr. _ku sendes Instittut for husdyravl, Boks 24, 1432 
As-NLH." 

Dette ser i første omgang ut til å være seriøst. Fikk vi 

imidlertid stor tilslutning kunne det bli penger av dette. 

På grunn av dette tilnærma 50:50-forholdet, vil en likevel en 

gang i blant i forsøk og undersøkelser få utslag som indikerer 

et "signifikant" avvik i forventa kjønnsproporsjon. Setter vi 

grensa til signifikans til 5%;vil vi i en av 20 undersøkelser 

kunne forvente "signifikant" utslag selv om hele utslaget 

skyldes tilfeldigheter. I årenes løp er det derfor som ventet 

funnet eksempler på avik i kjønnsproporsjonen som tilsynelat­ 

ende skyldes bestemte påvirkninger. 
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A. Forutbestemmelse av kjønnet 

En kan i prinsippet tenke seg fire ulike metoder for å kunne 

påvirke kjønnsproporsjonen i en bestemt retning, det er ved: 

"separering" av sæden 

transplantering av cellekjerner 

parthenogenese i kombinasjon med fjerning av 

prokjerner 

fusjon mellom oocytter. 

I det etter følgende skal vi se litt nærmere på disse metod­ 

ene. 

a. Separering av sperma på grunnlag av kjønnskromosom 

En separering 

som inneholder 

teoretisk sett 

(adskillelse) av spermiene i to grupper, - de 

X-kromosom og de som inneholder Y-kromosom kan 

tenkes gjort på grunnlag av en eventuell 
• forskjell når det gjelder: 

1. 
2. 

Overflateladning hos de to spermietyper (X og Y) 

~obilitet 

3. Immunforhold 

4. Resistens 

5. Spesifikkvekt 

I forsøk med sikte på å endre kjønnsproporsjonen har det vært 

nødvendig å gjennomføre et stort antall paringer/inseminer­ 

inger. Nå er middelfeilen på slike estimater såvidt store at 

hvis ikke endringer av kjønnsproporsjonen er betydeligJtrengs // 

det et stort dyretall for at endringen av proporsjonen vil 

være signifikant* 

* Hvis vi definere kjønnsproporsjonen som prosent hanner i 
populasjonen kan vi beregne middelfeilen (m) på 
kjønnsproporsjonen slik: m=1p(100-p)/n1der per 
kjønnsproporsjonen og ner antallet dyr (avkom). Som en ser 
må avvikene være ganske store om en på et dyremateriale på 
1000 dyr skal ha et signifikant avvik. 
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1. Overflateladnin~ 

Helt siden midten av 30-årene er det gjort forsøk med å 

adskille X og Y-spermiene på grunnlag av eventuell forskjell i 

elektrisk ladning. 

Hafs og Boyd (1971) gjennomførte en omfattende undersøkelse 

hvor de ved hjelp av elektroforese forsøkte å skille X og 

Y-sperm hos storfe og kanin. Sammenstillingen av deres forsøk 

viste ikke noe sikkert avvik fra forholdet 1:1. 

I Vest-Tyskland er det i et materiale på 10 tusen kalvinger 

gjort en test på en metode som J. Lang, USA har patentert. 

Metoden gikk ut på at en i elektroforetiske søyler (kolonner) 

fikk en separering i de spermier med positiv ladning (Y-kro­ 

mosomene) og de med X-kromosom (negativ ladning). Forsøket som 

er beskrevet av Hahn og medarbeidere (1975) resulterte ikke i 

noe avvik fra 1:1-forholdet . 

• 

Omtrent på samme tid ble det i Øst-Tyskland patentert en 

metode som garanterte 65% hannkjønn (Knaack og Nehring 1973). 

Patentrettigheter ble solgt til Nederland og Danmark, men ikke 

i noen av disse land kunne de senere påvise noen endring av 

kjønnsproporsjonen. 

2. Separasjon på grunn av ulik mobilitet. 

Det foreligger undersøkelser som viser at Y-spermiene beveger 

seg framover med en større fart enn X-kromosomene. 

Ericsson og medarbeider (1973) har forsøkt å utnytte denne 

forskjell i bevegelighet til å separere spermiene. De laget en 

fortynningsvæske av sermumalburnin med stor viskositet og 

hevdet at de i den øverste del av dette laget fikk opptil 80% 

Y-spermier. Inseminasjon med sæd fra den resterende del av 

sæduttaket skulle således kunne gi økning av antallet hunnlige 

avkom. 
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Ved gjentak av dette eksperimentet i Vest-Tyskland av Schill­ 

ing og Thormaehlen (1975) fant de ingen systematisk avvik i 

kjønnsproporsjonen. I den delen av substratet der viskositeten 

var stor, var det mest . Y-spermier og disse var på grunn av 

rr.ediets viskositet gått til grunne. Det ser likevel ikke ut 

til at denne ulike grad av mortalitet gir grunnlag for noen 

brukbar separasjon av X- og Y-sperm. 

3. Separering på grunnlag av immunologiske ulikheter 

Det er ikke usannsynlig at det kan være immunologiske ulik­ 

heter mellom de to typer av sperm, men ifølge Schilling (1971) 

er det ingen slike separeringsforsøk som har ledet til posi­ 

tive resultater. 

4. Resistensforskjell mellom de to typer av sperm 

Det har lenge vært antatt aJ" X-spermiene, fordi de har en v' 
større DNA-masse, kan være mer resistente ovenfor ugunstige 

miljøbetingelser og således kan ha lengre levetid. 

Det har i denne sammenheng vært gjort "stress-forsøk" ved å 

tilsette fortynningsvæsken organiske syrer, men de forsøk som 

er gjort innen humanmedisinen har ikke gitt noe belegg for at 

X-spermiene skulle ha lenger levetid under spesielt ugunstige 

miljøforhold. 

Schilling og Petac (1972) har gjennomført forsøk med "kjemisk 

stress" til kanin- og svinesæd. I de første forsøkene fikk de 

tydelige utslag i retning av økt proporsjon av hunndyr ved 

bruk av sæd som hadde vært stresspåvirket, men senere forsøk, 

i større omfang med oksesæd har ikke gitt signifikante utslag 
på kjønnsproporsjonen. 

5. Separering på grunnlag av ulik spesifik vekt. 

Det har lenge vært antatt av X-spermiene på grunn av det store 

X-kromosomet har større vekt enn Y.spermiene (se fotnote 
s.76). 
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Det har med dette som utgangspunkt vært nedlagt et betydelig 

arbeide i å kunne skille de to gruper av sperm ved sentrifu­ 

gering eller ved sedimentering. 

Det er særlig en forskergruppe under ledelse av E. Schilling 

ved Mariensee Forskingsstajon, Vest-Tyskland, som har gjort 

mye forsøk med sentrifugering. 

Ved bruk av avansert utstyr samtidig som en standardiserer 

temperatur, konsentrasjon osv. har Schilling og Thormaehlen 

(1976) greidd å komme opp i fraksjoner på hele 65-70% X­ 

spermier. 

Det er imidlertid den hake med dette at dennesperm-fraksjonen 

utgjør mindre enn 5% av hele sædvolumet, og det blir således 

en svært liten del av sæden som kan nyttes i praksis. 

Forskerne tror at alder og utviklingsstadium til sædcellene er 

medvirkende årsak til at fraksjoneringen ikke blir tydeligere. 

Det synes således heller ikke sannsynlig at en kan løse dette 

problemet ved hjelp av sentrifugering. 

Forsøk med sedimentering. 

Ved sedimentering skulle en i prinsippet kunne oppnå en 

lignende differensiering etter vekt av spermiene som det en 

oppnår gjennom sentrifugering. 

Øystein Joakimsen ved Institutt for husdyravl gjennomførte i 

årene 1973-74 en rekke eksperiment med sedimentering av 

oksesæd (En oversikt over resultatene er gitt i melding fra 

Husdyrforsøksmøtet 4.-5.februar 1975.) 

Joakimsen utviklet først en fortynningsvæske med en spesifik 

vekt og viskositet som skulle muliggjøre en separasjon av de 

to typer av sperm. 

En forventet at X-spermiene skulle sedimentere først og 

resultatet av sedimenteringen ble kontrollert ved avtapping av 
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3 ulike fraksjoner fra bunnskiktet. Videre ble det med pipette 

tatt ut en 4.fraksjon straks under overflata. Sæd fra hver av 

disse fraksjonene, samt en kontroll ble nyttet for insemina­ 

sjon. Dette ga de result~ter som er vist i tabell 5. 

Tabell 5. 

Kjønnsproporsjon ved inseminasjon av sæd sedimentert i ulike 
skikt. (Joakimsen 1975). 

Antall Registrert Kjønnsprop. 

Fraksjon insemin. kalvings-% (_% oksekalver) 

1 990 48,5 52,1 
2 1038 42,8 47,4 
3 1014 45,3 56,3 
4 1017 41,0 52,8 

Kontroll 10'73 47,1 55 _/' 7 

En skulle altså ha forventet en økning av kjønnsproporsjonen 

fra fraksjon 1 til fraksjon 4. En fant imidlertid ingen slik 

klar effekt. 

I de senere år er det kommet nye hjelpemidler for å kunne måle 

mengden av DNA, - nemlig flowcytometer. Dette instrumentet gir 

muligheter til å skille mellom X og Y-sperm på grunnlag av 

DNA-innholdet. 

Det er gjort pilotforsøk med dette på frosk, men metoden kan i 

alle fall foreløpig ikke nyttes på levende celler. 

Litteraturoversikter når det gjelder 
kjønnsproporsjonen er gjort av Beatty 

Betteridge (1978) og Short (1979). 

å kunne påvirke 

(1974), Hare og 

De forholdsvis beskjedne resultater som denne omfattende 

forskning ha ført til kan lede til en konklusjon lik den som 
Short (1979) kom til, nemlig: 

• 
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"Many workers have clairned to have separated X- from 
Y-bearing spermatozoa bya variety of techniques ranging 
from the ingenious to the incredible, and each year that 
passes seems to bringa new chaimant. The fact nobody has 
been able to conform any of these clairnant suggests that 
for the moment this separation must be ranked amongst 
Nature's impossibilities". 

6.Andre metoder for forutbestemmelse av kjønnet 

Under kapittel II (Kloning) har vi vært inne på metoder som 

samtidig med at en oppnår ukjønnet formering, også forut­ 

bestemmer kjønnet. 

Det gjelder: 

• Fjerning av prokjerne fra befrukta egg med etter­ 
følgende behandling med Cytochalasin B, slik at en 
får diploide celler (Parthenogenese). 

• Transplantering av cellekjerner, 
"fenokopier". 

produksjon av 

• Fusjon mellom to 
resultere i bare 
1978). 

oocytter. 
hunnkjønn. 

Dette vil 
(Soupart og 

selvsagt 
medarb. 

Felles for disse metoder er at de er såvidt arbeidskrevende og 

krever såvidt mye instrumenter at de foreløpig i alle fall 
ikke er av noen praktisk interesse. 

B. Prenatal bestemmelse av kjønnet. 

Det er en ganske omfattende forskning igang når det gjelder 

prenatal kjønnsbestemmelse. Denne forskning har så mange 

berøringspunkter med andre sider av bioteknikken at vi kort 
skal skissere de metoder som kan komme på tale. 

1. Kjønnskromatinmetoden 

Inntil kjernemembranen ligger det et mørkfarget legeme av en 

størrelse omkring 1 my som lar seg fiksere under cellens 

• 
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interfase, dette legeme kalles kjønnskromatin. Dette er også 

kalt for Barr's legeme og finnes i celler hos hunndyr, (dette 

legeme representerer det heterokromatiske, - inaktive X-kro­ 

mosom). 

Det var ved identifikasjon av kjønnskromatin at Gardner og 

Edwards (1968) ble istand til for første gang å bestemme 

kjønnet samtidig med selve transplanteringen. Senere er det på 

grunnlag av fostervannsprøver blitt mulig å bestemme kjønnet 

ved å fiksere kjønnskromatin i cellene. Det er også blitt 

mulig å bestemme kjønnet ved å identifisere selve Y-kromosomet 

i celler fra fostervannsprøver. 

Hos storfe, sau og hest er det meget vanskelig å kunne identi­ 

fisere kjønnskromatinet, dette fordi kromatinet har en granu­ 

lert struktur, men samtidig greier en ikke å identifisere 

Y-kromosomene for.di det hos disse arter ikke viser fluoresens. 

• 

2. Kjønnsbestemmelse på grunnlag av kromosomanalyse. 

Slik analyse er gjort på grunnlag av celler som er i metafase. 

Hvis vi finner celler som er i mitose er prepareringen enkel, 

hvis vi imidlertid ikke finner celler i mitose) må vi dyrke 

celler som så analyseres på riktig tidspunkt. 

u 

Denne analyse er imidlertid såvidt arbeidssom at selv øvde 

personer ikke greier å identifisere mer enn 6-7 kasus pr. dag. 

Bretteridge og medarbeidere (1981) har stilt sammen resultat­ 

ene fra 5 ulike laboratorier og disse viser: 

Av tilsammen 353 embryo på dag 12-15 fra storfe har en greidd 

riktig kjønnsbestemmelse på 68%, men bare 33% av ialt 220 

kjønnsbestemte embryo har etter transplantering re sul tert i 

fullbårne kalver. 
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Hos storfe kan en foreta kjønnsbestemmelser på grunnlag av 

fostervannsprøver 70-90 dager ut i drektighetsperioden. 

3. Kjønnsbestememlse på grunnlag av H-Y antigener. 

Hos hannkjønnet finnes det H-Y-antigener på overflata av 

cellene, men ikke hos hunnkjønn. (Dette "hanndyr-antigenet" er 
et histocompatibilty antigen).* 

4. Ved bruk av hormonbestemmelse. 

Det er utviklet metoder slik at en ut fra fostervannsprøver 

kan analysere forekomsten av kjønnshormoner, og da spesielt de 
som stammer fra testiklene. 

Fosterets testikler kommer i funksjon etter ca. 30 dagers 

drektighet hos svin, 30 dager hos sau og 45 dager hos storfe. 

• 
DISKUSJON 

Det er en selvfølge at en separasjon av spermiene i X- og 

Y-sperm ville representere store fremskritt innen husdyrbruk­ 

et. Etter som slik separasjon ikke lar seg praktisere, må en 

foreløpig konsentrere seg om metoder av vesentlig mindre 
praktisk rekkevidde. 

Når det gjelder de metoder for prenatal kjønnsbestemmelse som 

er utviklet, er det selvsagt de som kan gjøres på embryo i 

samband med fostertransplantasjon som er av størst interesse. 

Mens forskerne mener at de metoder som baseres på fostervanns­ 

prøver er så langt utvikla at en neppe kan vente store forbed­ 

ringer, forutser forskerne betydelige muligheter for fram­ 
skritt når det gjelder diagnostikk av embryo. 

* Identifiseringen av H-Y-antigen baseres på hvorvidt cellene 
absorberer H-Y.-antiserum fra mus. 
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En anser det mulig å forbedre teknikken ved uttak av celle­ 

prøver og spesielt er en optimistisk når det gjelder å kunne 

bestemme kjønnet på embryo med så lite som 4-8 celler. 

Som tidligere nevnt ser det ut til at en snart kan dele opp 

embryo på 4-8 celler og da vil det være viktig å kunne foreta 

kjønnsbestemmelse på en av disse før en transplanterer noen 

embryo. 

I samband med eksport av dypfrosne fostre vil det kunne bety 

mye om en hadde kjennskap til kjønnet. 

For videre studium av dette tema, se Betteridge og medarbeid­ 

ere 1981. 

C. Miljømessig påvirkning av kjønnsproporsjonen. 

Det foreligger et meget stort antall undersøkelser over 

kjønnsproporsjonen innenfor ulike husdyrpopulasjoner. 

Etter som det her er spørsmål om en enten/eller karakter, vil 

estimatene som nevnt s. 59, være beheftet med en forholdsvis 

store tilfeldig feil. Men selv om vi bare jevnfører slike 

undersøkelser som er basert på et meget stort tallmateriale, 

finner vi en viss forskjell i kjønnsproporsjonen fra en 

populasjon til en annen. 

Arsaken til en eventuell signifikant forskjell i kjønnspro­ 

porsjonen mellom populasjoner må kunne henføres til miljø 

og /eller arv. Men det foreligger merkelig nok svært li te 

litteratur over årsaksforholdet når det gjelder forskjell i 
kjønnsproporsjon. 

Joakimsen (1975) gjorde i samband med sine sedimenteringsfor­ 

søk (se side. 64) en sammenstilling over årstidsvariasjonen i 

kjønnsproporsjonen. Dette er såvidt en kan se den første 

undersøkelse der en studerer mulige systematiske miljøårsaker 
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når det gjelder kjønnsproporsjonen. Stm det går fram av Fig.9 

er det i dette materialet mye høgre roporsjon av oksekalver 

blant vårbære jevnført med hva tilfell ter hos høstbære kyr. 

55~ 
Pli'OSE,VT OKSER . 

54 

5J 

52 

51 

P1 fl'tlr mol"s opr ma, 111m Jul, auq .sepf .:»ri not oes 
lf'a/vm95måned 

Figur 9 . 

• 

i 

Årstidsvariasjon i kjønnsproporsjon. Goennomsnitt for 5 år. 
(Etter Joakimsen 1975). I 

Mulige årsaker til variasjoner i kjønn~proporsjonen hos storfe 

ble undersøkt av Skjervold og James (1~78) på et materiale som 
I 

besto av ca. 1, 9 millioner kalvinger' innenfor NRF. I dette 

materialet var den midlere kjønnsproporsjon 52,24±0,072. 

Denne undersøkelsen viste at det er signifikant sammenheng 

mellom kjønnsproporsjon (KP) og følgende miljøårsaker. 

Kalvingsnummer. Minsking av KP ved økende kalvings­ 
nummer. 

Kuas rnjØlkeavdrått / i foregående laktasjonsperiode. 
Økning av avdråtten resu~terer i en betydelig 
minsking av KP (Fig. 10). 

I 

Kalvingsintervall. Minst KP r· ed korte 
vall. 

Størrelsen av buskapen. K stiger 
buskapsstørrelse. ' 

kalvingsinter- 

med stigende 

Tabell 6 viser den relative innvirkning av ulike variasjonsår­ 

saker på kjønnsproporsjonen hos storfe. Antallet inseminer­ 

inger er i noen grad et uttrykk for frekvensen av fosterdøde­ 

lighet, og kan således ha sammenheng med kjønnsproporsjonen 
(se senere side.71-72). 
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Malere nyøllreavdrå.tl i lakta~jonen 

Figur 10 . 

Sammenheng mellom kjønnsproporsjon og kyrnes mjølkeavdrått i 
den laktasjon som går forut for kalvingen. Tallene på de tre 
kurvene angir hvilken laktasjon det gjelder. 
(Etter Skjervold og James 1975). 

• 
Tabell 6. Prosentvis andel av variasjonen i kjønnsproporsjon 

som kan tilskrives de ul~ke variasjonsårsaker. 
(Etter Skjervold og James 1978) 

Variasjonsårsak 1 
Kalvingsnummer 

2 3 4 

Buskapens middelavdrått 

Arstid for kalving 

Buskapens størrelse 

Lengde på kalvingsintervall 

Midlere dagsavdrått 

Antall inseminasjoner 

Kjønn i foregående kalving 

Alder ved første kalvin~ 

0 

42.1 

47.4 

10.5 

10.0 15.2 18.9 

1.7 1.1 5.7 

3.3 9.8 0 
15.0 8.7 18.9 
60.0 62.0 51. 9 

5.0 2.1 0 

1. 7 1.1 4.7 

3.3 0 0 
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Prenatal/postnatal kjønnsproporsjon 

• 
En rekke undersøkelser slår fast at den prenatale kjønnspro­ 

porsjon er vesentlig høge~e enn den postnatale. 

Storfe. Det er foretatt 3 store undersøkelser over prenatal 

kjønnsproporsjon hos storfe. Disse er basert på undersøkelser 

av fostrene til slaktekyr. Den første undersøkelse ble gjort i 

Chichago (Jewell 1921), den andre ble utført i Wisconsin 

(Chapman og medarbeidere 1938), og den tredje ble foretatt ved 

et slakteri i Munchen (Baier og Rlisse 1965). 

Disse undersøkelsene viste at det blant de yngste fostre som 

kunne kjønnsbestemmes var det mellom 63 og 66% hannkjønn. Det 

ser ut til at kjønnsproporsjonen gradvis faller fram mot 

fødsel. Dette må skyldes at det blant abortene er en sterk 

overvekt av hannkjønn. (Brands og medarb. 1965) . 

• 

Svin. Hos svin er det funnet at en blant de yngste fostrene 

har en kjønnsproporsjon på fra 60 (Creu 1925) til 56.8 (Parks 

1925). Også hos svin er det vist at det blant abortene er en 

overvekt av hannkjønn (Tietze 1948). 

Et lignende forhold har vi også hos mennesker. I en amerikansk 

undersøkelse som omfatter vel 14 mill. fødsler i årene 1941- 

45, var den midlere kjønnsproporsjon 51,36,mens en for aborter 

hadde en kjønnsproporsjon på 55,38 (Human Biology 1948). 

Det er mye som tyder på at kjønnsproporsjonen i befruktnings­ 

øyeblikket er vesentlig høgere enn ved fødsel. Forskyvninger 

av kjønnsproporsjonen skjer ved at fosterdød i vesentlig grad 
går ut over hannkjønnet. 

Den innvirkning enkelte miljøfaktorer synes å ha på kjønnspro­ 

porsjonen (figur 10) kan tyde på at fostre av hannkjønn er mer 

ømtåelig ovenfor stress enn hva tilfellet er for det annet 

kjønn. Vi har imidlertid gjennom miljøpåvirkninger svært 

begrensa muligheter for en merkbar endring av kjønnspropor·­ 
sjonen. 
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.. 
Det foreligger undersøkelser som viser en viss forskjell i 

kjønnsproporsjonen hos avkommet etter ulike seminokser, men 

utslaget er såvidt lite at en heller ikke gjennom seleksjon 

har nevneverdige muligheter til å påvirke kjønnsproporsjonen. 

D. Økonomisk betydning av en eventuell forutbestemmelse av 

kjønnet 

Selv om forutbestemmelse av kjønnet fremdeles synes å ligge 

langt inn i framtida, er det flere forskere som har prøvd å 

kvantifisere en mulig økonomisk vinning ved en slik teknikk. 

Foote og Miller ( 1971) drøftet dette for ulikt tilslag ved 

kjønnsbestemmelse og for ulike dyrearter. 

Van Vleck og Everett (1976) estimerte tilleggsverdier ved 

kjønnsbestemt inseminering til 22$ pr. drektighet, da betrakt­ 

et en dette over en periode på 20 år. 

Van Vleck kapitaliserte verdien i Økt seleksjonsintensitet ved 

rekruttering av kubestanden, men . han tok ikke med eventuell 

gevinst ved at de kyr som det ikke skal settes på etter, nå er 

til disposisjon for kjøttforsyning. Ved en eventuell slik 

bruksdyrkryssing kunne en inseminere med sæd, slik at en fikk 

det kjønn som egnet seg best i kjøttproduksjon. Det ville 

således i mange tilfeller være mer å vinne på "kjønnsseparer­ 

ing" av sæden enn det Van Vleck antydet. 

Nå er imidlertid dette i høg grad et akademisk spørsmål, og 

vil vedbli å være det inntil de en gang i framtida greier å 

løse dette permanente problemet. 

,. 
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V. LITT OM DET MOLEKYLÆRE GRUNNLAG 

De enormt raske framskritt som de senere år er gjort innenfor 

molekylær genetikk får også etterhvert betydning for forståel­ 

sen av populasjonsgenetikken. Det gjelder i første rekke: 

- størrelsesorden når det gjelder antall arveanlegg. 

mekanismen bak additiv arv, et fundamentalt begrep innen 
avlslæren. 

- mulige biokjemiske årsaker til mutasjoner. 

- selve mekanismen bak kromosomdelingen (DNA-replikasjon- 

er) . 

Disse oppdagelser har også lagt grunnlaget for genteknikken, - 

det gjelder i første rekke: 

- kjennskapet til den genetiske kode 

- kjennskapet til mekanismen bak proteinsyntesen 

- mulighetene for identifisering av spesielle gener 

- metoder for isolering av bestemte gensegmenter 

osv. 

1. Det stofflige grunnlag for arven 

I etterkrigsårene er det gitt et fullstendig bevis for at det 

er deoksyribonukleinsyre (DNA) og ikke eggekvitemolekyler som 

utgjør det stofflige grunnlag for arveanleggene. 

Undersøkelser viser at mengden av DNA pr. kromosom er meget 

konstant innenfor en art, mens mengden av eggekvite varierer 

mye mellom celler.* (Se fotnote s. 76). 

Vi skal ikke her gå i detaljer om oppbyggingen av DNA-molekyl­ 

et og andre sentrale sider ved den molekylære genetikk. Vi 

skal bare ta med det som strengt tatt er nødvendig for å få et 

visst innblikk i virkningsmekanismen bak de elementer innenfor 

avlslæren/genteknikken som er referert foran. 
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• Det som fram til 1953 var kjent om strukturen av DNA-molekylet 

ble det året stilt sammen i den senere så kjente Watson-Crick­ 

modellen. Disse oppdagelser (som i 1962 ble belønnet med 

Nobel-prisen) har senere vist seg å være korrekte. Som vist i 

Fig. 11 er DNA-molekylet en dobbeltspiral, - en slags vindel­ 

trapp der vangene består av to komponenter, nemlig: 

- sukker og 

- fosfat 

Sukker-fosfatkomponenten er alltid den samme. Disse to trådene 

("vangene") er holdt sammen av fire ulike baser som utgjør 
"trinnene" i vindeltrappen, nemlig: 

- cytosin 

- guanin 

- thymin 

- adenin 

To og to av disse baser utgjør alltid ett trinn i vindeltrap­ 

pa, og det er alltid slik at cytosin og guanin danner et 

par(ett trinn), mens thymin og adenin danner det andre paret. 

Fig.11 og 12. 

* Den sterke sammenheng det er mellom mengden av DNA og 

kromosomene gjør det mulig å beregne celletallet når en 

kjenner mengden av DNA. Den totale mengde DNA i en diploid 
-12 celle er hos menn 88,10 x 10 , mens det hos kvinner med 2 

-12 x-kromosomer er 88,74 x 10 gram. 

• 
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Selv om DNA-molekylet i realiteten består av tre ulike kompo­ 

nenter, sukker, fosfat og baser, er disse alltid koblet sammen 

til ett element som kalles nukleotid. Etter som det er fire 

muligheter når det gjelder baser i dette element.Jer DNA-mole­ 

kylet i praksis satt sammen av et stort antall av disse fire 

ulike elementer.~~~- T2> \,i 
.. 
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Fosfat 

I 
.Sukker I NL.LxLeotid. 

Base 

1-- 
rF igur --1-r. 
Et stykke av et DNA-molekyl. Vi ser at "trinnene" består av en 
"lengre" og en "kortere" base. Som en konsekvens av dette 
utgjør C og G basene all tid ett par, mens det andre paret 
består av A og T basene tett~1 ~rown 19~5). ,J 

. A~ __ ,...,· •• ~ ft.1i--ul"1 (,,,, .;--·$ :;/ 

En vet nå med sikkerhet at det er rekkefølgen av de ulike 

baser som egentlig representerer den gentiske kode. 

I et DNA-molekyl kan det være et stort antall nukleotider. Som 

eksempel kan nevnes at det hos en a~ de minste virus ØX174 i t,-1,,... - 
alt er funnet 5375 nuk Leo t Lde.r' ' • , • ) • I en 

colibakterie er det ca. 4 millioner nukleotidpar, - mens det 

tilsammen i alle kromsomer i en menneskecelle er 5, 6 milli­ 

arder nukleotidpar. DNA-trådene utgjør i en slik celle en 

samlet lengde på 212 cm. 

En vet idag at arveanleggene består av et stort antall nukleo­ 

tidpar, antallet kan variere fra et titall og opp til flere 

hundre. Det er som nevnt alltid to bestemte baser som utgjør 
~ 

et par (C+G og T+A - se Fi~.l~. Konsekven9en av dette er at 

om en kjenner baserekkefølgen på den ene DNA-tråden)er 

rekkefølgen på den andre DNA-tråden gitt. r-' 
J2. t,,._,~ o- {l e,( ~ S c. .C-.._A ~ ru ; c.1-'l. ~'-' f • ;· / I o , , .•' I"" 1;-rf "' f 

( C { ) 
t:-. C- < , .) c,c L' f ( ,., f ~---{_, e--e •. c.;...... ) .,.,..,_el , i- ,7 o-- (J ,,,L- ;-- - 

~-V-- e,,.-- (:__ ,,(' •• 

base- V 

I •r, 

.. 
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• 
Har vi rekkefølgen GAATC osv. på den ene tråden, vil den andre 

tråden ha rekkefølgen CTTAG osv. Den dobbelte tråden har altså 

basene: 

G A A T C 

l I I I l 
C T T A G 

En konsekvens av den regelbundne paring mellom adenin og 

thymin og mellom cytosin og guanin er at mengden av adenin og 

thymin alltid er den samme, samt at mengden av cytosin og 

guanin også alltid er den samme. 

2. DNA-replikasjonen 

Vi er kjent med at det i samband 

med celledelingen skjer en 

deling av kromosomtrådene på 

langs slik at hver dattercelle 

får en fullstendig kopi av 

morcellens arveanlegg. Denne 

kopieringsmekanisme som leder 

til identisk like dobbelttråder 

kalles for DNA-replikasjonen. 

DNA-replikasjonen starter med at 

enzymet DNA-polymerase sørger 

for at dobbeltspiralen tvinnes 

opp og forbindelsen mellom 

basene løsner slik at de to 

DNA-trådene begynner å skille 

lag fra en ende. Se Fig. 13. 

Fig.13 . 

Replikasjon av DNA (etter 

Gardner og Snustad 1981). 

.. 

+ 
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• 

I cellekjernen finnes det frie nukelotider og ved hjelp av 

enzymer begynner de å feste seg til de to trådene. Etter som 

det bare er en bestemt plass hver av de 4 ulike typer nukleo­ 

tider kan festes, bygges·det ved hjelp av de frie nukleotider 

opp to nye dobbelttråder som er en eksakt kopi av den opp­ 

rinnelige DNA-tråden. 

Hver av de to nye DNA-molekyler inneholder altså . en helt 

gammel og en helt ny tråd. Dette kalles for en halv-konserva­ 

tiv kopiering (replikasjon). Det nye arvestoffet vil altså 

inneholde en halvpart som er gammel og en halvpart som er ny. 

Dette har en kunnet bevise ved hjelp av isotopteknikk. Hos 

kolibakterier er det vist at DNA-syntesen foregår med en 

hastighet på ca. 90 tusen nukleotider pr. minutt . 

• 

Watson-Crick-modellen som delvis bygger på fullstendig bevis 

og delvis er hypotetisk, har vakt svært stor interesse innen 

biologien. Dette fordi modellen gir en sannsynlig forklaring 

på genenes og kromosomenes evne til eksakt å reprodusere seg 

selv. Følgen av dette er at mitosen hos alle organismer leder 

til dobbeltceller med presis samme genetiske konstitusjon som 

morcella. Denne fundamentale prosess er selvsagt mer kompli­ 

sert enn det som er omtalt her. 

3. Den genetiske kode. 

Sammenhengen mellom DNA og proteiner 

I de senere år er det gjort store framskritt i retning av å 

klarlegge det genetiske alfabet i kromosomene som leder til 

produksjon av de bestemte proteiner som er nødvendig for 
opprettholdelse av livsfunksjonene. 

En skal her bare gi kort sammendrag av det som er nødvendig 

for å få et begrep om hva som foregår . 

.. 
Alle stoffomsetninger i de levende celler foregår som kjent 

ved hjelp av proteiner. Når et protein hjel per til med en 

stoffomsetning kalles det for et enzym. 
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Alle opplysninger om de arvelige egenskaper hos en celle er 

lagret i DNA-molekylet og arvestoffets primære oppgave er å 
bestemme hvordan et protein skal være sammensatt. 

Proteinet er som kjent bygget opp av aminosyrer. Syregruppen i 

en aminosyre kan bindes til aminogrupper i en annen, slik at 

de to aminosyrene blir knyttet sammen til et større molekyl 

som kalles et peptid. Koblingen mellom to aminosyrer kalles en 

peptidbinding. 

Ved hjelp av peptidbindinger er det mulig å sette sammen lange 

kjeder av aminosyrer omtrent som en kobler sammen jernbane­ 

vogner til lange tog som kalles polypeptider. Et polypeptid er 

i realiteten et protein, noen proteiner kan imidlertid bestå 

av flere polypeptidkjeder. 

Med 20 ulike aminosyrer som byggestener kan det lages en 

uendelighet av kombinasjoner. Om vi f.eks. begrenser antallet 

aminosyremolekyler i et protein til 140 og sier at hvert av de 

20 aminosyrer skal være representert 7 ganger, 

at denne kombinasjon kan arrangeres på 135 x 

måter. (Dette tallet er antatt å være større enn det sannsyn- 

kommer en til 

10165 ulike 

lige antall atomer i universet). 

Antallet aminosyremolekyler i en polypeptidkjede er fra 100 og 

opp til mer enn 300. 

Ved å ordne bokstaver i en bestemt rekkefølge kan vi ved 

skrift overføre informasjon. Nå er det i DNA-molekylet bare 4 

ulike baser og med bare 4 bokstaver kan en ikke få sagt mye 

(4!=24). 

Skal det lagres omfattende informasjonerJmå en derfor ta 

større deler av DNA-molekylet til hjelp. Som tidligere nevnt 

er det sannsynligvis opptil noen hundre basekombinasjoner som 

tilsammen utgjør den informasjonsmengde vi benevner med et 

~ 

v 

• 



82 

Den genetiske kode representerer egentlig ikke selve beskjeden 

om hvordan proteinene skal bygges opp, koden i DNA blir først 

oversatt fra et 4-bokstavers språk til et språk som inneholder 

20 bokstaver. 

Såvidt en vet~kan cellene bare oversette i en retning fra DNA 

til protein, men ikke den andre veien. For å makte denne over­ 

settelse~bruker cellene ulike typer av "hjelpemolekyler" og 

mekanismer. 

Den beskjeden som er lagret i DNA er først "kopiert" over til 

et lignende molekyl som DNA og dette molekylet kalles bud­ 

bringer-RNA (Messenger RNA).* 

RNA-molekylet har også 4 basekombinasjoner, men her savner en 

basen thymin som er erstattet av en annen base som kalles 

urasil. I alle tilfeller der thymin (T) opptrer i DNA finner 

vi på tilsvarende plass urasil (U) i RNA-molekyl. 

Crick så tidlig at den genetiske kode kunne bli løst direkte 

hvis en kunne bestemme aminosyresekvensen i proteinet og 

samtidig kunne finne den basesekvens på den del av DNA-mole­ 

kylet der koden er plassert. I løpet av 60-årene ble det på 

dette området gjort store fremskritt. Dette skyldes bl.a. at 

amerikanerne Nirenberg og Khorana lykkes i å bygge opp RNA 

syntetisk, slik at det med RNA av kjent sammensetning ble 

mulig å fremstille enkle molekyler (Nobelpris 1968). 

På grunnlag av disse undersøkelser fant en at DNA-koden blir 

"lest" ved at en betrakter 3 og 3 baser samtidig (The triplet 

code). 

* Messenger-RNA. Dette er "kopi" av et avsnitt av den 
genbærende del av DNA. Dette messenger-RNA assosieres med 
en eller flere ribosomer. Forekomsten av messenger-RNA ble 
først påvist av Jacob og Monod i bakterier, 1961 (Nobelpris 
1965), men er senere funnet i høgre organismer. 
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De 4 baser kan om en betrakter 3 og 3 av dem, leses på til­ 

sammen 64 ulike måter. Nirenberg og Khorona var i sine arbeid­ 

er i stand til å analysere resultatet av hver enkelt av alle 

disse 64 ulike koder. 

Den slutning de kunne trekke av disse arbeider var i første 

rekke: 

• DNA kontrollerer med sikkerhet aminosyresekvensen i 
de ulike proteiner og denne kontroll formidles gjennom 
RNA. (Dette var første gang en påviste korrelasjon mellom 
nukleotidsekvensen i DNA og aminosyresekvensen i polypep­ 
tider). 

• Disse undersøkelser har gitt definitivt bevis for at den 
genetiske kode er en trippelkode. 

• Det har lykkes å vise hvilken informasjon hver av de 64 
ulike trippe;koder gir. 

Detaljene vedrørende denne definering er gjengitt i Figur 14. 
♦

Som det går fram av denne figuren; kan ulike koder gi samme 

animosyrese. Sekvensen for aminosyren Alanin er altså gitt ved 

4 ulike koder GCU, GCC, GCA og GCG. Disse ::r;eservekodene har 

sannsynligvis betydning ved å minske frekvensen av feillesning 

(mutasjoner). Det er ellers et par-tre ordrer av disse 64 som 

først i de senere år er klarlagt. Det gjelder UAA, UAG og UGA, 

en vet nå at disse angir begynnelsen, henholdsvis slutten, av 

de basesekvenser som angir vedkommende gen. 

Vi ser ellers at det i vesentlig grad er de to første bokstav­ 

er i koden som bestemmer hvilken aminosyre som skal kobles til 

peptidkjeden .. 

• 

.• 
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SECOND LETTER 

.. 

,X 
UJ 
l­ 
i­ 
UJ _, 
I­ 
V> a: 
(i: 

u C A G 

..... 
uuu J ucu 

UAU J UGU J u 
Phe Tyr Cys 

uuc ucc UAC UGC C 
u Ser stopp/ 

UUA J UCA UAA stop~/ UGA start A 
Leu star 

UUG UCG UAG sfopt'/ UGG Tryi; G - s ar 
..., ..... ..., 

cuu ecu 
CAU J CGU u 

His 

cuc CCC CAC CGC C 
C Leu Pro Arg 

CUA CCA 
CA4 J CGA A 

GluN 

CUG _, CCG CAG CGG G _, 

..... 

AUU] 

ACU 
AAU J AGU J u 

AspN Ser 

AUC lleu ACC AAC AGC C 
A Thr 

AUA ACA ... J AGA J A 

Met ; 
Lys Arg 

AUG ACG _ AAG AGG G 

..... ..., ..... 
GUU GCU 

GAU J GGU u 
Asp 

GUC GCC GAC GGC C 
G Val Ala Gly 

GUA GCA ... J GGA A 
Glu 

GUG ...J 
GCG GAG GGG ...J G 

..., 
J: ;o 
0 
r m ... ---, ,.,, 
::0 

Figur 14. 

Den genetiske kode består av 64 ulike kombinasjoner av sett på 
3 og 3 nukleotider som bestemmer aminosyresekvensen i polypep­ 
tider/proteiner. Som en ser er det i de fleste tilfeller flere 
koder som leder til samme resultat (aminosyresekvens). Dette 
forhold med "reservekoder" har sannsynligvis stor betydning 
for begrensning av virkningen av "lesefeil", dvs. mutasjoner. 

4. Verksted for proteinsyntesen. 

Før vi avslutter denne oversikten skal vi gi en sterkt forenk­ 

let framstilling av sel ve proteinsyntesen. Denne omtalen er 

forenkelt til det skjema som er vist i Fig. 15 • 

• 
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,.,ATl!II-CAA-CGT-TAT·GAA·CTG-A(;'.C-TTT-GCA-TCG-TAC-GCC-ACT-GTT-TCT-ATT-GCA,,,, 

DNA ••• TAC-6TT-GCA-ATA-CTT-Gi'.C-TCG-AAA-CGT-AGC-ATG-CG6-TCM-CAA·AGA-T;.A-CGT ••• 

I 
Messenger 
RNII 

Opphygging av 
pept.idAJede 

Rihosom 

Skjematisk illustrasjon av proteinsyntesen. 
Genetisk informasjon er transkriptert (overført) fra DNA-mole­ 
kylet til en enkel tråd i budbærer-RNA (mRNA) • RNA-tråden 
bringes i kontakt med ribosomer. Aminosyremolekylet transplan­ 
teres til ribosomet av transfer-RNA (tRNA). Disse tRNA-legemer 
har en negativ kode som svarer til de tre kodetegn vi finner i 
et koden på mRNA-tråden. Det aminosyremolekyl som er festet 
til vedkommende tRNA-legeme heftes nå til enden av den poly­ 
peptidkjede som er i ferd med i bygges opp. 

Som en ser starter syntesen med AUG som koder for methionin, 
det ble vist av Fr. Sanger at alle peptidkjeder starter med 
denne aminosyre. Når en således vet start-codon for et gen, 
kan en bare sjekke baserekkefølgen til en finner et codon som 
ikke koder noen aminosyre, og det koden er følgelig stopp­ 
orderen (UAA). (Etter Hapwood 1981). 

Kodene på DNA er overført til "blåpapiret" RNA og som vi ser 

har kode Ai DNA resultert i kode U i RNA. 

RNA representerer nå arbeidstegningen til selve proteinsyn­ 

tesen. Selve syntesen skjer ved at budbringer-RNA bringes i 

kontakt med ribosomer, - hjelpemolekyler som tjener som 

verksted for syntesen. 
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.• 
Det neste som skjer er at ulike transfer-RNA*, som ut fra sin 

kode er koblet til sine spesifikke aminosyrer, søker til det 

sted på budbringer-RNA der kodetegnet passer sammen. På 

tegningen er det vist at; transfer-RNA nettopp har plassert 

aminosryren (leucin) i sekvensen, mens et annet transfer-RNA 

med aminosyren (serin) holder på å kobles til sekvensen på den 

plass på ribosomet som motsvarer koden. MERK! Transfer-RNA med 

kode AUU passer bare på en plass på budbringer-RNA der en 

finner koden UAA. 

5. Biokjemiske årsaker til mutasjoner. 

Det er nå ifølge Crick vist at mutasjoner vanligvis er av 

følgende to typer: 

• de som skyldes basesubstitusjoner (P"'"Vl K/. 10 a t c s , cu.fv) 

• de som skyldes "faseforskyvning" 

I det første tilfellet er en base byttet ut med en annen, men 

det totale antall baser er uendret. 

I tilfeller med faseforskyvning er en eller flere baser addert 

til DNA eller tatt bort fra denne "blåkopi". fig.16. 

En kjenner nå spesielt fra undersøkelser av humant hemoglobu­ 

lin en rekke mutasjoner som skyldes basesubstitusjon. Over­ 

raskende er det at med unntak av ett tilfelle skyldes alle 

mutasjonene endring av en enkelt base i DNA (altså basesubsti­ 
tusjon) . 

Den første av slike mutasjoner i hemoglobulin var en endring 

av aminosyrerekkefølgen, slik at en på en plass hadde fått 

aminosyren val in istendenfor glutaminsyre. Ser vi på kartet 

over den genetiske kode, Fig.14, finner en at denne mutasjonen 

kan skyldes at en har fått endret koden GAA eller GAG til GUG . 

• * Transfer-RNA overfører spesifikke aminosyrer til bestemte 
plasser på budbringer-RNA. 
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I begge tilfeller er det spørsmål om endring av bare en enkelt 

av de mange hundre baser som er nødvendig for koding av en av 

de to kjeder som hemoglobulinet er bygd opp av. 

Det eneste unntaket hvor det altså er substitusjon av mer enn 

en base dreier seg om en endring av to baser. 

Ut fra Fig.14 kan en rekne seg fram til at det bare er i ca. 

40% av de tilfeller hvor en har endring av aminosyrerekkefølg­ 

en at dette kan realiseres ved endring av bare~ base. Det er 

imidlertid nesten bare slike tilfeller som er observert i 

forsøkene. 

Fordi flere sett av tre og tre koder resulterer i samme 

aminosyre, er det vanskelig ut fra endring i aminosyresekvens­ 

en eksakt å si hvilken basesubstitusjon det er tale om i hvert 

enkelt tilfelle. 

Den biokjemiske genetikk har likevel gitt oss en logisk 

forklaring på mulige årsaker for genmutasjoner. Ellers er en 

nå kommet så langt i å fremstille syntetiske gener at en 

snakker om dirigerte mutasjoner. Se kapittel VII. 

Å WILD TYPE 
Al·..11NO ACID SEQUENCE • Lys I Ser Pro Ser Leu AspN Ala Ala. 
BASE SEQUENCE 

IA A ? I A G u le C Aju C Ale u UIA A u!G C ? I - I I I 7 / 7 / 7 / 7 / / / / / / / / I I I / / / / / / / / / / / / / _/ / I I I L. L. , 
-J, 9ASE SEOUENCE IA A ? I G u C C A u C A C u u A A u G C 

AMINO AC:D SEOUENCE: • Lys Val His His Leu Met Ala Ala. 
DOUBLE MUT ANT 

Figur 16. 
Mutasjon på grunn av faseforskyvning. Et eksempel på en 
basesekvens hos et virus (T4). Normalt produserer denne 
sekvens et protein av typen lysozym. Hos mutanten er det en 
faseforskyvning slik at A-basen ikke er første symbol i det 
sett av 3 symboler som leses samtidig (et koden), 15 baser 
senere blir det lest riktig igjen·. Som en ser har denne 
faseforskyvningen res ul tert i en helt annen aminosyre sekvens 
hos mutanter enn hos utgangstypen (Crieck 1966). 
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6. Bestemmelse av baserekkefølgen - antall gener . 

.. 
Ved isotopteknikk og elektrophorese i kombinasjon med restrik­ 

sjonsenzymer er det blitt mulig å kartlegge base-rekkefølgen 

på DNA-molekylet (Kronberg 1968). Resultatet av et slikt 

møysommelig kartleggingsarbeide er vist i Fig. 1 7, som viser 

den genetiske kode hos viruset ØK 174. Lengden av dette DNA er 

0.0018 mm og tilsammen 5375 baser er plassert langs denne 

tråden. 

Figur 17. (se neste side) 

Den genetiske kode for en ekstremt li ten virus ØX 17 4. Bok­ 
stavene angir rekkefølgen for de fire basene cytosin, guanin, 
adenin og thymin, som danner broer mellom de to spiralene som 
utgjør DNA-molekylet. Den genetiske kode er bestemt av rekke­ 
følgen av disse 4 basene, og hos ØX 174-viruset er det tilsam­ 
men 5375 nukleotider hver med en bestemt base. 
Nukleotidene er hos dette virus gruppert i 9 kjente gener som 
hver enkelt koder aminosyresekvensen for de 9 ulike proteiner 
en finner hos denne virus. Det mørke feltet i figuren repre­ 
senterer basesekvensene for genet J, det "korteste" genet hos 
ØX 174-viruset . 
Et tilsvarende kart over basesekvensene hos en bakterie ville 1 / 
kreve ca. 2000 sider, me~s det ville kreve 1 million sider V 
for å skrive den genetisk~ kode hos et pattedyr. Denne deschi­ 
frering av den genetiske kode ble utført av Fr. Sanger og 
medarbeidere ved British Medical Research Council Laboratory 
of Molecular Biology, Cambridge (Grobstein 1977) .* 

Et stykke av DNA eller RNA-molekylet som inneholder informa­ 

sjon om et polypeptid er det en i molekylærgenetikken kaller 

et cistron, men som er det samme som et~ - et arveanlegg. 

Hos de minste virus er det så lite som 9 gener som hver koder 

aminosyresekvensen i en spesiell polypeptidkjede (et protein). 

Hos bakterier inneholder DNA-trådene ca. 3 tusen gener som 

hver enkelt inneholder koden for aminosyresekvensen til et 

protein. Hos høgrestående organismer mener en at antallet 

arveanlegg er i størrelsesorden 10 eller 100 ganger det en 

finner hos bakterier. I cellene hos høgrestående organismer 

mener en at det er 10 tusener av ulike enzymer. 

• 

* I Scientific American, Desember 1977 har John C. Fiddes 
beskrevet de metoder som er utviklet for en rask 
identifikasjon av basesekvensene. Se også Gingeras og 
Roberts i Science 1980, s. 116. 
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• 
G"GTTTT ••• TCGGTTt;C,> TGACGC.-.GAAGTTAACAC-;TTCGGATATl TCTGATGAGTCGAAAJ\AT r ATCT TGATAA.ACGAGGAATT .e.CT .>.CTGCTTGTTTA · 

1 Cl>.ACTACCGCT"i rccAGf;(';TTTCA Tl C1CGAAGA'3CTCGACGCG nec T Al CCAGCll AAM,G I\G: AAAAGGCGG TCG TCAGG TGAAGC T AAA 7 7AAGC 

AACGAT7CTG TCAAAAACTGACGGGTTGGA TG,\G',AGAAG TGGCTT A.A T ATGCl TC,GCACG HCG TCM,GGAC TGG TT T ,\GATA 1 GAG TCACATTT TGTT 

TGAACTGAGTACTMAGAATGGATAATCACCAACTTG,CGTAGCCTGAGTC7A1CAT1AGC>TGCG:.GAAAATTTTACAl'.,TTGTTCTCTTAGAGATGGTAC 

TACTGAACAATCCGTACGTTTCCAGACCGCTTTGGCCTCTATTAAGCTCATTCAGGC,TCTGCGGTTTTGGATTTAACCCAAGATGATTTCC.Alf'TTGTG 

TCGCTCCCA TAGGATGTTTCAGG TCGCA TG 13 TA TTTGCG I TCGGAGT TGCGTCGCTGCTCGTGCTCTCGCCAG rcATCGTfAGGTTTGAAAO ~ TGAGCA 

'!'TCCl oc-ccr GT IGAC TTT" T,GCT GGCG TC "T TG('TT ATT ATG TTCA TCCCGTC AACA T TC/\ V,CG cccr GTCTCA TCATGGAAGGCGC. TGAA TT T AG 

CAGTCATTCTTGCI\GTCAC/\AJ.GGACGCGCATGTGCGTTC.CATTTGC.GCTTGTTAAGTCGGCGAAATTGGCCT<.>CGAGCTGCGGTfATTATTACAAAAGG 

GCAGAAGMAACG ~ (i( :G TC,V Af..A TT A·;;G TGCGGAAGGAG TGA TG'• IAl"Xfti Æfi:C'i7',-(-.l,A~~rn~~,ui~ 

TTAM T AGGAG rrc- nec CCGGCT TCGGGGACG 11 AA TRl.a.t.i;V,.r.:.~~møv,ng;rr,as;aærA !'~~~~~' 

ATGTCTAA TATTCAAAC; GGCGCCGAGC.GTATGC.CvCATGACCH TCCCATCTTGGCT TCCTTGGTGGTCAGATTGGTCG TCT TA TTACCATTTCA.<,CTA 

TACACi.e TGTCA TGTC.AGT TA 1 CGTTCCGG TGC fGCG TT ACCTCTTTCTGCC TCTCGCGGT T:3CCGC.AGGTAGAGCTTCCTCAGCGG TCGCTA TTGGCCTC 

- • TTTTACTTTl TAT v TCC.CTCA.TCGTCACG T 1 I ATGGTGAACA.G ,GGA TT A.AGTTCATGAAGGATGG TGTTAA TGCCl,C TCCl CTCCCGAC TGTTAACCAA 

GATATCJATAGTTTATTGGGACTTTGTTTACGAATCCC~AAAATAACCATAGTCCCAATTAGCACGGTTCTTTTCGCCGTACCAGTTATATTGGTCATCA. 

CGTATTTTAAAGCGCC.G TGG---.ATGCCTGACCS r ACCGAGGCTAACCCTAATG ••• GC. TT AA rs,, AGATGATGCTCGTTATGGTTTCCGTTGC1 GCCATCT 

·1 CGTCGA.11.CGTCTGGG TA TT ACAGTT A TCTACACC.11 TCTTCAGCAGT AAACCGG TCTT TCGAC TCP,GAGTCCTCCTTCGCCTGGTCAGG TTTACAAAAAC 

l ATGCTAATTTGCATACTGAGCAO.GAACGTGATTACTTCATGCAGCG TTACCATGA-GTTAT TTCTTCAl TTGGAGGTAAAACCTCATATGACGC. TGACA 

1 ;: ACTTGTGC TGGTCTTTGACCGGA TTGCTGCAAACCAGTCAAGG T AG T TG T AGT A TCGGTCT ACGGGTCTCTAA TCTCGCGTACTGTTCATTTCCTGCCA 

ACAGACCTATA'-.ACATTCTGTGCCGCGTTTCTTTGTTCCTGAGCATGGCACTATGTTTACTGTTGCGCTGGTTCGTTTTCCGCCTACTGCGAC.TAAAGAG 

GGAAGTATCTT'AMGTGCGC(;GCCGTTCAACGGTP.TGTTTTGTCCCAGCGGTCGT1ATAGCCATATTCAGTTTCGTGGAAATCGCAATTCCATGACTTA ,, ,, 
· I ,: A TG TTTTCCG TTC. TGG TGA TTCG TCT AAGAAG TT r ,\AGA TTGG 1 GAGGG TC AG TGG TA 7CG TT A TGCGCCTTCGTA TG TTTCTCCTGSTT/1 TCACCTTCT 

'TTGACTTGCTGAC7TTGTGACCAG! ,., TT AG TACCAACGCTT A TTCA TG.:GC.A AGAACGTT T AG TGG TCTTCCGCCAAGGACTT ACT TAC,-:cr TCGGAAGT 

.GTTGCAGTGGA:AGTCTTACCTC~1GTGACGTTTATCGCAAT:TGCCGACCACTC3CGATTCAATCATGACTTCGTGATAAAAGATTGAGTGTGAGCTTA 

TTTCl,GACTTTGl ACl AAlTTGAGGATTCGTCTTTTGGATGGCGCGAAGCGAACCAG TTS'3GGAG TCGCCG TT T TT AAT TTT AAAAA TGG,'.;GAAGCCAAT 

TATTTCTCGCCACAA'!'TCAAACTTTTTTTCTGATAAGCTGGTTCTCACTTCTGTTACTCCAGCTTCT7CGGCACCTGTTTTACAGACl1:CTAAAGCiACA 

GGACTAA TC'GCCGCAACTG TCTACATAGG TAGACT'f ACG TT Aen CT TTTGG T GG r AA TGG 1 CGT AA Tl GGCAG TTTGAT ACHTTTATA TTGCAA,'.:TGCT 

·TTGTTTCAGTTGGTGCiGATATTuCHTTGATGC:;GA.CCCTAAATTTTTTGCCTGTTTGGT1CGCTTTGAG7CTTCTTCGGTTCCGACTACCCTCCCGAC 

TAACGGCCCGCATGCCCCTTCCTGCAGTTA.TCAG7GTGTCAGGAACTGCCATATTATTGGTGGTAGT4CCGC1GGTAGGTTTCCTATTTGTAGTAT-:":CGT 

AACGTCTACGTTG3T f rCATGGT-:'TGG TCTAACTTTACCGCTACTAAA 1 GCCGCGGA fTGGT TTCGCTGAATCAGG TT,:. TAAAGAGA TT/.T TTG:,c. TCC 

·AACTGGCGG.A.GGTfTGTTl,,AATCTGTACCGCGGTGGTCG-.TCTCGTCTTCGTTATGCCGGTCGTTATCGTGGTTTGTATTTAGTGGAGTGA.ATTCAC'CGA 

AMGCCGCCTCCGGTGGCA TTCA!I.GGTG,\ ,GTGCT l GCTACCGA T AACAA l ACTG TAGG CA TGGGTGA TGCTGGT AT r AAA TCTGCCAT T:AAGGCTC ~,.; 

CTTCACGG TCGGACGTTGCt, TGGA/.GTTCTTC.AGG" AA TGG~CGAAA iCG TT ATCGTG TGC TT IG TTTTGA TCCCCGCCl:iGA'3T AGTCCCAA TCC T TC,-\ 

TGCCGTTTCTGATt,AGTTGCTTGATT7GGTTGGACTTGGTGGCAAGTCTGCCGCTGATAA.AGGAAAGGATACTCGTGATTATCTT'3CTGCIGCAiTTCCT 

GG TCAACGTAAAA TCAT TCGAGAAAAACTAAGAG1 TT .A.GGCCGCAGTTGGT ATGGTCG TCTCCT TCG.TAG7CGTGGTCGTGCGAGGGTTCGT A.\ T TCGAG 

"ACAAiCAG.t,AAGAGA TTGCCGAGA TGCAAAA rGAGACTCAAAAAGAGA TTGC TGCCA TTCAG TCGGCGACTTCACGCCAGAATACG" AAGACCAGGT.a T,\ 

CCTTTGGACGACAACGAACCTTTCTAACCACAAAAGG TA TT A TCTGCG TTGCG TCGTCA re TG.A.GGAAGA:4-CTT ATT CGTTCG T AGAGT AAAACi>CG T 

GAOAJT4TGCGCCAAA TGCTTACTCAAGCTCA/\ACGGCTGGTCAG, A TTTTACCAATGACCAAA TCAAAGAAATGACTCGCAAGG TTAGTGCTGAGG TTG 

• ' ,' GGTCHCGTGGTAG TCACT•3C-TGTAA.TCTTTA TAGGA AACG TCATCGCGG T f A TACTCTTCTCGG TATGGCGACTAAGACGC \AACGACTACTTGATTCA 

'.,TGTGGTTGA TATTT rTCA TGG'T ATT GAT AAAGCT G TTGCCGA T" CTTGGAAC.A "TT T<:- TGGAAAGACGG T AAAGC TG ATGG TA TTGGCTCT "" T -.- ro rer 
'!AAGTCTTCCCATTA FCTTGCTTGG T.; TT,TTTGG•3,..GCTTCTAAACC1 CCG TACT TT TGT A TG r T~ACCCTCCCACAGT7.'~GGACTGCCAATAA.;GG1,, 

,GTCACGCTGø.EATTfTGA..::TTTGAGCGTAi'':GAGGCTCTTMACCTGCTATTGAGGG,,GTGGCATTTCTACT<;:TTTCTCA"TCCCCAATGCTTGGCTT 

·:CGGCAGTTGHTGTATAGTGGTAATA'3CTTGAGTTGCGGli,t.CGTA7GCTTTTCTGTCTrAGACAAGGTTCTCGAACT.-.cGCCAATAGGTAGACGAA7AGC 

·, -· .CATMGGCTGCTTCTGACG T1'CGTGATGAGTTTG TATC re n A('TGAGA<\GT TAATGGATGA.~ TT::.GCACAATGCTACAATGTGCTCCCCCAACT TGA-:-" 

;., .· CCCGCAAGTCG TCGG TCG,t.ACG TTTTGACGCA TTGGCAGAAGAGCAAGAGAT TTTT GG TAAAAAGCAGGGGAAGCCCCGCCACCAGA TA TCACAA T AA TT 

TCTTMGGATATTCGCGATGAGTATAATTACCCCAAAAAGAAAGGTATTAAGGATGAGTGTTCAAGATTGCTGGAGGCCTCCACTAAGATATCGCGTAGA .. 
~ .-"'.:G'<TTAGCCAGCAG TCGGTTGCACTCTCACAGT TTTTGCT A TTTGGTTGGT AGTCGTACTCGGACAGCGT AACGTAAGT AGTTTGCG4CTT A TCGT '"TCGG 

•1 :· A-$GCGTITTATGATAATCGCAATGCTTTGCGTGACTATl,TCGTGATATTGGTCGTA1GGTTCTTGC::GCCGA.GGGTCGCAAGGCTAATGATTCACACGC 

• 

.• 

v, ~~ CGAJGGACATCCTTCACAGGCGT!IT fTCACG TGGCG TACCTTT ACTTC TGCCGG TAATCGACA TGG TATGl,GTCCG TGTGT TT TT A TGACTATCG T..::AuC 

··•·GTTGACCCTAATTTTGGTCGTSGGGTACGGAATCGCCGCCAGTTAAA.TAGCTTGCAAAAT"CGTGGCCTTATGGTTACAGTATGCCCA~Cc,CAGTT.·Gc, 

TGTATCTTTGGiTG TCGGTA. TA TTGACCATCGAA_~ TTCGCCGAGTGGAAATCGTAGTTUTCCGGTG TTGG rTGGTCTTGCACT! TT TCGCAGGACGCACA 

. GGCTAMT ACG TT AACAAA,t.AG TCAGA TA TGGACCTT GC TGCT AAAGG TCT AGGAGC T AAA GAA T< ;G,tACMCT(:ACT A A AA l'CCAAGC TG TCGCTAC TT 

CGMCCA TTCAACC, "'·" HCG TGAGGCACCTG TCT AAACAGTAACACT :.;G 'AAMGTAGGGC.: TTCAA,;GCcG.AC T AAGAC T AAGACT TG TCGAAGAAC.::c 

TGGGTTACGACGCC,,-.CGCCG :TCAAC'.;4GA TA TTG.AAGSAGAACGCAA CV.AGAGAGA TGAGA T, GAGGCTGuGAAAAG TT ACTG TAGCC ::i.A CGTT TTGGC 

• ~-:.:... ACGTCCAACCiAT::iCGGTTAGrMAAATAGCTTCGCC..CGTATTTAAACTCGTCT'VlACAGC.-.GTGTCCMCGC.GG 

Figur 17. (se tekst s.88). 
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All stoffomsetning i cellene utføres som kjent av sitt be­ 

stemte enzym. Enzymene består av ett eller flere peptider som 

er foldet på en bestemt måte, og denne foldingen er med og gir 

molekylet dets spesie~le funksjon. Det stoffet enzymet 

arbeider med kalles substratet. Enzymets virksomhet er knyttet 

til et bestemt sted, det aktive sted i molekylet der substrat­ 

et ved god tilpassing skaper muligheter for svake bindinger og 

derigjennom fremmer den spesifike prosess (katalyserer de 

kjemiske prosesser i cellene). 

Amerikanerne Beadle og Tatum viste i begynnelsen av 50-årene 

at genets primære funksjon var å kontrollere oppbyggingen av 

enzymene. Til hvert gen svarer det et enzym, mente Beadle og 

Tatum. 

Det er vist at selve strukturen (foldingene) av enzymene 

innvirker på deres funksjoner. Det er bl.a. vist av Stein og 

Moore (1961) at den svovelholdige aminosyren cystin danner 

broer mellom ulike deler av peptidkjedene (enzymet). En 

endring av aminosyresekvensen i polypeptidkjeden vil følgelig 

kunne endre enzymvirksomheten. 

Ved at den genetiske kode styrer aminosyresekvensen ved - 

oppbygging av polypeptidkjeder styrer altså genet oppbyggingen 

av både proteinene og de spesielle enzymer som har ansvaret 

for stoffomsetningen i cellene. 

7. Informasjonsveier - "Det sentrale Dogme" innen molekylær­ 

biologien. 

Francis Crick, - en av oppdagerne av strukturen i DNA-molekyl­ 

et, formulerte tesen om at genetisk informasjon innenfor en 

organisme bare kan overføres fra: 

1) DNA til DNA (ved replikasjon) 

2) DNA til RNA (ved transkripsjon) 

3) RNA til protein (ved translering) 
• 



90 

Informasjon kan derimot ikke gå fra protein til protein eller 

fra protein til RNA eller fra protein til DNA. Fig. 18. Disse 

slutninger har senere fått betegnelsen "Det sentrale dogme". 

DNA 
'.X."C<:.-~~""-'X>~-'-•:;<x"-.."v"'-----CO...-o:x.."'\."-"'A."O< 

TRANSCRIPTl01/ ~EPLICATION 

RNA - 
/RANSlATION 

DNA 

PROTEIN 

Figur 18. 

Illustrasjon av genetiske informasjonsveier innen organisme 
(etter Temin 1972). 

I de senere år er det imidlertid vist (Temin 1972) at det hos 

virus virkelig er en informasjonsvei fra RNA til DNA. (Denne 

oppdagelsen kan få betydning i samband med bekjempelse av 

virustyper som gir sykelige svultser). 

Forskerne er imidlertid enige om at det er lite sannsynlig at 

det er informasjonsveier fra protein til protein eller fra 

protein til DNA. 

8. Regulering av genfunksjonene 

På samme måte som vi finner stor variasjon mellom arter finner 

vi, som vi vet, stor forskjell mellom celler fra ulike vevs­ 

typer. 

Etter det vi vetJinneholder de ulike typer av somatiske celler 

et fullstendig sett av individets gener. Hvordan kan så 

cellene oppvise en slik stor fenotypisk variasjon? 

I/ 
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Dette spørsmålet har en ennå ikke noe skikkelig svar på, det 

som imidlertid er klart er at ikke alle de gener som er 

representert i cellekjernen er i funksjon på samme tid. En vet 

imidlertid at det hos differensierte celler hos høgrestående 

dyr bare er en liten del, - mindre enn 10% av genene som er i 

funksjon. 

Enkelte gener, slik som de som er ansvarlig for syntesen av 

ribosomal t protein, de som er ansvarlige for tRNA (transfer 

RNA) osv. må nødvendigvis være i funksjon i praktisk talt alle 

celler. Mange andre gener er derimot i funksjon i en kort 

periode, og bare i et spesielt utviklingstrinn. Dette sier oss 

at funksjonen til genede må være regulert. Vi antar således at 

genenes virkning kontinuerlig blir "slått på" og "slått av" i 

de enkelte celler. 

Omfattende undersøkelser tyder på at genenes funksjon er 

regulert gjennom nivået av transkripsjon, - altså omfanget av 

overføring av genetisk informasjon fra DNA til budbringer RNA. 

(se Fig. 23). Denne erkjennelse sier imidlertid ikke at det 

ikke også på andre måter skjer en regulering av genaktivitet- 

en. 

Det er imidlertid enighet om at den reguleringsmekanisme med 

størst effekt på fenotypen, er den som styrer omfanget av 

transkripsjonen og dermed utviklinga av mRNA (budbringer RNA). 

SAMMENFATNING 

Med denne, i høg grad selektive, summariske oversikt over 

enkelte oppdagelser innenfor den molekylære genetikk, håper en 

at det i noen grad er blitt lettere å forstå enkelte av de 

biologiske mekanismer som populasjonsgenetikken bygger på. 

Dette kan summeres opp i følgende punkter: 

•. 
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• DNA-molekylet gir plass for et enormt stort antall 

arveanlegg. 

De økonomisk viktige egenskaper innen husdyravlen er svært 

ofte kvantitative. En antar at slike egenskaper beror på mange 

arveanlegg, og populasjonsgenetikken er derfor i stor grad 

beskjeftiget med en endring (forbedring) av karakterer som 

antas å bero på et stort antall gener. 

De oppdagelser som er gjort innen molekylærbiologien viser at 

DNA-molekylet hos høgrestående arter virkelig har plass for et 
meget stort antall arveanlegg. 

Disse studier kan imidlertid ikke eksakt fortelle oss hvor 

mange arveanlegg det er spørsmål om, men det molekylære 

grunnlag er likevel tilstede for et enormt stort antall 

arveanlegg . 

• Det biokjemiske grunnlag for gen-mutasjoner. 

Den sannsynligvis mest vanlige mutasjon er det vi kaller en 

gen-mutasjon. Omfattende studier av blant annet humant hemo­ 

globulin, men også studier av virus og bakterier, viser at 

langt de fleste mutasjoner skyldes ombytting av en enkelt base 

på DNA. 

En slik ombytting vil automatisk lede til en endring av 

aminosyresekvensen og dermed resultere i en endret egenskap 

ved det aktuelle polypeptid (enzym/protein). Disse oppdagelser 

har i høg grad bidratt til å "avmystifisere" problematikken 
omkring genmutasjoner . 

• Dominanseffekt, - additiv geneffekt. 

I arvelæren har vi lært at arveanleggene opptrer parvise og at 

vi har dominante og recessive gener . 

• Vi har videre lært at heterozygoten (Aa) kan ha en verdi som 

ligger midt mellom de to homozygotene (aa og M), - altså 

• 
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intermediær nedarving, men heterozygoten kan i mange tilfeller 

ha samme verdi som den dominante homozygot AA, - altså full­ 

stendig dominans. 

Innen populasjonsgenetikken snakker vi i tillegg om ikke-addi­ 

tiv arv, hvilket i real i teten betyr at heterozygoten Aa kan 

være plassert hvor som helst på verdiskalaen mellom ytter­ 

punktene aa-AA. 

I de to DNA-molekyler som utgjør et kromosompar må detJfor at 

vi i det hele tatt skal registrere et arveanlegg i et gitt 

locus)være,ulike ordrer, altså en forskjell i basesekvensen. 

Etter det vi vet fra studier av genmutasjoner er det for å 

oppnå forskjell mellom alleler tilstrekkelig at en base er 

byttet ut med en av de andre tre mulige baser. 

(J 

• 

Hvis vi har en slik forskjell vil de to DNA-molekylene gi 

opphav til ulike ordrer når det gjelder aminosyresekvensen. 

Avhengig av genotypen for det aktuelle locus vil vi ha følg­ 

ende muligheter. 

Individet har genotypen AA. 

Det produseres polypeptidkj eder med lik aminosyre­ 
sekvens, vi kan kalle denne for A. 

Individet har genotypen aa. 
Det aktuelle gen resulterer i at det produseres et 
polypeptid der aminosyresekvensen er den samme for 
begge alleler, men forskjellig fra A. Vi kan kalle 
denne aminosyresekvensen fora. 

Individet er heterozygot, genotypen Aa. 
Med utgangspunkt i den genetiske kode som er plas­ 
sert i det aktuelle locus finnes det her to ulike 
ordrer. Allel A resulterer i polypeptid med amino­ 
syresekvens A, mens allela leder til et polypeptid 
med aminosyresekvens a. 

Med dette som utgangspunkt kan en tenke seg: 

a) - at effekten av den ene kode leder til et resultat 
som overskygger virkningen av den andre aminosyre­ 
sekvens. En slik effekt ville vi kunne kalle domi­ 
nanseffekt . 

• 
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b) - at virkningen av de to typer av polypeptider leder 
til en mellomting mellom de to ytterpunktene aa og 
AA. Vi kan således forestille oss additiv geneffekt. 

c) - at syntesen av to ulike polypeptider, - en med 
aminosyrefrekvens a og den andre med sekvens A, gir 
en virkning som kan ligge hvor som helst innenfor 
intervallet aa og AA, - med andre ord en ikke-addi­ 
tiv geneffekt. 

d) - at effekten av den genetiske kode i det aktuelle 
locus kan være avhengig av de aminosyresekveriser som 
blir resultatet av de koder som er plassert i et 
annet locus, f.eks. locus B. Vi har med andre ord en 
samspilleffekt mellom loci, - altså epistasi. 

e) - at en ved endring av basesekvensen i det andre allel 
kan få flere forskjellige koder som leder til en 
lang rekke ulike aminosyresekvenser. En kan således 
lett tenke seg det molekylære grunnlag for multiple 
alleler. 
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VI. MULTIPLE KOPIER (GJENTATTE SEGMENTER) AV DNA 

Det er innen molekylærgenetikken i de senere år gjort 
epokegjørende oppdagelser. Disse oppdagelser har tilsam­ 
men skapt grunnlaget for genteknikken, - altså program­ 
mert transplantering av gener. 

For forståelsen av denne teknikk kan det synes ønskelig 
med et li te innblikk i hvordan genene egentlig er "pak­ 
ket" innenfor DNA-molekylet. Denne enkle oversikten gir 
oss en ide om at det er betydelige deler av DNA-molekylet 
som ikke er gener i vanlig forstand, men videre lærer vi 
at det er basesekvenser som har som oppgave å regulere 
funksjonene av de enkelte gener (Fig. 23). 

Oppdagelsene når det gjelder DNA-strukturen indikerer at vi 

som grunnlag for de enkelte gener har presise, men også unike 

basesekvenser. Det var derfor en stor overraskelse da en i 

1964 oppdaget at mye av DNA i celler hos mus besto av multiple 

kopier av de samme basesekvenser. 

Slike mul tiple kopier er senere blitt påvist hos en rekke 

høgrestående dyrearter. Disse kopier varierer i mengde fra 20% 

og opp til så mye som 80% av DNA-innholdet. 

Presisjonen av selve gjentakene kan variere noe, slik at en 

ofte snakker om multigene familier av gjentatte DNA-sekvenser 

heller enn identiske sekvenser. Antallet av baser i slike 

multiple kopier kan variere fra så lite som 50 baser og opp 

til så lange sekvenser som 2 millioner stk. 

Vanligvis blir ikke multiple sekvenser transkripert, men det 

faktum at i det minste noen få av disse gjentatte sekvenser er 

transskripert til RNA, indikerer at disse kopier muligens har 

en funksjon i cellene. Det er imidlertid fremdeles ukjent 

hvilken rolle disse kopier spiller, - muligens har disse 

mul tiple sekvenser en regulerende cellefunksjon. (Det forhold 

at kopiene vanligvis ikke transkriperes får konsekvenser ved 

transplantering av gener, se senere under punkt 3 i dette 

kapittel). 
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Det er nå kjent at en har 3 ulike grupper av slike overskyt­ 

ende DNA, nemlig: 

a. 

b. 

c. 

Introns, - mindre regioner av DNA uten genetisk kode, 
plassert mellom gener. 

Satelitt-DNA, enkle gjentatte DNA-sekvenser uten noen 
kode-funksjon. 

Multigen-familier, multiple gjentak av like eller ident­ 
iske gener. 

1. Hvordan estimere omfanget av multiple kopier? 

I et vanlig DNA-molekyl er enhver base paret med den komple­ 

mentære base (adenin - thymin og guanin - cytosin) og denn~ 

dobbeltspiralen er forholdsvis stabil. 

De bånd en har mellom de to spiralene kan imidlertid lett 

brytes ved oppheting slik at de to spiralkoder kan bli helt 

skilt fra hverandre. Denne dissosiasjon kan en ganske enkelt 

få ved å koke DNA-innholdet i noen minutter. 

Hvis en overlater en slik disossiert DNA til seg selv i noen 

minutter, vil vi, hvis forholdene ligger tilrette for det, få 

en forening av enkelttråder slik at vi igjen får komplette 

dobbelt-tråder. 

Forutsetningene for å få til en slik reassosiasjon er: 

saltkonsentrasjonen må være forholdsvis høg 

temperaturen må være ca. 2s0c under dissosisasjonstemp­ 

eraturen. 

en må ha tilstrekkelig tid til at de komplementære baser 

kan forenes. 

Graden av reassosiasjon viser seg å være et avgjørende kri­ 

terium i de eksperimenter der en vil analysere omfanget av 

gjentatte DNA-kopier. 

Omfanget av reassosiasjon kan måles på flere måter. Da Britten 

og Kohne i 1964 påviste forekomsten av multiple kopier brukte 

de et filter for å skille fra hverandre de doble og de 
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enkle spindeltrådene. Filteret besto av krystalinsk kalsium­ 

fosfat. Som en ser av Fig.19 passerer de enkelte DNA-trådene 

gjennom et slikt filter, mens dobbelt-trådene holdes tilbake. 

Grunnleggende undersøkelser har vist at omfanget av reassosia­ 

sjon øker med økende antall multiple kopier og at tempoet i 

reassosiasjonsprossessen øker med økende antall av multiple 

DNA-kopier. 

a 

I 
li' 

b 

Fig.19. 

Måling av omfanget av reassosia­ 

sjon av DNA-tråder. 

Øverst. Ved oppheting er det en 

del 

et 

tråder 

(midterste 

som dissosieres 

(skiller lag). Alle doble tråder 

holdes tilbake i krystallfilter- 

figur), mens 

enkelttrådene slippes igjennom.~ 

(Etter Britten og Kohne 1970). 

Når DNA-trådene stammer fra forskjellige, men beslekta indi­ 

vider, vil ikke basene være perfekt/ komplementære. Den beste 

måten for å kunne estimere forskjell mellom tilsvarende 

DNA-sekvenser er ved å lage hybridmolekyler, assosiasjon 

mellom enkelttrådene fra to individer for så å måle stabili­ 

teten av slike hybrid-dobbeltspiraler. 
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Forekomsten av bare noen få baser som ikke hører sammen 

reduserer stabiliteten og resulterer i at dissasosiasjon skjer 

ved en lavere grad av oppvarming.* 

Undersøkelser har vist a:t cellene til hvirveldyr inneholder 

mye mer DNA enn hva tilfellet er for bakterier. Det var ventet 

at dette ville lede til at assosiasjonen av DNA-tråder tok mye 

lenger tid enn det en har hos bakterier. 

Forskerne ble imidlertid overrasket når de så hvor raskt 

assosiasjonen skjedde hos DNA isolat fra celler hos mus. Den 

(eneste) mulige årsak til dette ble antatt å være multiple 

kopier.~ Det ble senere påvist at 10% av DNA-mengden hos mus 

består av omkr. en million kopier av en sekvens som inneholder 

ca. 300 basepar. 

Som allerede nevnt antok en at reassosiasjonen, på grunn av 

den store DNA-mengde pr. celle, måtte ta mye lengre tid hos 

pattedyr enn f.eks. hos bakterier. 

La oss se litt nærmere på dette spørsmålet: 

Hvis alle basesekvenser i DNA hos et pattedyr var forskjel­ 

lige, ville under reassosiasjonen hver enkel~ basesekvens bli 

"fortynnet" med alle de andre sekvenser. Denne fortynning 

skulle en anta ville resultere i en minsking i farten av 

selve reassosiasjonen, og denne minskingen skulle være propor­ 

sjonal med selve genomstørrelsen for de enkelte dyrearter 

(Fig. 20). 

Dette viste seg å sternrne,vel å merke, hvis en korrigerer for 

omfanget av multiple kopier. 

*Undersøkelserhar vist at ved en økning av feil-matching på 

1,5% reduseres dissosiasjonstemperaturen med 1°c. 
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2. DNA-molekylet hos storfe 

Storfeet er den av de høgrestående dyr som er mest undersøkt 

når det gjelder DNA-molekylet. 

Selve forløpet av reassPsiasjonen er et helt annet hos storfe {/ 

enn f.eks. hos bakterier (coli). Som det går fram av Fig. 21 

starter reassosiasjons-prosessen mye raskere hos storfe-DNA, 

mens det i selve midtfasen skjer lite. Ved slutten av proses- 

sen er det igjen en sterk intensitet i reassosiasjonen. 

Det er blitt fastslått at det i den senere del av denne kurve 

skjer en assosiasjon av de basesekvenser det finnes bare ett 

eksemplar av. 

I den første del av kurven reassosieres DNA ca. 100.000 ganger 

så fort som i sluttfasen, hvilket indikerer at for hvert 

segment som reassosierer i den innledende fase må det være ca. 

100.000 flere segmenter i vedkommende genom som er like nok 

til å kunne danne komplementære par på selve DNA-tråden. 

PATTEDYR 

KRYPDYR 

FISK 

ALGER 

BAKTERIER 

VIRUS 

-1----;. 
•---i---• 

10' 10' lo' 

ti) _____ JJ. 
I 

107 ,o' lo' 10'' 10" 10" 

ANTALL ("TRINN") ~UKLEOTIDPAR PR. CELLE 

Fig.20 
Genomstørrelsen, - altså 
mengden av DNA pr. celle 
øker etter hvert som en 
beveger seg fra de primi­ 
tive til de høgrestående 
dyr. Variasjonen i antall 
nuklotide-par pr. haploid 
celle er angitt for ulike 
arter. Hos pattedyr viser 
genomstørrelsen liten 
variasjon, antallet nukleo­ 
tidpar "trinn" ligger på 
noen milliarder stk. 

Mer inngående studier av storfe-DNA viser at det er to store 

familier av slike multiple kopier. Den ene gruppen består av 

ca. 1 million kopier, men utgjør likevel bare ca. 3 prosent av 

DNA-mengden. Den andre familien av kopier utgjør derimot hele 

• 
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40% av det totale storfe-DNA. Den består av ca. 66.000 kopier, 

men ikke alle disse kopier er like. Fordi disse forholdsvis 

forskjellige kopier utgjør en så stor del av DNA-innholdet, er 

følgelig antallet basepar· i hver kopi meget stort. 

Fig.21 

Tidsforløpet ved reassosiasjon 

av DNA hos henholdsvis coli og 

storfe. X-aksen angir DNA-kon­ 

sentrasjonen. 

DNA-KONSENTRASJON 

3. Hvilken rolle spiller så disse multiple kopier? 

Før en diskuterer noe nærmere dette uløste problem skal vi se 

litt nærmere på omfanget av slike kopier hos andre arter, og 

diskuterer hva en eventuelt evolusjonsmessig ~an slutte ut fra 

disse undersøkelser. 

I de senere år er det foretatt slike DNA-studier av et meget 

stort antall plante- og dyrearter. Signifikante mengder av 

multiple DNA-kopier er funnet hos mennesker og hos andre 

pattedyr, hos fugler, krypdyr, fisker, innsekter, protozoer, 

men også hos planter innenfor utviklingsområdet alger til 

kveite. 

Hos bakterier og sopp er det derimot påvist forholdsvis lite 

av slike multiple kopier,og nettopp denne forskjellen i 

DNA-molekylet hos mikrober og høgrestående dyr har som vi 

senere skal se innvirkning på valg av metoder for kunstig 

overføring av arveanlegg . 

• 
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Figur 22. 
Mikrober som har svært li te av introns har en lengde på 
mRNA-kjeden som er omtrent av samme størrelse som DNA-mole­ 
kylet. Hos høgrestående dyr blir mRNA-kjeden forholdsvis 
kortere fordi de multiple kopier ikke transkriperes. 

Som det går fram av fig. 22 transkriperes vanligvis ikke slike 

basesekvenser som ikke koder aminosyrer (f.eks. introns). 

Som følge av dette blir lengden av budbringer-RNA-kjeden 

kortere enn selve DNA-molekylet. Nå har en ~idere som vist i 

Fig. 23 det forhold at det er nødvendig med to "kontrollor­ 

ganer" for å regulere transkripsjonen. En av disse kalles 

promotorer, - det er korte DNA-sekvenser som starter selve 

transkripsjonen, mens det andre kontrollorganet er en sekvens 

som stopper transkripsjonen når er kommet så langt i base­ 

sekvensen at genet er slutt. 

" 

Hvis en transplanterer DNA fra pattedyr til mikrober, kan det 

på grunn av multipple sekvenser bli vanskelig å oppnå normal 

transkripsjon, - dette antagelig fordi en ikke i umiddelbar 

nærhet av genet finner sekvensen som starter og som stopper 

transkripsjonen. 

Etter at dette ble kjent J har en i mange tilfeller unngått 

dette problemet ved isteden for å transplantere DNA overfører 

mRNA til mikrobene. 

- 
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• 
Figur 24 viser en jevnføring mellom ulike arter når det 

gjelder type og omfang av multiple DNA-kopier. Disse spektra 

av DNA-kopier viser liten likhet over arter. Storfeet har som 

vi ser få eller ingen familier av kopier med fra 10 og opp til 

10 tusen kopier, mens f.eks. snegle ikke har noen 

kopi-familier som består av så mye som 10 tusen kopier. 

Britten og Kohne (1970) antar at det bare er hos pattedyrene 

en finner sei mye som 100 tusen til 1 million kopier i en 

familie. 

Hos DNA fra mus er det funnet "familier" på ca. 100 kopier og 

slike grupper av kopier er funnet på mange av kromosomene. Det 

særegne ved disse kopier er en svært kort sekvens som er 

gjentatt mange ganger. 

Omfattende undersøkelser indikerer at slike kopier er fordelt 

over store deler av DNA-molekylet. Hvis en deler opp DNA i 20 

tusen basepar "trinn", vil en i nesten alle slike fragmenter 

finne kopier. 

Hos storfe har en forholdsvis godt kjennskap til plasseringen 

av slike kopier. Her er det vist at en på DN~-segmenter av en 

lengde på 4 tusen basepar finner kopier i 75% av segmentene. 

Alle gener som er representert i et genom antas å være repre­ 

sentert i alle individets celler selv om ikke alle genene har 

noen funksjon i vedkommende vevstype. Det er med andre ord 

selve differensieringen som avgjør om de respektive gener skal 

komme til uttrykk eller ikke. 

Funksjonen til mange av genene er som kjent å kod~ protein­ 

syntesen og vi kjenner nå mekanismen for koding av aminosyre­ 

sekvensen . 

• 

Det første trinn i denne prosessen er som kjent transkrip­ 

sjonen av DNA-basesekvensen til "budbringer" - RNA. Når så RNA 

griper inn i proteinsyntesen)vil~basesekvensen gi informasjon­ 
er om aminosyre-rekkefølgen. 

l 
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Vår interesse i denne sammenheng er konsentrert om syntesen av 

RNA ut fra kodene til DNA, - altså geneffekten . 
• 

I 
BAKTERIER r-·1 I~-' .3 

SJØPINNSVIN [:] a I 62 I 2J 
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ANTALL KOPIER 

Illustrasjon av omfanget av multiple og av ikke-multiple 

sekvenser (kopier) i DNA-molekylet hos ulike arter. 
Hos bakterier f.eks. er det bare 0,3% av DNA-volumet som 
består av multiple kopier. 
Hos storfe er det hele 45% av DNA-mengden som består av 
multiple kopier. De multiple kopier består av to familier, i 
den minste av disse familier er det ca. 10 tusen kopier. 

Nå kan vi si at et gen kommer til uttrykk såfremt det skjer en 

syntese av RNA på grunnlag av den basesekvens vi finner i DNA. 

Det er derfor en god test på genetisk aktivitet~ søke etter 

mengden av RNA som er komplementær til DNA. 

Slike undersøkelser ville være vanskelig om de konsentreres om 

ikke-multiple sekvenser, mens problemet er forholdsvis enkelt 

når det gjelder multiple sekvenser som lettere lar seg identi­ 
~- ~1sere. 

Ved hjelp av spesiell isotopmetodikk er det nå blitt mulig å 

estimere omfanget av RNA produsert fra slike multiple sekvens­ 

er. Undersøkelsene viser at de virkelig transkriberer RNA og 
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det beviser at disse sekvensene må ha en eller annen misjon 

selv om de ikke deltar i kodingen av aminosyresekvensen. 

Hvis vi hadde hatt 2 ,.3 eller noen få kopier av spesielle 

sekvenser, kunne det ha indikert en slags form for "assuranse" 

for den kode det gjelder. Etter som det her imidlertid er 

snakk om tusenvis av kopierJsynes ikke "assuranse-argumentet" 
å ha noe for seg. 

Molekylærgenetikerne heller derimot til den oppfatning at 

slike kopier har oppstått ved en spesiell form for mutasjoner 

og at denne RNA-mengden ikke uten videre har noen genetisk 
funksjon. 

Typen og omfanget av multiple kopier brukes nå i evolusjons­ 

studier på linje med de studier som er basert på likhet i 
aminosyresekvens mellom arter. 

Det er særlig evolusjonen av hemoglobJin som i de senere år er {/ 
J 

tatt i bruk for datering av spesiell utvikling. 

Hos hvirveldyrene finner vi hemoglobinmolekyler med 4 kjeder, 

- to identiske a-kjeder og to identiske 8-kjeder. 

Hos pattedyr er det funnet at det skjer~ utbytting pr. 7 

millioner år i a-kjeden som består av 141 aminosyrer. Dette 

tilsvarer en substitusjon i løpet av en milliard år pr. 
aminosyre-plass. 

Både a- og 8-kjedene har i prinsippet samme struktur, de er av 

omtrent samme lengde og har omtrent samme frekvens av substi­ 
tusjon av aminosyrer over tid. 

De kjedene oppsto for ca. 450 millioner år siden og differen­ 

siering skyldes mutasjoner som har ledet til slik endring av 
aminosyre sekvensen • 

.. 
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• 

Alfa-kjeden hos mennesker og hos karpefisk skiller seg fra 

hverandre i omtrent halvparten av aminosyre sekvensene, dette 

sannsynligvis fordi det er akkumulert mutasjoner over ca. 4900 

millioner år. 

En lignende evolusjon av hemoglobulinkjedene finner vi hos 

andre dyrearter, og disse kunnskaper kan nyttes til å sette 

opp en oversikt over slektskap mellom ulike dyrearter. Et 

slikt stamtre er illustrert i Fig. 25. Dette er iaget av 

Kimura 1979. 

I oN)l)VICIAN I - I - I ~ I - I TRIASS#C • i}UltMIIC I CMTACEOU9 I I 

QENE IIUPUCA'llCIN 
TO FOMi ALPHA 

a ANl)IETACHAINS 

sno .., «111 * m zzs llt0 llS 10 o t 
ULLIONSaF YEMIS >iJIJ 
i.-----PALEOZDIC i+-CENOZOIC--+1 

~ - ~ 
~~~To J11-\.,/p 

------- ~ 

~ 

-~ 
Fig. 25. 

MOUSE 

CHICKEN 

Et stamtre satt opp på grunnlag av molekylærgenetiske studier 
ava- og a-globulin. Til høgre i denne figuren finner vi hvor 
mange av de 141 aminosyresekvensene er forskjellige når en 
betrakter 2 og 2 arter. I jevnføring mellom mennesker og hest 
finner vi 20 ulike plasseringer når det gjelder aminosyre­ 
rekkefølgen i globulinet. Slik ulikhet finner en i 22 plasser­ 
inger av aminosyrene når en jevnfører hest og mus osv. (etter 
Kimura 1979) . 

Graden av likhet når det gjelder slike multiple kopier er 

utvilsomt et uttrykk for slektskapen mellom arter. 

Med utgangspunkt i denne datering av artene har en kunnet 

danne seg en mening om hvor langt tilbake i tiden de multiple 

DNA-kopier oppsto. 

.. 

Konklusjonen er at slike multiple koder oppsto meget tidlig i 

utviklingsprossessen. 

Litteratur: Ses. 94. 
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• 
VII. GENTEKNIKK 

"It would be foolhardy to try to predict specific out­ 
comes of Recombinant DNA. We can be certain only that 
they will be unexpected and astonishing". 
M.Singer, Science, Sept. 1980. 

I samband med reproduksjonen skjer det som kjent en overføring 

av arveanlegg fra foreldre til avkom. Vi har imidlertid bare 

begrensede muligheter til å selektere hvilke gener som i hvert 

enkelt tilfelle ønskes overført. 

Arvelighetsforskerne har naturlig nok lenge vært opptatt av 

mulighetene for i større grad å kunne kontrollere hvilke gener 

en ønsker å kombinere i nye individer. 

Innenfor molekylærgenetikken har en siden begynnelsen av 

70-årene vært opptatt av denne problematikken, og siden 

1976/77 har det her vært en nærmest eksplosiv utvikling. Vi 

har fått presentert helt nye arbeidsmetoder som går under 

betegnelsen genetic engineering.*) 

Dette er et begrep som vanskelig lar seg oversette direkte, 

men vi kaller denne arbeidsmetode i fortsettingen for gentek­ 

nikk. 

En har nå kommet så langt at det synes mulig å overføre 

selekterte gener, og etterpå kunne registrere hvorvidt ved­ 

kommende DNA-deler blitt en bestanddel av genotypen. 

En kan dele denne forskningsaktiviteten i to retninger. 

*) I faglitteraturen finner vi også andre benevnelser slik 
som: Gene manipulation, molecular cloning eller gene 
cloning. MRK! Kloning er her brukt i en annen betydning enn 
den definisjon som er gitt s. 33. 
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Utvikling av metoder for ove'i.øring av arveanlegg for 

hormon/enzymproduksjon fra dyr og mennesker til bakteri­ 

er. 

Ved hjelp av bakteriekulturer er det nå mulig med indu­ 

striell produksjon av •vikige hormoner og enzymer. Det er 

allerede et stort antall amerikanske firmaer som er igang 

med slik industri. En kan således nevne at det amerikan­ 

ske selskapet Genenteck i år (1982)er kommet på markedet 

med bovint veksthormon. 

l./ 

2. Genteknikken har også et helt annet aspekt, - nemlig 

overføring av arveanlegg fra en dyregruppe til en annen. 

Det er særlig denne siden ved genteknikken vi skal berøre 

noe nærmere. 

Ennå er det forholdsvis få forskningsgrupper i aktivitet når 

det gjelder den ·foredlingsmessige side ved genteknikken. Se 

bilag 3 . 
• 

Det er imidlertid hos disse forskerene stor optimisme med 

hensyn til de muligheter denne teknikken innebærer. Det er 

videre understreket at denne metodikk sannsynligvis vil 

supplere, men ikke erstatte tradisjonelle m~toder i husdyr­ 

foredlingen. Schuman og Shaffner (1982) sier i denne sammen­ 

heng: "It should be emphazised that conventional breeding 

methods will be visualized as extensions of current practice. 

As such the greatest gain will most likely occur when modifi­ 

cation can be made in previously established well characteri­ 

zed stocks". 

Det var i de første år en betydelig frykt for at genteknikken 

kunne resultere i uoversiktelige negative følger. Frykten 

gjaldt i første rekke risikoen for å kunne overføre til 

mikrober arveanlegg som gjorde de farligere for såvel planter 

som dyr . 

Konsekvensen av genteknikken ble gjenstand for omfattende 

utredninger, og det ble satt opp strenge sikkerhetsregler for 

slik forskning. 

• 
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På grunnlag av de erfaringer en etter hvert har fått er 

frykten for negative bivirkninger blitt svært mye mindre. I en 

omfattende oversikt over denne problematikken publisert i New 

Scientist, 26.aug.1982, er det konkludert med at frykten for 

uheldige bivirkninger heldigvis var ubegrunnet (se side 126). 

Genteknikken åpner for nærmest uanede muligheter innenfor 

såvel planteforedling som husdyravl. 

Selv om vi ikke skulle ha noen planer om å nytte genteknikk 

som et hjelpemiddel i husdyrforedlingen, har vi sannsynligvis 

behov for å skaffe oss en oversikt over selve metodikken. Uten 

slik kunnskap vil vi vanskelig kunne ha et reelt standpunkt 

til saken når den sannsynligvis i nær framtid virkelig blir 

aktuell. 

Vi skal her gi en enkel oversikt over en del av de mange sider 

ved genteknikken. Oversikten kan bare bli overfladisk, og 

fordi vi her har en slik eksplosjonsartet utvikling J vil en 

oversikt lett bli foreldet. 

Illustr~~nde for takten i utviklingen innenfor genteknikken er 

at 4 av de 5 store problemer forskerne i 1980_ mente ville være 

løst innen århundreskiftet var løst allerede i mars 1982. 

(Professor Kevin Ward, Sydney Universitet 1982). 

V 

I den etterfølgende oversikt er de metoder som ventes å få 

minst praktisk betydning bare omtalt med stikkord. 

A. TILFELDIGE OG DELVIS KONTROLLERTE GENOVERFØRINGER. 

1. Hybridisering av somatiske celler. 

Det er her laget en fusjon mellom celler fra forskjellige dyr 

(arter). Resultatet av fusjonen er celler som inneholder 

kjerner fra begge foreldrepopulasjoner, men en tilfeldig andel 

av andre cellulære komponenter hos foreldrene • 

• 
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Slike hybridceller vil i samband med celledelingen blande 

massen i de to cellekjerner, og vi får en somatisk celle-hy­ 

brid med en cellekjerne der en finner igjen en tilfeldig andel 

av kromosomer fra hver av de to foreldrene. Slike hybrider er 

ustabile, og vil etter noen celledelinger kunne ha endret sin 

genotype. 

a. Fusjon av hele celler. 

Hybridisering av somatiske celler har allerede fått stor 

betydning innen irnrnunogenetikken. Ved å fusjonere celler 

fra milt som er immunisert overfor bestemte antigener med 

andre kroppsceller hos mus, har de fått hybrider som i 

senere generasjoner produserer veldefinerte antistoffer. 

Dette har i stor grad Økt mulighetene for diagnostisering 

av irnrnunsvar(se fig. 26) (For utførlig beskrivelse av 

metoden se Bernstein og medarb. 1980 eller Schlom og 

medarb. 1980) • 

• 

b. Nukleoplast, - cytoplast og celle-rekonstruksjon. 

I kreftterapien er det nyttet en cellegift Cytochalasin B 

som har til virkning at den muliggjør deling av celle­ 

kjerner, men hindrer selve celledelingen. Ved å tilsette 

dette stoffet til en cellekultur, kan en få en opphoping 

av cellekjerner. 

Ved en sentrifugering får en som resultat to komponenter, 

nemlig: 

- miniceller som består av cellekjerne omgitt av en 
cellemembran. Slike miniceller kalles nukleoplast. 

- den gjenværende del av cellene, altså cellemembranen og 
cytoplasma, inneholder altså ikke cellekjerner. Slike 
"celler" kalles for cytoplast. 

Etter som begge disse komponenter er omgitt av membran, 

er de funksjonsdyktige en kort tid og kan fusjonere med 

andre celler . 

Nuckleoplast fra en type celler kan således fusjonere med 

cytoplast fra en annen gruppe celler. På denne måten er 

det blitt mulig å studere effekten av cytoplasma på en 

(forts. side 112) 

.. 
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Human Celle 
fibro- ((§} @ fra 
blast~~ \3/ mus 
(TK) 'y (Tlf) 

Vek.si .-.. 
medium 

!~ ø 
Fihro-,··' IHetero-oo ... , Celle 
J,Last :~ + narvo« -;@·:_. fra · \ <t;;;; · mus 

.. Hat•• 
medium 

,l. 
~ 
~ 

Figur 26 . 

Det er nå utviklet teknikk slik 
at en kan fremstille hybrider 
mellom somatiske celler. På 
denne måten kan en overføre 
gener fra en celle til en annen. 
Celler fra to forskjellige arter 
kan fusjonere ved at de bringes 
sammen i et substrat der en har 
polyethylen, glycol eller annet 
vekstmiddel som fremmer fusjon­ 
en, mest brukt er inaktivert 
substrat av et bestemt virus 
(Sendai). 
Fusjonen mellom de to celler 
resulterer først i en celle som 
består av begge cellekjerner og 
med et cytoplasma som er en 
blanding av cytoplasma i de to 
celler. Etter celledelinga 
dannes det bare en kjerne, den 
inneholder kromosomene fra begge 
foreldrecellene. 
En skiller ut de celler som har 
fusjonert ved å inkubere de i et 
spesielt medium HAT* der bare 
hybridceller overlever og 
formerer seg. 

.. I det aktuelle tilfellet (fig. 26) vil ikke-fusjonerte celler 

fra mus mangle gener for enzymet thymidin kinase (TK) og 

derfor gå til grunne i substratet, mens repe humane f ibro­ 

blastceller** vil skille seg ut ved at de vil vokse svært 

sakte. 

Denne metodikken nyttes i humanmedisinen for å teste tilstede­ 

værelsen eller ikke for spesielle gener. Ved å endre substrat­ 

et kan det selekteres for en lang rekke forskjellige gener 

(etter Anderson og Diacumakos American Scientist 1982). 

* Dette er et selektivt medium som inneholder hypoxanthin, 
aminopetrin og thymin. 

** Fibroblast = morceller for utvikling av bindevevsceller. 

*** Karyon = noe med cellekjerner å gjøre . 

.. 
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• 

gitt 

rolle 

fenotypisk karakter, 

cytoplasma har når 

og således få 

det gjelder 

et begrep 

styringen 

om 

av 

den 

de 

gener som er plassert i cellekjernen. 

Slik hybridisering gir ikke muligheten til en styrt 

fusjon av spesielle gener. (For nærmere beskrivesle av 

slik hybridisering se Ege og medarb. 1974 eller Bossart 

og medarb. 1975.). 

2. Kromosomoverføring 

Ved hjelp av ulike kjemiske midler er det mulig å "arrestere" 

celler som er i mitose, slik at en kan fiksere kromosomene. 

Cellene blir så behandlet med Cytochalasin Bog sentrifugert 

slik at en, som i foregående metode, får produsert mikroceller 

som hver enkelt inneholder bare et fåtall av kromosomer, en 

liten porsjon cytoplasma samt en plasmamembran. 

Slike mikroceller kan så fusjonere med andre celler, slik det 

ble beskrevet i Kapittel II . 
• 

Det har også vært forsøkt å overføre til andre celler isolerte 

kromosomer eller konsentrert DNA. Slik metodikk er beskrevet 

av Deisseroth og Handrick (1979) og av Wiegler og medarbeidere 

(1980). 

De metoder som er beskrevet hittil gir mulighet for en selek­ 

sjon i retning av å "skyve ut" det fremmede genmateriale. Det 

er derfor bare i de tilfeller hvor det tilførte genmateriale 

er nødvendig for i det hele tatt å oppnå fortsatt utvikling av 

cellene at vi har sikkert bevis for hybridisering . 

.. 

• 
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• Ved hjelp av et instrument utviklet for mikrokirurgi (Mikro­ 
manupulator) er det mulig å transplantere "nakent" DNA inn i 
kjernen til et befrukta egg. (Etter Bracket og medarb. 1981). 

Det føres inn i cellekjernen til zygoten en pipette som 
inneholder DNA som er oppformert i plasmider og kuttet i de 
ønskede basesekvenser. 

Mikropipetten har en åpning på 0,5 my, - altså 5/10000 mm. 

7 lit Il ':r Ut •• • 
;smr•..-- INII! tilJl_l1M~ ·' .. · · 

.~ . -. ': ;· .•· :•,· 

.'.";, 
r • •~• ~,. '_..,~ f 

lnjecting DNA into the pronucleus of a fertilized mouse egg 

~' '.'..J. t' . ' . ,,.. 

_-:ti;,·;;:,:..:,;:~.(\"~'.,;,. 

Overføring av nakent DNA. I 1981 viste Bending at det lot seg 
gjøre å transformere DNA direkte inn i cellekjernen til 
befrukta egg, og senere er det vist at dette DNA er innkorpo­ 
rert og fungerer • 

• 
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.. 
B. DIRIGERT GENOVERFØRING . 

• 
1. Overføring av gener fra pattedyr til bakterier. 

En forutsetning for å kunne overføre en bestemt gen fra en 

organisme til en annen er at vedkommende gen må kunne identi­ 
.~ 

fiseres og at vedkommende DNA er oppformert til nødvendig 

kvantum. 

Disse problemer har fort~net seg som nærmest uløselige inntil 
\ 

og forbausende enkel for ~oen år siden, da det,tle utviklet ny 

teknikk for dette formålet\ 

\ 
De viktigste skritt i den ',teknologi 

\ 
nant-DNA teknikken er illustrert i Fiq. 27 

\ - 
beskrivelse se Wu (1979), Grc¼,sman og Moldave 

og Butz (1980) eller Old og Prftpose (1982). 
\ 

/ 

/ 
/ 

som ligger bak1~ekombi- 
/ 

(Fo7' detaljert 
U980) Abelson 
/ 

.. 

2. Overføring av gener fra ett dy~ til et annet 
\ 
\ 

Mens rekombinant-DNA teknikk alt har {ått stor praktisk betyd- 
' ning i samband med hormon- og enzymprroduk s j on J er det bare 

såvidt en er kommet igang med overføring·,~v DNA fra et dyr til 

et annet. 

\ 

Gjennombruddet kom ved en. ny teknikk nå r 
overføringen av DNA, nemlig såkalt nakent 

foregående side. 

¼t gjelder selve 
\ 

' NA. Se fotnote 

Denne metoden ble første beskrevet av Bendig 

hjelp av injeksjon deponerte DNA i cellekjernen 

froskeegg. Det epokegjørende ved dette 

transplanterte. gener viste seg å være stabile o 

med høg grad~v effektivitet. 
7 
I 

Kanskje erida mer oppløftende er de forsøk som 

Lacy (1981) gjennomførte. De injiserte nakent DNA i hefrukta 

som ved 

befrukta 

at de 

nksionerte 

♦

\ 

egg av mus. Det nye DNA som stammet fra kanin og repres~µterte 

arveanleggene for $-globulin ble integrert i a rvernas sen hos 
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mottakeren, og det. har senere vist seg at avkommet til indi­ 

videt som fikk tilført DNA fra kanin virkelig produserer 

S-globulin av den typen som er karakteristisk for kanin. 

Videre er det fastslått at det injiserte gen bare kommer til 

uttrykk i slikt kroppsvev der en venter produksjon av vedkom­ 

mende protein. 

Etter som en idag behersker teknikken når det gjelder kultur, 

vekst og "håndtering" av oocyter fra de fleste husdyrarter, 

antar en at slik gen-overføring nå lar seg praktisere i større 

omfang. 

5,;',i,. 

I.DNA /"ra en 
IFjerle/ dyr/tes i 
celle/ru/tur. 

//~ ..DNA 

l Hestrill.s/onsenzym som /rutter .DNA 
i hder /,, .•. , 

~ I \ ' , "" 

1 Isolasjon av et he.stemt /i-agment 

Pla.sm,d (DNR) 
~ ,, ........J .lJal1terie- 

lfromo.som 
(.DNA) 

11.solering av pla.sm,d 

0 
Restrilrsjons 
enzym 
( /futter .DNA 
i hiter) 

- ,,,, 8' 
bNA Fragment fra storfe 0 
og fra pl asnud blandes 

.. 

Til.sette~ enzymet ligase 
sam • limer· sammen 

.Storf'e-.DNA ........_ ■ .DNA bder fli en ny pla.sm,d. 

0-.....P. d ø- L..1. • ~asm, DNA. 
~11cer1er som l mangler plasm,d .Baltferiecelle med 
tar opp i .seq nye arveanieqq, 
denne '!ybr1.d- ~-er ~ plasmid. ~ V ~ 

l 
PRO.DUKS.JON AV 
STORFEVEKSTHORMON 

Fig. 27 
Genteknikken er aller­ 
ede tatt i bruk i pro­ 
duksjonen av viktige 
hormoner. 
Figuren illustrerer 
produksjonen av bovin­ 
veksthormon. Teknikken 
kan i korthet beskriv­ 
es slik: 
Celler fra det aktu­ 
elle kroppsvev blir 
oppformert i cellekul­ 
tur, slik at en får 
tilstrekkelige mengder 
av DNA. 
Ved hjelp av spesifike 
restriksjonsenzymer 
(Fig.28) kutter en 
DNA-molekylet slik at 
en får isolert det 
aktuelle segment. 
Det mRNA som tilsvarer 
det aktuelle DNA-seg­ 
ment blandes med 
plasmidfragmenter av 
coli-bakterier. Etter 
at en har tilsatt 
enzymet ligase "limes" 
fragmenter av coli-DNA 
sammen med DNA fra 
storfe, slik at en får 
en hybrid-plasmid. 
Bakterier som mangler 
plasmid tar opp slike 
hybridplasmider og 
bakteriene er blitt 
istand til å produsere 
det aktuelle hormon. 
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Denne oversikten over situasjonen når det gjelder isolering og 

overføring av gener fra en dyreart til en annen, reiser 

spørsmålet om hvilken rolle denne teknikk kan tenkes å få 

innenfor husdyravlen. 

Mulighetene for anvendelse i praktisk husdyrforedling er 

sannsynligvis mest nærliggende for egenskaper som beror på 

ett, - eller et fåtall av arveanlegg, - dette bl.a. fordi det 

vil bli langt vanskeligere å kunne lokalisere arveanleggene 

bak kvantitative egenskaper. 

En av de ledende forskere innenfor dette område, K. Ward 

(1982), antyder at han fortrinnsvis vil konsentrere seg om 

enkle gener som har med proteinsyntesen å gjøre. 

Det kan gjelde de proteiner som er basis for produksjonen av 

tekstilfibre (ull), men gjelder også gener for muskelprotein 

(eks. actin og myosin) og for mjølkeprotein (kasein og lakto­ 

globulin). Kanskje enda mer nærliggende er egenskaper som har 

med sykdomsresistens (immunsvar) å gjøre . 

• 
Ward og medarb. (1982) har funnet fram til aminosyresekvensen 

for to viktige keratinkomponenter (se fig.28J. Med dette som 

utgangspunkt har de kunnet fastslå baserekkefølgen for de 

gener som bestemmer syntesen av hver av disse ull-proteiner. 

De arbeider nå med å få lokalisert dette segmentet på DNA­ 

molekylet og vil så forsøke å overføre disse gener fra merino­ 

sau til befrukta egg fra engelske kjøttraser. 

Mer komplekse egenskaper. De typiske avdråttsegenskaper synes 

såvidt kompliserte at de vanskelig kan bli gjenstand for 

genteknikk. Ward (1982) drøfter denne problematikken og 

konkluderer med at det meget vel kan tenkes å endre kompo­ 

nenter av slike sammensatte egenskaper som f.eks. mjølkeav­ 

dråtten. Ward antyder at det muligens kan la seg gjøre å 

♦

Er du klona? 
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• 

addere til gener som styrer kaseinsyntesen og dermed øke 

proteininnholdet. På lignende måte kan en tenke seg å tilføre 

gener som styrer 

lipider osv. 

syntesen av karbohydrater, syntesen av 

Figur 28. 

Rrvean/eggene for to typer - (Ward og medarb. /982) 
av 

m1CC*mm~•mm•mmmmm~~•~m•m~~TSCCMW~TSCT1C -· •.•••••• - .,. _,.. ..,. ,z,,..,.. !!!.•• - .,,,. fir,,, •..... ..,. ,1 •••• !!!:,R':!,<r• •"' PN dir.., ••• 

uLl1-1roleinef Keratin 
Rrve(!nle99 ro" to 
typer av ul/protein: 

•• 

CM~-TSCTICCMWCTCCmCM~-TICTSC~mmmmCM;~-TICTSCWW~mm 
•"' dap Nr •••• ,i.. •.•• NI' ,i. , •.. tir • .,. •••••• a'" '" ilt. HP "'· •"' tv HP •••• ,:.. pro w NP ,,. 

w~•T1Cncwm~T1Cmw~~•;crw~•m•m~••m•m•wm 
•"' dir ••• .., • ..,. •"' P"8 illc..aJ...1t- ,i.. dir ••• f!tt • -1• ••• ,1, "° ,z, ,,. ,z, ,z, ••• ,,. ,z, t,I' ,z, '"' •• 1 "':ffl 
~•••se1m~•~~~•m~m~~~m~~~-rumm~mmm 
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T1CACATCC~m*•CMmmm~w~m~~~~mmm&GA™TCCTSCT1C*W1CC 
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1111' 1K TIC CM tcC ~ Tile an "'4 tcC CTC "' W t(.( ACC TSC T" ~~ tet ACC TGC TGA Ml;CMKTTltTCAm-TTICUAM 
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lfero.lln 
type SCH KB-2A 

Keratin 
type SCM/1B-211(var) 

Def leses 3 og .3 L,o/rs·tover "trinn" og . lsomf:unoSJonerz avg/ør 
rekkefølgen av de aouoosvrer som lferatinlråden he.står av - . 
Understrelrin9en viser /or.sir/ell i aminosyrese!rvensen. for de 
to proteintyper, - altså forsir/ell i den genetiske /rode i 
to arveanle99. 

>K 
3.Identifisering av lange basesekvenser. 

♦

Det er først etter at en i slutten av 70-åra tok EDB-teknikken 

i bruk at en er blitt istand til å bestemme riktig lange 

basesekvenser. Med den nye teknikk er det nærmest ingen 
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begrensning for hvor lange basesekvenser som kan identifiseres 

(Gingeras og Roberts 1980). 

Ved hjelp av datateknikk er det blitt mulig å kartlegge 

plasseringen av de mange segmenter som 

deler opp DNA-molekylet i.* Vanskene med 

seringen) av segmentene øker selvsagt 

restriksjonsenzymene 

kartleggingen (plas­ 

med økende antall 

segmenter. Ved å nytte ulike restriksjonsenzymer i mange 

forskjellige kombinasjoner greier en nå ved EDB-teknikk å 

rekonstruere DNA-molekylet (Stefik 1978). 

Neste del av oppgaven er å bestemme basesekvensen i de ulike 

segmenter, og dette skjer som nevnt (s.88) ved hjelp av 

elektroforese i kombinasjon med isotopmerking med 32P. Ved 

slik elektroforese skiller en ikke bare på molekylvekt, men 

også på molekylstruktur • 

.. 

=I=== 1::1 •_ .•. •-ca - --· -- - .- .•. -- -- -- - ...• --- - -!! ----- - - - ----- ~- . -. - _ ... -- ---. - -- - - I:: -.. --- - •••• -- - - - - .. 
•••• - -- - - - 
--• 

•• - 
- 
- 

Jc.) 

Figur~- 

Foto av utskriften over base­ 
rekkefølgen i et DNA-segment. De 
mørke feltene, f.eks. første 
stapel angir plasseringen av 
G-baser, på neste stapel ser en 
plasseringen av A-basene osv. 
For å øke sikkerheten9er det 
gjentak på de ulike kolionner I/ 
(etter Gingeros og Rob6rts 
1980) .Selve avl~singen av 
baserekkefølgen er styrt ved 
bruk av elektronikk. 
Etter som DNA-tråden er dobbel, 
kan en ved å registrere base­ 
rekkefølgen på begge tråder 
uavhengig av hverandre få et 
estimat på sikkerheten. 
Endelig kan en ved å simulere 
bruk av de samme restrikjlsjons- 1~ 
enzymer på den DNA-tråd som Y 

datamaskinen har angitt, få en 
viktig sjekk på om en kommer ut 
med de samme segmenter som de en 
startet med. 

• * Se s.119 og bilag 1 

• - 
GAT GC AT C 
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DNl!.I 
&Gl!.TCC 
CCTAG'G 

l 

DNA.2 
r-:-:.-·,:.", ·G'sArcc ·-···•.: ····1 ::_-·.-:.,:·:·: ::_ccTAGG :>:.-•.c-:.-·_. 

l 
I li lGATCC I '-· --~c .:.c.:..tA:;:.;B:.il 1=-pi __ ....1_ 

I iflGø.tcj··;.: .-·.:·.-.=·=·-1 C C A 13 I ~.- .. ·., ·, :-_·.: 

DNA figase ! · l'fohlin9 

Relromhinant DNA 

3( 
Figur ,i,,(r: 
Restriksjonsenzymene er blitt et uvurderlig verktøy i samband 
med genteknikken. Disse restriksjonsenzymene er enzymer som 
reagerer med bestemte basesekvenser i DNA-molekylet. Enzymene 
kutter opp DNA-trådene slik at skjøten utgjør flere baser som 
har mistet sin partner som henger fast på den andre enden av 
DNA-tråden. Disse baseendene er kalt "sticky erid s "> de er 
komplementære. 

Figuren illustrerer DNA fra to ulike arter som er behandlet 
med et restriksjonsenzym med betegnelsen BAM HI. Som vi ser er 
DNA-trådene kappet ved samme basesekvens. 

Blander vi to slike splitta fraksjoner av DNA og setter til 
DNA-ligase .)kan det like godt skje sammmensmel ting mellom to 
ulike DNA-typer som en forening av DNA-bi ter innenfor samme 
DNA-type (etter H~pwood 1981 ses. 94). 

I oppslagsbøker er det tabeller med detaljerte oversikter over 
flere hundre forskjellige restriksjonsenzymer. Se f.eks. bilag 
1. 

Enzymkatalogene forteller oss ved hvilke basesekvenser vedkom­ 
mende enzym er virksomt, men videre er det angitt optimal 
temperatur, samt i hvor mange stykker en deler opp et gitt 
DNA-molekyl ved bruk av vedkommende enzym. 

Splitting av DNA på definerte steder ble først mulig i begyn­ 
nelsen av 1970 . 

.. 

• 
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4. Genoverføring til organer. 

Innenfor humanmedisinen er det en omfattende forskning med 

sikte på å utvikle metoder for overføring av gener til syke 

organer med sikte på å kunne oppnå helbredelse. 

Denne forskning er såvidt spesiell at den faller utenfor det 

som eventuelt måtte være av interesse i husdyrbruket. Vi 

utelater derfor qenne problematikken. 

C. SYNTETISKE GENER 

Går vi 20 år tilbake i tida fortonet det seg som usannynlig at 

det skulle bli mulig å lage syntetiske gener. 

Nå ble det etter hvert klart at hvis en i det hele tatt skulle 

bli istand til å knekke den genetiske kode, måtte en først 
greie å lage syntetisk DNA. 

At dette lykkes skyldes i første rekke H.G. Khorana og hans 

forskergurppe (Madison, Wisconsin). 

Arbeidet med å "montere" nukleotider til en DNA-kjede gikk 

bare sakte framover, men da en i 1965 fikk kjennskap til 

nukleotidsekvensen for transfer-RNA (tRNA).J gikk det forholds­ 

vis raskt å syntetisere de 77 basepar slike tRNA-molekyler 

består av. En var således i 1970 i stand til å lage det 

transfer-RNA som.ved proteinsyntesen transporterer aminosyre­ 
molekylet alanin. 

li 

Fra midten av 70-årene har en greidd å syntetisere DNA i 

betydelig omfang, og nettopp dette har hatt stor betydning ved 
utviklingen av Recombinant-DNA-teknikken . 

• 

I 

For molekylær kl+ning kreves det bare noen mikrogram av DNA, 

og så snart en h4r greidd å klone et gen kailjoppformering som 

kjent skje i stor stil ved hjelp av bakteriekulturer. 
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a L MICROPROCE'.iSOR ~ 

I I I I I I I I 
1 
! 
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F7' · ·.,c/J;<, . :///~:rC- 
To WASTE SYNTHESIZER COLUMN 

b nD 3' / 5' ~--P~TECTING AGENT ~-- 

.JL 
Figur 31. 

"Arbeidstegning"av 
genmaskina. Det er på 
markedet flere typer 
av instrumenter som 
kan syntetisere 
enkelt-tråder av DNA 
helt automatisk. Disse 
apparatene er under 
kontroll av en mirko­ 
prosessor. 

Den type som er 
illustrert her er Bio 
Logicals. I øverst~ 
skisse er det søkt 
illustrert at en på 
tastaturet program­ 
merer hvilken base­ 
rekkefølge en ønsker. 
Mikroprossesoren vil 
så i tur og orden åpne 
for de 4 ulike behold­ 
erne for nukleotider, 
nemlig de som koder C, 
T, G og A. Samtidig 
tilføres de reagenser 
som er nødvendig, og 
på denne måten bygger 
en opp syntetiske DNA­ 
kjede:r . 

I nederste del av figuren er syntesen illustrert. Nukleotidene 
består, som nevnt side 78, av en base+ sukker (se Fig. 12). 
Et stort antall nukleotider med thymin-base (T) er festet til 
det tørre medium som nyttes, og en A-nukleotid skal ifølge 
programmet hefte seg til T-sekvensen. Nukleotidene må være 
"orientert" slik at de fester seg til 5'-siden av molekylet. 

Mikropumpene transporterer et stort antall av neste nukleotid 
(A) med 5'-enden beskyttet mot reaksjoner som ikke er tilsikt­ 
et. A-nukleotider fester seg så til tilsvarende T-nukleotider 
og vi har fått en lang rekke kopier med sekvensen TA. Slik 
fortsetter syntesen til en har fullført programmet . 

.. 
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Hormonproduksjon ~asert på syntetiske gener. 

I 1976 hadde en k~mmet så langt at en kunne klone et syntetisk 

gen. Det var det gen som styrer syntesen ·av tyroxin. Dette gen 

ble laget som en kopi av et naturlig gen, og etter kloningen 

viste det seg at det fungerte. 

Den første virkelige hormonproduksjon basert på syntetisk 

arvestoff var produksjonen av somatostatin *), et hormon en 

finner hos pattedyr. Dette gen ble laget av Itakura i 1977 og 

består av 57 basepar. På det tidspunkt kjente en egentlig ikke 

nevnte gen, men fordi en kjente aminosyrerekkefølgen for 

vedkommende hormon, var en istand til å lage dette gen syntet­ 

isk før en hadde påvist dette arveanlegget. Dette gen produ­ 

serte over 10 tusen somatostatin-molekyler pr. bakteriecelle, 

- en produksjon forskerene var svært tilfreds med. 

Senere ble det på samme måte laget et syntetisk gen for 

produksjon av human-insulin. En forskergruppe under ledelse av 

Crea (California) syntetiserte dette gen som består av 181 

basepar. De brukie 3 mndr. på denne jobben, men Itakura, som 

var med på dette, sier at en i dag vil greie dette på noen få 

dager. Idag er det mye av den fabrikkmessige_hormonproduksjon 

som skjer på basis av syntetiske arveanlegg. (Fig.31) 

"Redigering av basesekvensene". Molekylærgenetikerne mener 

ifølge Itakura (1980) at "de naturlige hormoner og enzymer i 

det lange løp nødvendigvis ikke behøver å være de beste". Det 

er sannsynlig at en vil fjerne uønskede sekvenser, og det kan 

endog bli aktuelt å addere til noen basesekvenser. 

* Hormon som hemmer funksjonen av veksthormonet. 

.. 

" 
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På noe sikt mener Itakura at molekylærgenetikerne vil bidra 

med "dirigerte mutasjoner". Itakura (1980) sier det slik: "It 

is now clear that,almost any well-defined simple change can be 

made by directed mutation' techniques". 

Som det går fram av det foregående har det innenfor denne del 

av genteknikken .bar det i de senere år vært fundamentale V 
gjennombrudd. En nevner her: 

• Det er nå utviklet metoder for identifikasjon og isoler­ 
ing av bestemte gener. 

• Ved overføring av selekterte gener til nye individer har 
det vist se9 at det nye genet er blitt underlagt mot­ 
takerdyrets kontroll, dvs. de nye arveanlegg fungerer. 

• Det ser ut til at det kan bli mulig å isolere og å 
overføre endog koordinerte sett av gener,- gener som 
styrer kvantitative egenskaper. 

• Det kan bli. aktuelt å addere ekstra sett av gener for 
derigjennom å kunne Øke det stofflige innhold av enkelte 
komponenter. 

• Molekylærgenetikerne mener at de snart kjenner den 
teknikk som ~ir de muligheter til å "redigere" de bases­ 
ekvenser soml utgjør et arveanlegg. De snakker allerede om 
dirigerte mu~asjoner. 
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VIII. MULIG ANVENDELSE I HUSDYRAVLEN. 

Det er her gitt en enkel oversikt over den utvikling som skjer 

innenfor bioteknologien. 

I dette streiftoget har en hatt siktepunktet rettet mot mulige 

anvendelser av forskningsresultatene innenfor praktisk, husdyr­ 

avl. 

Allerede i forordet ble det gitt en begrunnelse for at vi ikke 

omtaler KS i denne oversikt over bioteknikk i samband med 

husdyravlen. Denne bioteknikk har som vi vet bidratt til en 

sterkt effektivisering av storfeavlen, og er i ferd med å 

omskape svineavlen. Ja, KS har fått en slik sentral plass 

innen husdyravlen at vi ikke helt kan tenke oss hvordan vi 

skulle være dette' hjelpemiddel foruten. 

I moderne husdyravl basert på testing, avkomsgransking, selek­ 

sjon, KS, dypfrysing av sæd osv, har vi for lengst passert 

grensene for det som etisk sett er forenlig med anvendt 

humangenetikk. 

Vi har imidlertid i alle befolkningslag aksept for selektiv 

avl med kul turplanter og husdyr. Det er da også sjelden vi 

møter innvendinger mot selektiv husdyravl med den begrunnelse 

at forskning og praksis innenfor husdyravlen kan lede til 

misbruk i retning av selektiv avl på mennesker . 

Når en tar i bruk nye biotekniske hjelpemidler, må en forvente 

en diskusjon om hvorvidt slike metoder kan aksepteres. Slik 

diskusjon bør vi få i samband med innføring av teknikk som har 

.• 
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dyrevernmessige aspekter (eks. fostertransplantering ved hjelp 

av kirurgiske inngrep). Vi må på samme måte forvente diskusjon 

om bruk av helt nye metoder slik som fysisk kloning (splitting 

av embryo) og kanskje spesielt når det gjelder transplantering 

av gener fra en dyreart til en annen. 

Vi skulle vel egentlig ikke vente motstand mot evetuell ny 

bioteknikk med den begrunnelse at metoden kan missbrukes innen 

humanmedisinen. Vi har jo tross alt allerede gått mye lengre 

innen husdyravlen enn det som kan tolereres hos mennesker. 

Hvis vi i husdyravlen skulle komme til åta i bruk mer avan­ 

sert bioteknikk enn hittil, distanserer vi oss vel egentlig 

enda lengre fra det som skulle kunne tolereres innenfor 

humangenetikken. 

Debatten omkring ~ransplantering av gener. 

Samtidig med at en innenfor mikrobiologien i 1972 startet 

systematiske forsøk med transplantering av gener, ble det, som 

nevnt s. 108-109 en diskusjon om mulige farer ved denne 

teknikk. 

Det var professor Paul Berg ved Stanford-universitetet i 

California som først reiste problematikken- omkring mulige 

risker ved genteknikken. Han drøftet mulighetene for at en ved 

genoverføring kunne risikere nye farlige mikrober. 

Det er imidlertid ikke lenger den samme hete diskusjon omkring 

dette spørsmålet, - dette bl.a. fordi en anser det svært lite 

sannsynlig at en ad denne vei kan frembringe spesielt farlige 
mikrober.* 

*Foren oversikt over litteratur i samband med denne disku­ 
sjon og omkring de offentlige utredninger som ble foretatt, 
viser en til boka: Biotechnology: a review and annotated 
bibliography redigert av Rothman, Stanley, Thomson og 
Towelski 1980. Frances Pinter Ltd. London. 
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Er det aktuelt i praksis? 

Eggtransplanteringen er teknisk sett kommet så langt at 

metoden gir tilfredsstillende drektighetsresultater. Etter som 

dypfrysingen også ser ut til å fungere, kunne om nødvendig 

denne teknikk tas i bruk i praksis. 

Under forhold med en godt utbygd husdyrkontroll (stor test­ 

ingskapasitet) ser det imidlertid ikke ut til at metoden byr 

på nevneverdige avlsmessige fordeler. 

Metoden er i tillegg såvidt kostbar i bruk at den nærmest er 

uaktuell i tilknytning til en organisert samvirkeavl. 

På lengre sikt kan en for praksis se 3 mulige anvendelsesom­ 

råder for eggtransplantering, nemlig: 

* - for økning av tvillingfrekvensen hos storfe i den 

hensikt å kunne: 

- øke spekalvtallet (storfekjøttproduksjon) 

- produsere kjøttfekalver (hybrider). 

* 
* 

- i kombinasjon med splitting av em~ryo (kloning) 

- ved spesiell import av gener 

- i avl med sportshest 

- i tilfeller hvor import av dyr av helsemessige 
årsaker er vanskelig, mens embryoimport 
representerer mindre risiko. 

De to sistnevnte anvendelsesområder representerer sannsynlig­ 

vis et helt minimalt omfang. Embryotransplantering vil derfor 

sannsynligvis ikke få noe nevneverdig omfang, med mindre vi i 

framtida får mangel på spekalv. Fordi reproduksjonsevnen er 

såvidt stor hos både småfe og hos svin, er metoden heller 

mindre aktuell for disse arter enn for storfe. 

Kloning. Som nevnt i kapittel II er det flere teknikker som 

kommer inn under dette begrep. Selv på noe lengre sikt er det 

.. 
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imidlertid i betydningen splitting av embryo at kloning synes 

spesielt interessant. 

Det tekniske resultat ved· splitting av embryo er vel ikke helt 

tilfredsstillende. Hvis det imidlertid lar seg gjøre å splitte 

igjen og igjen embryo som selv er et resultat av splitting/ 

står en sannsynligvis ovenfor et virkelig gjennombrudd innen­ 

for husdyrforedlingen. 

Denne teknikk i kombinasjon med: 
i 

,I.- '].ransplantering av embryo 

j.-Æjønnsbestemmelse på embryo 
I 

C\. • b ~ .- a.ypfrys1ng av em ryo 

gir muligheter til en meget rask avlsframgang (se f.eks. fig. 
10) • 

~I 

Et slikt avlsoppiegg ser ut til å kunne bli svært effektivt 

selv med et lite omfang av husdyrkontrollen. I tilknytning til 

spesielle foredlingsstasjoner vil nødvendig omfang av både 

transplanteringen og av splitting av embryo bli relativt 
1' I f/ / f -))z,,, H-«-•f)/4~/-"'•· (•'' uvt,'f,1•"f''') 1" be sk j ederit; /J ~ 1 °'· _,,,., a t »: 1 1u,, i-Er '" ,,, t •• , ,., uh., ~ V 

• - '6 , , I ;:, 1 t< c,. "'-' t<" ..• , / . 1- 1 t {oc C(l'i,' (:✓,.,,,,,. 1~?'J r~• , 
~&-{ S,t-"s':J, I' } · 

Denne kombinasjon av fostertransplantering og kloning vil 

muligens komme til å fortone seg atraktivt spesielt for 

private avlskompanier. Etter som en ved denne teknikk, på det 

nærmeste kan maksimere heterosiseffekten, synes systemet 

"skreddersydd" for hybridfirmaer. 

Faren ved en slik "avlsmodell", hvis den lar seg gjennomføre i 

praksis, er at den i "gale hender" kan komme til å undergrave 

en konstruktiv nasjonal samvirkeavl. 

In vitre-teknikk. Rent fysiologisk sett er det meget interes­ 

sante resultater som er oppnådd ved befruktning og ved ovula­ 

sjon utenfor hunndyrene. Slik teknikk synes imidlertid ikke å 

by på noen nevneverdige fordeler i samband med spesielle 
avlsopplegg. 
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" 
Endring av kjønnsproporsjonen. Dette ville representere store 

økonomiske fordeler i tilfelle det lot seg gjennomføre. Det er 

imidlertid ikke rapportert noen nevneverdig framgang innenfor 

denne forskning i løpet • av siste mannsalder. Det er heller 

ikke noe som tyder på en løsning av dette problemet i de 

nærmeste tiår. 

Genteknikk. En del av forsknignsaktiviteten innenfor gentek­ 

nikken omfatter tilfeldige, - eller delvis kontrollerte 

genoverføringer. Hit hører hybridisering av somatiske celler 

og transplantering av kromosomer. 

Denne forskning bidrar bl.a. vesentlig i samband med kartleg­ 

ging av gener, men en ser ikke i denne metodikk noen umiddel­ 

bar anvendelse i tilknytning til husdyravlen. 

Det er de metoder· som tilsikter en dirigert genoverføring som 

muligens har de riktig store konsekvenser. 

t. / el L t'f fJ V-': M ..e C' u ( 
Transplanteringen av gener kan, som~/ skje etter ulike prin- 

sipper, nemlig: 

• Overføring av gener fra en type mikrober til en annen. 

Mye av den genetiske industri er nettopp opptatt av denne 

problematikken. Det er ved hjelp av gentransplantering 

allerede gjort betydelig foredlingsarbeide når det 

gjelder: (Bilag 2) 

forbedring av ulike typer gjærsopp for industrielle 

formål slik som: 

- vinproduksjon 

- singel cell produksjon osv. 

forbedring av muggsopp for osteproduksjon 

forbedring av bakterier for en lang rekke industrielle 
formål. 

Men har denne genoverføring fra en mikrobetype til en 

annen noen interesse innenfor husdyrbruket? 
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• 

Den australske molekylærgenetiker Kewin Ward (1982) (som 

er referert flere ganger tidligere) sier at en av de mest 

nærliggende oppgaver når det gjelder genteknikk på 

drøvtyggere synes å være vomfloraen. 

Det har ikke vært ansett som noe farbar vei å implantere 

"mer effektive" bakterietyper fra en dyreart til en 

annen. Derimot synes det interessant å forsøke å trans­ 

plantere gener fra "effektive" til "mindre effektive" 
kultu:re~ t," /( 1-c ~·, ~ t '1 ;· ...R ,.,

4 
, 

) v 

Det finnes drøvtygger-arter med en vomflora som synes å 

ha større evne til å bryte ned trevlerikt for enn andre. 

Hvis det var mulig med en "avlsmessig forbedring" av 

storfeets vomflora ville det kunne ha betydelige konse­ 

kvenser • 

• Overføring av gener fra pattedyr til mikrober. 

Dette er arbeidsmetoder som ligger til grunn for det 

meste av den industrielle genteknikk. (Bilag 2) Hit hører: 

produksjonen av en lang rekke humane hormoner basert 

på transplantering av humane gener til coli-bakteri- 

er. 

produksjon av en lang rekke andre artsspesifik­ 

ke hormoner. Grunnlaget for produksjonen er trans­ 

plantering av dyriske gener til coli. 

Legemiddelindustrien er ved hjelp av genteknikk 

blitt istand til~ produsere hormoner det tidligere 

var mangel på. Mest kjent når det gjelder dyriske 

hormoner er sannsynligvis produksjonen av Bovin­ 

veksthormon, som det amerikanske firma Genenteck 

Inc. markedsførte i 1981. (Det tilsvarende humane 

veksthormon (til bruk mot dvergvekst) produseres nå 

på lisens fra Genenteck Inc. av det svenske medisin­ 
firma CabiVitrum)). 

,. 
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.. 
produksjon av et stort antall emzymer (Bilag 2) 

produksjon av mange forskjellige vaksiner (Bilag 2) 

Denne form for gentransplantering har bare indirekte 

kommet husdyrbruket tilgode, men spesielt synes vaksine­ 

produksjonen å kunne bli interessant. En kan nevne at det 

ad denne vei ifjor lykkes å produsere vaksine mot Munn­ 

og klauvsjuke (Kleid og medarb. 1981, se Science Vol. 

214 •• 

• Overføring av gener fra en dyreart til en annen. 

Dette er det siste utviklingstrinn innenfor genteknikken. 

Som nevnt s. 113@)er det ennå bare få eksempler på at V 
dette har lar seg gjøre. Problemene i samband med slik 

transplantering kan grupperes i: 

* Vanskene ved å kunne identifisere de gener som er 
aktuelle for transplantering. 

* Problemene ved selve overføringen av DNA 

* Nærmere kjennskap til reguleringsmekanismen, slik at 
transplanterte gener har muligheter til å fungere. 

Identifisering av gener. 

Selv om en også hos pattedyr er istand til å bestemme base­ 

sekvensen for DNA-molekylet gjenstår det uendelig mye forsk­ 

ning før en har noe i retning av komplette "genkart". 

I de <forhn] ds•,5 s :=fl tilfeller hvor en hittil har overført i/ 
d-tf.,;1 

arveanlegg fra en dyreart til en annen, har envpå en indirekte v 
måte greidd å identifisere de aktuelle arveanlegg. 

Som nevnt i kapittel V er det vist at det er aminosyrerekke­ 

følgen i peptidkjedene som avgjør proteintypen. Videre har vi 

sett at det er basesekvensene i mRNA-trådene som bestemmer 

aminosyrerekkefølgen. 

,. 
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• 
For egenskaper som direkte har med proteintype å gjøre kan vi 

altså, hvis vi kjenner aminosyresekvensen, slutte oss til 

basesekvensen for det aktuelle gen. 

Ved de fleste transplanteringer som er utført hittil har en 

altså ikke hatt noe virkelig problem med å finne fram til den 
aktuelle basesekvens. d ..• I <J;(/./_,,, O« t,. ,,,, ,,,_,,,_ no~I! {<- wu-,, ... ~ ~-- ,f \, ,,,,.,.., 

_--: ::.-:t,,~ 
- l•" f, J ,/ O / f-'" 

Selv om det er mange-egert$k~p~r som står direkte i samband med 

proteintype, er de fleste egenskaper likevel såvidt kompli­ 

serte at en ikke indirekte kan finne fram til den aktuelle 

basesekvens/gen). 

Transplanteringen. Det ser ut til at det er flere metoder som 

er brukbare når det gjelder overføring av gener. De forsøk som 
,·,.,,,,, ,·,.,i l-p,.. {,'(,() 

er gjort med såkalt "nakent" DNA harv' gitt overraskende gode V 
rE:__sultater og mange forskere mener at dette kan bli en brukbar i/ 

teknikk . 

• 

Reguleringsmekanismen. Som nevnt tidligere (bl.a. i fig. 23) 

er det fastslått at det i samband med et gen er en rekke 

basesekvenser som har en kontrollfunksjon ved transkripering 

og ved selve proteinsyntesen. Dette tilsier iflg. Ward (1982) 

at en sammen med selvegensekvensen også må transplantere de 

ca. 30 basepar som ligger foran genet, - altså "kongrollor­ 

ganet". 

Il,-( -{I.tv-I,~ 

rt'ae forsøk som er offentliggjort med transplantering av gener 
C<I I/~- 2 J 

fu-r. s.-. -g.lobul-in---hos- kanin ti-l-- ~ (Bending 198-1-) , ser 

det ut til at de transplanterte kopier er blitt underlagt 

vertsdyrets kontroll, slik at dyrene selv, men også deres 

avkom, produserer det "nye" gJ 111 o, J t:n. ~ . 

{/ 

u 
0 ( /<'P .:, ;,,,-1,tt1✓6-, 

I · u~ / t ,' I " G.' ,...., ' , 'r ,/ ~- "jJ' ,- cr;,r ..,,,.,~ 

I forsøket til Constantini og Lacyfant de at det hos verts­ 

dyrene var akseptert et varierende antall av de genkopier som 

var transplantert. Antall genkopier som funksjonerte varierte 

mellom 1 kopi og opp ti J mer eim. 20 kopier. De fant videre at 
I t..:_..Å -~ o '') / i....-/ 3 0 I e i-r k"f'''...-t-i 
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disse genkopier var fullstendig integrert i kromosomet, og at 

de nye kopier i de fleste tilfeller var integrert i et bestemt 

kromosom. 

Hvilke egenskaper? 

Egenskaper som representerer sluttproduktet av en komplisert 

biologisk prosess, slik tilfellet er med de fleste avdråtts- 

egenskaper, er neppe noe objekt for genteknikk. Det samme 

gjelder trolig egenskaper i tilknytning til dyras 

sjon. 
reproduk~ 

..-< j, I f ,.,, -, . 

Det er i-midler tid forskere som mener (Ward 1982) at en ved å // 

addere til flere kopier av gener som koder for f.eks. kasein, 

albumin og globulin, muligens kan bli istand til å øke inn­ 

holdet av disse komponenter . 

• 

Med utgangspunkt i samme resonement, antyder han muligheten 

for å øke enzymer som er sentrale i lipid, - og i karbohydrat­ 

syntesen. 

" Nå er mjølkesekresjonen en komplisert proses~ som sannsynlig- 

vis beror på et meget stort antall arveanlegg. Det gjenstår 

derfor å vise at en ved genteknikk i det hele tatt kan endre 

det stofflige innhold i mjølk. Mjølkeproteinet er imidlertid 

allerede klonet. Se bilag 2 og 3. 

Det er imidlertid nærliggende å anta at det er for egenskaper 

som beror - eller noen få, arveanle at 

genteknikken t k få noen betydning. V 
Av slike egenskaper har vi i første rekke de som har med 

immunsvar (sjukdomsresistens) å gjøre. For slike egenskaper 

lar det seg muligens gjøre å finne fram til de aktuelle koder, 

og dermed er en kommet et stykke på vei. Her kjenner vi 

allerede, ifølge Almlid, flere veldefinerte genregioner som 

har dominerende betydning i immunrespons og transplantat-for­ 

kastelse, nemlig Histacompabilitets-regionene . 

•• 
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.. 
Det er ellers en rekke kvalitative egenskaper som trolig har 

en forholdsvis enkel nedarving, men hvis egenskapene ikke 

samtidig er av "proteinnatur" slik at en rent logisk kan 

slutte seg til basesekveti~en i det akteulle gen, kan det blir 

umulig eller svært vanskelig å få identifisert det aktuelle 

gen. 

En oversikt oer de gener som allerede er klonet er gitt i 
bilag 2. 

Det er som kjent vanskelig å spå, og det gjelder i høg grad 

når en søker å forutsi utviklingen innenfor genteknikken. 

Jeg overlater dette til professor Ward som skulle være en 

kvalifisert spåmann. Han avslutter (1982) en oversikt over 

genteknikken med å si følgende: 

"In conc 1 us ion, it wou ld seem tha t the new techn ique s 
available in the field of molecular genetics are going to 
play a revolutionary role in animal breeding and select­ 
ion in the future. We now have available to us procedures 
for the identification and isolation of individual genes, 
the transfer of these genes between the genomes of 
animals and the growth of new an i.ma Ls containing the 
modified genomes. As our knowledge increases in the area 
of gene function and control, it should be possible to 
isolate and transfer co-ordinated sets of genes which 
control or influence such complicated physiological 
processes as reproduction or nutrition. It will be 
possible to manipulate the genetics of the rumen bacteri­ 
al microf lora as des i red and to detect the presence of 
specific genes or gene sets in herds of domestic animals. 
Final ly, it will be possible to grow large numbers of 
genetically identical animals of a desired phenotype by 
isolation of desired nuclei and their introduction into 
ennucleated oocytes. When this is achieved, animal 
production techniques will bear very li ttle resemblance 
to those currently in operation today." 

Utviklingen av bioteknologien i retning anvendt husdyravl 

kommer utvilsomt til å vekke diskusjon, ikke alene ut fra 

etiske aspekter, men også fordi enkelte sider ved denne 

teknologi muligens kan komme i veien for kollektive avlsopp­ 
legg . 

• 
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Det vil ikke være noen overrsakelse om det er amerikansk 

biokjemisk industri som først presenterer for husdyravlen 

"praktiske modeller" fra genteknikken. Svært mye av molekylær­ 

genetisk\ forskning er som kjent konsentrert til USA og det er V,,. 
også nettopp amerikansk industri som har satset mest innenfor 

genteknikken.* 

Vi blir sannsynligvis ikke holdt løpende orientert om,eventu­ 

elle framskritt innenfor et slikt utviklingsarbeide. Vi har 

følgelig ikke de beste muligheter til å kunne forutsi når vi 

eventuelt står ovenfor genetisk kloning av husdyr. Det kan ta 

decenier, men kan kanskje også komme så tidlig som i slutten~ 

av 80-åra. 

Ventetida bør vi bl.a. nytte til å sette oss skikkelig inn i 

de ulike aspekter innenfor denne nye gren av biologien, 

eller 

•• bør vi gjøre som strutsen? 

* I 1980 var det i USA i alt 66 industribedrifter engasjert 
innenfor bioteknologi. Rothman og medarbeidere (1980). 
Biotechnology, a review and annotated bibliography 
Frances Pinter Ltd., London. 



Bilag 1 
RESTRIKSJONSENSYMER 

Første side av en tabellarisk oversikt av Malcolrn (1982) over 
restriksjonsensymer. Gjengitt i Genetic Engeneering 2, Acade­ 
rnic Press, London. 

All cnzymos for which either the recognition sequence is known or for 
which a publishcd reference work exists (see also Roberts, 1981, for other 
unpublishcd work). 

Commercially 
Enzyme Sequence Reference available 

A11cI GGATCC 
AccI GT'~iAc - Yl's 
Acc Il CGCG - Yes 
AtuBI CC~GG Roizes et al. (1977) 
Atu BVJ - Roizes et el. (1979) 
Aru ll CC~GG Lebon et al. (1978) 
AtuCI TGATCA 
AcyJ GPi.J'CGf•vC DeWaard et al. (1978) 
AosI TGClGCÅ DeWuard et al. (1979) 
AcslJ GPuJCGPvC De\'/aard et al. (1979) 
Ast WI J - - GPu CGPyC 
Asu I GiGNCC Hughcs et al. (1980) 
Asu I! 'ITJCGAA 
Asu Ill GPuJCGPyC 
Aval CPyCGPuG Murray et al. (1976) Yes • Ava Il GJG~CC Murray et al. (1976) Yes 
Ava HI ATGCAT Roizos (1979) 
Avrl CPyCGPuG 
Anll CCTAGG - Yes AluI · AG'CT Roberts et al. (1976) )es 
Apy I ccJ~GG 
Bacl CCGCGG 
B:imFI GGATCC Shibata et al. (1976) 
BamHI G'GATCC Wilson and Young (1980) Yes flamN GJG~CC Shibata and Ando (1975) 
Rbv I GC~GC Vanyushin and Dobritsa Yes 

T1GATCA 
(1975) 

RclI Bingham et al. (1978) Yes Bccl 70 CTGCAG Shibata et al. (1976) 
BceR CGCG Shibata et al. (1976) 
Bgl I GCCNNNN~ NGGC Duncan et el. (1978) Yes Bgl Il A'GATCT Duncan et al. (1978) Yes Bpu I - Ikawa et al. (1976) 
Rsp 1286 - Shibata el al. (1976) 
Bsp RI GGCC Kiss et al. (1977) 
Est I G:GATCC Catterall and \Veiker 

G1GTNACC 
(1980) 

BdEII - Yes Bst EIII GATC - 
I:stPI GiGTNACC Pugatsch and Weber (1979) 
I'.st Nl cc'cc - Yes Bse I GGCC 
Rse II GTTAAC 
Bsu RI cc-cc liren and Horz (1960) 

:, 

• 



a) 

Bilag 2 

OVERSIKT OVER GENER SOM ER KLONET 

Gener fra dyr (og planter) 

Oversikten starn.~er fra Davies (1982): Genetic Engeneering 3, 
Academic Press, London. 

Det er tatt med referanse til kilder for de ulike kloninger, 
dette for at en får et begrep om hvor mange som er engasjert i 
denne type forskning. For identifisering av de ulike publika­ 
sjoner, se Genetic Engeneering 3, s. 148-173. 

I tabellen skilles det mellom: 

Genomic elene, dvs. kloning av DNA. 
cDNA-clone, dette er kloning med utgangspunkt i mRNA. En må da 
førstl( få tak i kodene i DNA-form. Dette skjer ved å lage en I/ 
såkalt komplementær kopi (cDNA) av mRNA. For å oppnå det" I/ 
brukes et enzym som kalles revers transkriptase, det er en 
form for DNA-polymerase. 

Refcren-e nurnber -- 
Gcnomic cDNA 

Gene product done clone 

ACTH [3-LPH 1 
Actin 2, 3, 4, 5, 179,180,181,182, 

6 183, 184,185,283 
Albumin 7,8 186,187,188 
Alcohol clehydro~enase 9, 10 
1'Jpha-fetoprotein 11, 12, 13 188.189 
Amylase 14, 15 
Antilreeze pcptide 190 
Apoprotein 191 
Aprt (adenine phosphoribosyl 

16 tmnsterasel 
Arginosucclnate lyase (Arg H) 17 
Calmodulin 192 
Cascin 193 
CDCl0 gene 18 
Cell cycle gene 19 
Chorion 20,21 194, 195, Hl6, 197 
Collagen 22,23,24 1~8, 19:l, 200,201 
Complerneut (C3) 202 
Conalburnin 25,26 203 
Corticotropin 204 
Crystallin 27 205 
Cuticle genes 28 
Cy tochrome c 29,30,31,32 
Cytcchrcme oxldase 33 
lh lryriroqulnase 34 
D:hydrofolatc rcductase 35 20'1 
Discoidln-I 36 
{3- Endorphln 20-1 
Fibroin 33,39 

_;- 
Foot and rnouth virus antigen ~08 



b) 

.. 

Reference number 

Genomic cDNA 
Gene product clone clone 

Galactokinase 40 
Ø-Galactosidase 41 
Globin 42, 43, 44, 209, 210, 211, 

45,46,47, 212, 213, 214, 
48, 49, 50, 215,216,217, 
51 218 

o:2µ-globulin 219,220,221 
Glycero-3-phosphate 

dehydrogcnase 52 
Gonadotropin 222,223 
Growth hormone 53,54, 124 224,225,226,227 
Heat shock protein 57, 58, 59, 229 . ' 

60,61 
His 3 63,80 
His B 64 
Histocompctibility antigen 65 230,231,232 
Histone 66, 67, 68, 

69, 70, 71, 
72, 73, 74, 
75, 76, 77, 
78, 79,132 

Imldazole-glyeerol 
phospl.ate dehydratase 63,80 

Immuuoglobulln 81, 82, 83, 233,234,235,236, 
84, 85, 86, 237,238,239 
87, 88, 89, 
90, 91, 92, 
93,94 

Insulin 95, 96, 97, 2-IO, 241, 242, 2,13 
98 

Interferon 99,100, 244, 2-15, 2-16, 247, 
101 248,249,250 

Jntracistemal 
A particle genes 102 

Lactalbumin 193,251 
Larva! serum protein 252 
Leghaemoglobln 103,104 253 
Lcu 2 105 
Lipoproteln 2fi4 
Lysozyme 106,107 255,262 
Motallothionen-I 108 
{3-2 microglobulln 256 
Mitochondrial genes 109, 110, 111, 

112,113 
.Milk proteins 257 
Myosin 114,115 i79,258,259 
Nitrogen fixation genes 116, 117 



c) 

•• 

,. 

Reference numbcr 

Gene product 
Gcnomic 
clone 

cDNA 
elene 

Oval bumin 
Ovomucoid 
Parathyrold horrnone 
Phaseolin 
3-Phospholglycerokinasc (PGK) 
Pro!actin 
Pro-opiomclanocortin pcptide 
Protaminc 
Relaxln 
Ribosomal protein 
Ri boso mal RNA, 5 S 

Hi boso mal RNA 

Ribulose-1,5-biphosphate 
carboxylase 

Semlnal veslelø secretory 
protcins IV and V 

Somatomammotropin 
Sucrose synthetase 
Thrombln 
Thymldlne kinase 
'fhyrr,'._;lobulin 
Transfer RNA 

Transfer RNA synthetase 
'I'ransferrin 
Transplantation genes 
o-Tropomysln 
Tubulin 
Uteroglobulin 
05 RNA 
Ul RNA 
Ura-1 
Viral genes 

Vitellogcnin 

Yolk proteins 

118,119 
120 

121 
122 
123 
124 

128,129 
130, 131, 132, 
133, 134, 135, 
136 · 
137,138, 139, 
140, 141, 142, 
143, 141, 145, 
146 

147,148 

149,150 

151, 152, 154, 
155,156,157, 
158, 159, 160, 
161 
1~3 
162 

260,261 
262,263 
264,265 

266,267,268 

269,270 
271 
272,273 

274 
275,270 
277 
279 

l80 

164 

165 
166 
167 
55, 56, 62, 
176,178 
168,169, 
170,171 
172 

281 
282 
283,284 
285 

228 

286, 287, 288, 
289 
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• Bilag 3 

OVERSIKT OVER DE DYR OG PLANTER DET ER KLONET GENER FRA. 

Etter Davies (1982). Henvisninger til referanser, se bilag 2. 

Origin Reference numbcr 
Carp 
Cow 
Chicken 

Dictyostelium tliscoideum 
Dtoeophila melanogaster 

Eel 
· Hamster 
Human 

Mouse 

Neurospora crassa 
Nernatode 
Newts 
Plants 
Rabbit 
Rat 

Sea urchin 
Sheep 
Silk moth 
Tetrahymcna pyroformis 
Trout 
Viruscs 
Winler floundcr 
Xenopus laeuis 

Yeast 

242 
227,264,265,268,279,280 
22,24,25,26,27, 70, 71,93. 106,107,118, 
119,120, 149,161,1G2, 165,166,183,184, 
186,191,199, 123,201,203,205,2C9,215, 
254,255,258,259. 2G0,2~1, 262,2CJ,282, 
283,28G,287,~90,294 
36,138,180,292,296 
2.6,9,28,37,57, 58,59,60,61, 71,130, 
133,136, 140, 141, 143, i45, 151, 152, 15'1, 
155,164, ]68, 172, 1,4, 175,194,196,229, 
252,284,290 
192 
16,207 
4~44,46,49,50,51,53,67,72,88,95,99, 
100, 101, 109, 111, 121, 1G5, 166,200,213, 
217,222,223,224, 22i:i, 2:32, 2W, :.?11, '.H5, 
246,247,248,249,250,251,2G5,275,276 
ll,12,13,35,43,45,65.81,82,83, 
84,85,86,87,89,90,91,92, 93,91, 102, 
10~ 110, ]2~ 137,182, ]8~ 202,201, ?06, 
210,230,231,233,235,236, 237,23~,239, 
256,273,281 
34 
114 
76 
103,104,121,139,112, ]47. 148,253,277 
47,48, 214,216,218,277,285 
1, 7, 8, 14, 30, 5-1, 96, 97,115,123,159, 
160,165,173,179,185,187, 189.19'.l, 
219,220,221,226,241,243,257,267, 
271,274,293,295 
5, 66, 68, 69, 73, 77, 181 
23 
20,21,38,39,195, 197 
146 
269,270 
55,56,62, 150,173, 1,6, 178,208,228 
190 
75, 79, 127, 131, 132, 131, 135, 169. 170, 
171,211,212,234.2i2, 288,289.291 
3,4, JO, 17, 18, 19, 2~l, 31, 32, 33, .io, 41, 
52,63,64, 78,80, 105. 112,113,122,125, 
126,129,144,153,156,157, 15~. 163,167, 
177 



Gunnar Vada: 

Bioteknologi 
lJlulig anvendelse i 
framtidig husdyr­ 
avl 
Av professor Harald Skjervold 

Den nor ske bonde kjenner forfatteren 
av denne boka først og fremst som hoved­ 
arkitekten bak de avisplaner vi i dag 
arbeider etter for de fleste husdyrslag. 
Dette hans arbeid har gjort ham ver­ 
densberømt, og han er i dag en hoyt 
skattet foreleser og konsulent i ulike ver­ 
densdeler og på begge sider av «jerntep­ 
pet». 
Denne boka han nå har gitt ut ved 

Landbruksbokhandelen på Ås, er forst og 
fremst beregnet på studenter ved NLH. 
De emner som tas opp vil om ikke altfor 
lenge være av så stor betydning også 
innen norsk husdyravl at boka bør leses 
av dyktige husdyrinteresserte bonder. 
Det har de senere år vært en rask 

utvikling innenfor den delen av biologisk 
forskning som kalles bioteknologi. Dette 
gjelder: 
Fosteroverføring 
Kloning 
Genetikk 

overforing av gener fra dyr til mikro­ 
ber 
overforing av gener fra ett dyr til et 
annet 
syntetisk framstilte gener 

Det er neppe uenighet om at en skal ta 
1 bruk de nye hjelpemidler innen norsk 
husdyra vi. Vår husdyrforedling går ut 
på å produsere hver enhet av melk eller 
kjott for mindre for, i det hele en stadig 
forbedring både av produksjonsegenska­ 
per og bruksegenskaper. 
I debatten om hvor raskt og på hvilken 

måte de nye landevinninger bør tas i 
bruk, må den norske husdyrbruker være 
beredt til å delta. Denne boka av profes­ 
sor Skjervold vil gi et godt grunnlag for 
å kunne delta i denne debatten. Jeg har 
konstatert at boka er meget interessant, 
og den vil være nyttig for alle samfunn­ 
sengasjerte mennesker også utenfor 
landbruket. 
Forfatteren har forsøkt å unngå de 

vanskel!gste ord og uttrykk i denne 
framstillingen. Da dette er ukjent stoff 
også for studentene ved NLH, vil en dyk­ 
tig bonde være omtrent like godt rustet 
til å trenge inn i denne problematikken. 

Bioteknologi 
Mulig n nrerui clsc i framtidig h usd ura i-! 
Harald Sk jervold 
1983, 145 sider 90 kr. + porto 
Landbruksbokhandelen, Boks .99, 
1!,:12 Ås-NLH ■

340 
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Bilag 4 

FORKLARINGER TIL ENKELTE FAGUTTRYKK 

Adenin, en av de 4 nitrogenholdige basene som utgjør binding­ 
ene av de to trådene i DNA-molekylet. 

Additiv arv, hvis heterozygotene har en verdi lik middelver­ 
dien av de to homozygotene, og hvis vi samtidig ikke har 
samspill mellom loci, kaller vi det additiv arv. 

Allel.Et gen har sin bestemte plass i kromosomet, dette stedet 
kalles genlocus. I et locus kan vi finne ulike utgaver av 
genet. Disse kalles alleler. Vanligvis finnes det to 
varianter i et locus (A og a), men enkelte ganger finnes 
det mer enn to allele gener, vi kaller dem multiple 
alleler. 

Androgene hormoner, hormoner som stimulerer utviklingen av 
mannlige kjønnskarakterer. 

Antigen, stoff som fremkaller produksjon av antistoffer i 
kroppen. Se antistoffer. 

Anti-codon, en triplett på et tRNA-molekyl som svarer til et 
codon på mRNA. Se codon. 

Antistoffer, stoffer som dannes i organismen og som forbinder 
seg med fremmede stoffer som føres inn i organismen 

Autosom, kromosom som ikke er kjønnskromosom.- 

Bakteriofag, virus som angriper og ødelegger bakterier. 

Basepar, de to og to baser som utgjør "trinnene" i den "vin- 
deltrapp" som DNA-molekylet utgjør. 

Blastula, et t~tadium 
Blastula er stadiet 

i utviklingen 
morula. 

av et embryo. 

Chimær, individ som er sammensatt av cellegrupper med ulike 
arveanlegg. 

Codon, et sett av 3 nukleotide baser som koder for en amino­ 
syre. 

Cytoplasma, det levende celleinnhold utenom selve cellekjern­ 
en. 

Cytosin, en av de 4 basene som binder sammen trådene i DNA­ 
molekylet. 

Dizygotiske tvillinger, stammer fra to frødde egg. 



En låsvard oversikt over bioteknologin 
och dess rnojliga anvåndning inom hus­ 
djursavel, har skrivits av Harald Skjer­ 
vold (till hoger i bild), professor i 
husdjursavel vid Norges Lantbruks­ 
hogskola. Hår med vaikand profil inom 
svensk husdjursavel: Ivar Dyrendahl, 
nyligen pensionerad från Seminavel. 
Vi på Husdjur passar på att tacka 

dem bagge for sållsynt fina insatser 
gneom åren! Vi lår forvisso aven fort­ 
sattningsvis få många nya tankar från 
dem båda; djurnåringen till nytta 

• 

54 
Husdjur 2/1983 
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DNA, en nukleinsyre som hos nesten alle organismer utgjør 
-- selve arvestoffet. 

Dominans, er samspill innen 
nærmere den dominante 
homozygot. 

loci, at heterozygoten ligger 
homozygoten enn den recessive 

Embryo, et foster på et tidlig utviklingsstadium (se morula og 
blastula). 

Eneggede tvillinger, stammer fra kløyving av en zygote. 

Enzym, proteinstoffer som virker som katalysatorer i de 
kjemiske prosesser som foregår i cellene. 

Epistasi, en form for samspill mellom loci slik at virkningen 
av et genpar er avhengig av de gener en har i andre loci. 
Epistasieffekt og dominanseffekt er tilsammen det vi 
kaller ikke-additiv geneffekt. 

Eukaryote, er organismer som består av flere 
cellekjerner. Slike organismer har meiosis 
deling). 

Gamet, er kjønnsc~lle (egg eller sperm). 

celler med 
(reduksjons- 

er funksjonelt sett den del av DNA-molekylet som koder et 
peptid. Hele den basesekvens som utgjør koden for det 
aktuelle peptid er den funksjonelle enhet til genet og 
denne delen av et DNA-molekyl kalles cistron. I muta­ 
sjonssammenheng brukes begrepet gen om den minste del av 
arvestoffet som er ansvarlig for en endring av egen­ 
skapen. Det vil i de fleste tilfeller væz e et enkelt 
basepar. _ 

Genfrekvens, den relative andel et gen utgjør av det samlede 
antall allele utgaver av vedkommende genlocus i en 
populasjon. Summen av frekvensen av de ulike alleler = 
1, 0. 

Genetisk drift, endring av genfrekvensen på grunn av tilfeld­ 
ige årsaker, f.eks. fordi populasjonen er svært liten. 

Genetisk load, (belastning) er forekomsten innenfor en kryss­ 
befruktende populasjon av tallrike recessive gener som i 
homozygotisk tilstand er letale eller skadelige. Uttryk­ 
ket forekommer ofte innen evolusjonslæren. 

Genom, et komplett sett av kromosomer som nedarves som en 
enhet (kromosomene som overføres gjennom en gamet) ,ø 

Guanin, en av de 4 baser som binder sammen trådene i DNA-mole­ 
kylet. 

Haploid, en organisme der hvert kromosom foreligger bare i ett 
eksemplar. 
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Embryomanipulationer 
bioteknologi 

- 

U tvecklingen ar rasande snabb inom biotekniken. En 
realitet inom djurnåringen i flera lander. Inte bara 
framtidsvisioner utan praktisk konsekvens for oss? - 
Bengt Lindhe, VD for Seminavel ger några glimtar i 
åmnet, som också behandlas i aktuell bok av Harald 
Skjervold. 

Harald Skjervold: 
Bioteknik i husdjursaveln 
For att få en overblick over situationen ar 
det nodvandigt att någon satrer sig ner, 
går igenom litteraturen och sammanfattar 
nulaget, Det ar ingen tillfallighet att pro­ 
fessor Harald Skjervold var forst på plan 

aven i det har avseendet. I ett hafte på 145 
sidor med rubriken: »Bioteknologi. Mulig 
anvendelse i framtidig husdyravl» har han 
grundligt, men trots det overskådligt, be­ 
skrivit transplantation av embryon (agg­ 
overforing), kloning (produktion av 
många individer med samma genuppsatt­ 
ning), befruktning i provror, samt rnojlig­ 
heterna att på konstgjord vag påverka 
konskvoten, 
Tre kapitel i slutet på haftet diskuterar 

rnojligheterna att på konstgjord vag for­ 
andra djurens arvsmassa antingen rent ke­ 
miskt eller genom att overfora enskilda 
anlag från en art till en annan. 
Forsta kapitlet ger en bakgrund om det 

molekylåra underlaget. Andra kapitlet be­ 
handlar multipla DNA-kopior och det 
tredje olika tekniker vid genoverforing, 
Håftet avslutas med exempel på praktiska 
tillarnpningr i husdjursforådlingen. 
Haftet ar lattlast och darfor val agnat 

for sjalvstudier for personer som vill folja 
med på detta område. Aven som larobok 
på tillampliga utbildningsnivåer ar den val 
agnad. ■

FOTNOT: 
»Bioteknolog, Mulig anvendelse , framtrdrq hus­ 
dyravl.» Harald Skjørvold, 1983, 145 sider 90 kr 
+ porto Landbruksbokhandelen, Boks 99, 1432 
Ås-NLH, Norge. 



3 

• 
Heterosis, er kjennetegnet for Økt fruktbarhet, veksthastighet 

og konstitusjon hos kryssingsavkommet. 

Homozygot, et individ er homozygot for et locus når det er 
representert med to .like utgaver av genet. 

Heterozygot, et individ er heterozygot for et locus når det er 
representert med to ulike utgaver av genet. 

Histakompabilitet, betegner vevsuforlikelighet og brukes i 
forbindelse med vevstyper. 

Introns, mindre regioner (deler av DNA uten genetisk kode 
(plassert mellom gener). 

Hybrid, produkt av en kryssing mellom arvelig sett ulike 
foreldre (hos kryssbefruktere er i realiteten alt avkom 
hybrider). 

Innavlsdepresjon, er den nedsatte fruktbarhet, vekst og 
konstitusjon en får hos avkom etter sammenparing mellom 
dyr som er beslektet. 

In vitro under eksperimentelle forhold "i reagensglass". 

In vivo, hos levende organismer. 

t 

Karotype, kromosomenes antall og form. 

Kjønnskromatin, et sterkt farget legeme 
hunnkjønn, (ikke hos hannkjønn) hos 
har X og Y kromosom. Brukes ved 
embryoer. 

i cellekjernen hos 
de dyrearter der en 
kjønnsbestemmelse av 

Klon, en samling individer (eller celler) som er genetisk like 
(vegetativ, ukjønnet formering) . Brukes også i samband 
med transplantering av gener "gene cloning" ses. 107. 

Kobling, gener som sitter i samme kromosom er koblet. Koblede 
gener skiller lag ved overkryssing. 

Kode, den genetiske kode angir sammenhengen mellom basese­ 
kvensen i DNA-molekylet og aminosyresekvensen i vedkom­ 
mende protein. 

Kvantitative karakterer, kalles egenskaper som har med kvanti­ 
tet å gjøre. Bak de kvantitative egenskaper er det som 
regel mange arveanlegg. 

Locus, genlocus, det stykke av et kromosom som utgjør et gen. 

Manifestasjon, de virkninger av et gen som kan registreres. 

Meiose, reduksjonsdeling. 

,. 
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j Bioteknologi 
1 - framtidig 

husdyravl 
Professor dr. Harald Skjer­ 
vold har nettopp gitt ut en 
bok med tittelen: «Biotekno­ 
logi - mulig anvendelse i 
framtidig husdyravl» Boka er 
på 135 sider pluss 10 sider bi­ 
lag. 

Vi som har kjent professor 
Skjervolds arbeid siden han 
overtok ledelsen av norsk hus­ 
dyravlsforskning, har vært 
mektig imponert over hans 
store evne til å holde seg ori­ 
entert i husdyrforskningen 
rundt om i verden og utnytte 
dette i norsk husdyravl. Han 
har en egen evne til å ligge et 
«hestehode» foran den gene­ 
relle utvikling når det gjelder 
avlsarbeidet. 

Skjervolds nye bok under­ 
streker da også bare dette. 
Her tar han for seg den biolo­ 
giske grunnforskning fra alle 
verdens kanter som måtte 
være av interesse for framti­ 
dig avlsarbeid med husdyr. 
Dette omfatter fosteroverfø­ 
ring, kloning, overføring av 
gener fra et dyr til et annet 
(eller via mikrober) og kun­ 
stig (syntetisk) framstilling av 
gener. 

Det store arbeid som de se­ 
nere årene er utført innen mo­ 
lekylær genetikk, mener 
Skjervold vil bidra til forstå­ 
else av populasjonsgenetik­ 
ken. Dette gjelder omfang av 
arveanlegg som står bak de 
ulike egenskapene hos dyra, 
mekanismen bak additiv arv, 
mulige biokjemiske årsaker 

til mutasjoner og mekanismen 
bak kromosomdelingen. 

Skjervold vurderer avisopp­ 
legg basert på denne nye vi­ 
ten. Ved åta i bruk biotekno­ 
logien, vil en få radikal om­ 
legging av vært avlsarbeid, 
men det blir mer effektivt og 
billigere enn nåværende avis­ 
opplegg. 

Det utføres for tida en 
enorm forskning innen dette 
området med mange viktige 
oppdagelser, oppdagelser som 
er av en slik rekkevidde at det 
har vært brukt uttrykk som: 
«En revolusjon innenfor biolo­ 
gien». (Science 1980). At 
denne nye viten før eller siden 
blir tatt i bruk i husdyravlen, 
må en også her i landet ta til 
etterretning. 

Professor Harald Skjervold 
har på en utmerket måte gjort 
det mulig for oss å få innblikk 
i bioteknologien og denne som 
redskap i husdyravlen. Dette 
har han gjort på en lettfatte­ 
lig måte uten at det kreves 
særlig teoretisk bakgrunn. 

Bioteknologi - mulig an­ 
vendelse i framtidig husdyr­ 
avl er en bok som derfor kan 
anbefales så vel for bonden 
som for forskeren, kort sagt 
for alle som er interssert i 
framtidig husdyrhold. 

Boka er å få kjøpt i Land­ 
bruksbokhandelen, 
Boks 99, 1432 Ås-NTH. 
Pris kr. 90,- + porto.» 

Harald Nebb 
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Metabolisme, summen av alle kjemiske prosesser i cella hvor 
det brukes eller frigjøres energi. 

Messenger-RNA, en "kopi" av et avsnitt av DNA-molekylet. Dette 
mRNA assosieres med ~ibosomene under selve justeringssyn­ 
tesen. 

Migrasjon, innvandring av individer fra fremmede populasjoner 
(fører som regel til endring av genfrekvensen). 

Mitose, celledeling som gir opphav til to like datterceller. 

Mosaik,kblanding av vevstyper med ulik genotype - finnes hos l/ 
samme individ. 

Mutasjon, en plutselig arvelig endring som ikke skyldes vanlig 
rekombinasjon av gener. 

Mutasjonstrykk, det forhold at genene innen en populasjon 
spontant muterer med en viss frekvens. Mutasjonstrykket 
for en viss gen sies å være stort når mutasjonsfrekvensen 
fra en dominant til en recessiv gen er stor. 

( 

Nukleinsyre, et s_tort molekyl bygd opp av nukleotider. 

Nukleotid, byggesten for nukleinsyrer, nukleotidene består av 
et fosfat, en sukkerart (ribose eller deoksyribase) og en 
nitrogenholdig base. 

Oocytf:" (egg-morcelle). Første reduksjonsdeling skjer i de 
primære oocyttene, mens andre reduksjonsdeling skjer i de 
sekundære oocyttene. 

Operator-gen, en gen ~om virker som en "strø~bryter" som slår 
på av av produksJonen av et bestemt enzym. 

Overdominans, en dominanseffekt der heterozygoten har en verdi 
som ligger over den beste av de to homozygotene. 

Partenogenese, formering ved at eggcella utvikler seg til 
embryo uten befruktning. 

Peptid, et molekyl som består av lange rekker av aminosyrer. 

Plasmider, er stabile DNA-molekyler som ligger utenfor celle­ 
kjernen. Alle kjente plasmider stammer fra bakterier og 
de består av et sirkulært molekyl (en ring) . De fleste 
plasmider er bærere av mange flere gener enn det minimum 
som er nødvendig for å opprettholde livsfunksjonen i en 
bakteriecelle. 

Polymenase, et enzym som katalyserer oppbyggingen av DNA og 
RNA, emzymet som kobler sammen enkelte enheter til store 
DNA-molekyler (store RNA-molekyler). 

V 

• 
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EF. EKT/IS DATO 17. januar 1983 

Bioteknologi. 

Eg syner til brev,og til det tilsende kompendiet. Først må eg 
få lov å takka for dei greie artiklane dine om emnet i "Bonde­ 
vennen" i fjor haust. Dette skulle eg sjølvsagt ha gjort før 
- men det har berre ikkje vorte. 

Du undrast vel kanskje på kvifor ein tidlegare fylkesagronom i 
planteavl interesserer seg for husdyr- og husdyravl. For meg 
er begge fagområda like interessante. Eg skreiv forresten 
hovudoppgåva mi i husdyravl (1950), og har alltid prøvt å sjå 
samanhengen i planteproduksjon, husdyrhald og Økonomi. Elles 
synest eg det er spennande å lesa all slags faglitteratur - så 
langt tida rekk. 

Vedlagt fylgjer ein omtale av boka di til "Bondevennen". Dette 
var så fengslande lesnad at eg sette meg til med det same - og 
eg vonar omtalen min kan gjera mange lesarar av "Bondevennen" 
forvitne. Eg er så hjartans enig med deg· i at vi må fylgja med 
i det som skjer på området. Vi korkje treng, eller bØr kopiera 
utalandske avlsopplegg som er baserte på ny teknologi - utan at 
vi har analysert, og har vurdert om det tener vår husdyravl. 
Men for å kunna døma om det, må vi veta litt om utviklinga. Og 
her trur eg som du at også konsulentar og husdyrbrukarar bør ha 
kjennskap til kva dei arbeider med i den "store verda". 

Med desse få orda - hjarteleg takk for eit flott arbeid. Eg 
vonar det ikkje er det siste vi får frå di hand på dette området. 

( 

) 

• 
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Polymorfisme, betyr generelt at en gruppe organismer består av 
forskjellige typer. I genteknikken brukes uttrykket om et 
gen når det opptrer med flere varianter (alleler) i en 
populasjon. 

Polypeptid, et stormolekyl satt sammen av aminosyrer knyttet 
til hverandre i en lange kjede (peptidkjeder). Et protein 
består av en eller flere like eller ulike polypeptider. 

Populasjon, en gruppe individer som tilhører samme "genpool". 

Rekombinasjon, prosess som fører til at gener som tidligere 
var adskilt kommer sammen igjen. 

Replikasjon, kopiering, betegnelsen på den nøyaktige fordob­ 
ling av arvestoffet. Hver av de to trådene i DNA-mole­ 
kylet får bygd opp en ny "tråd". 

Ribosom, en aktiv enhet under proteinsyntesen. Ribosomene har 
"heftet" til seg en aminosyre som tilsvarer det antikoden 
som karakteriserer vedkommende aminosyre. 

RNA-ribonukleinsyre, et stormolekyl bygd opp av nukleotider. l/ 
-&- . + 

Sekundær oocyt, se oocyt. 

Somatisk, som har med kroppscellene å gjøre. 

Spermatogenese, den prosess hos seksuelle organismer (dyr) 
hvor spermiene dannes. 

Translokasjon, flytting av kromosommateriale mellom to kromo­ 
somer. 

Tymin, en av de 4 basene i DNA-molekylet. 

Transfer-RNA, overfører spesifikke aminosyrer til bestemte 
plasser i peptidkjeden. 

Urasil, en base som i RNA-molekylet tar den plass thyarriin­ 
basen hadde i DNA-molekylet. 

Zygote, en celle som dannes ved forening av to kjønnsceller. 

Genteknikk o~ mikrobiologi åpner uante fremtidsperspek­ 

tivc?.r. Jeg tror mange vil være enig med meg når jeg sier 

at jeg tror at vi her har paralellen til oppdagelsen av 

atomenergien og av halvlederne. Her har vi fundamentet 

for ·en viktig industriell, medisinsk og sosial utvikling 

fremover mot og etter århundreskiftet. 
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, Einar - K. Time: 

'Kva er bioteknologi? 
Som lesarane av «Bondevennen» min­ 
nest, så skreiv professor Skjervold tre 
artiklar om bioteknologi i fjor haust i 
tidsskriftet. Nå har Skjevold gitt ut ei 
særskild bok omemnet, og titelen er: 

BIOTEKNOLOGI 
Mulig anvendelse i framtidig 

husdyravl. 
Boka er komen ut som eit kompen­ 

dium på 145 sider i 1983. 
La meg med ein gong få slå fast: 

Dette er både spennande og fengslan- 
, de lesnad - av ein heilt annan kategori 
enn vi finn i vanlege bøker. Etter gjen­ 
nomlesing sit ein igjen med ei 
audmjuk kjensle av at noko meir fan- 

, tastisk enn sjølve livsgåta finst ikkje - 
og livet har neppe oppstått tilfeldig . 

Bioteknologi omfattar ei rekkje 
faggreiner i samband med avls- og ar­ 

. velære. I boka drøfter professor Skjer­ 
: vold m.a. eggtransplantasjon, kloning 
; tlOftt forresten kan vera fleire ting), 
' fl,mlg in vitro (utafor dyrekroppen) 
, og molekylærgrunnlaget for arv og 
,..,enteknikk. Dessutan omtalar han i 
eit eige kapitel mogleg bruk av biotek­ 

i DOlosi i moderne husdyravl. I tillegg 
il er det etter kvart hovudavsnitt eit kort 
.'; samandrag - og enkle konklusjonar. 

Det vil føra alt for langt å gå i deta­ 
ljar i det heile frå dette veldige emnet. 

, Eg skal likevel gje eit par smakebitar. 
I innleiinga nemner forfattaren at ut­ 
viklinga går fantastisk fort på dette 

. området. Litteraturen her må karakte­ 
riserast som «gammal» når han er eld­ 
re enn 3 år! Derfor meiner professor 
Skjervold at vi i alle fall bør prøva å 
fylgja litt med i kva som hender ute i 

. verda i denne forskningsgreina. boka 
er eit ledd i dette arbeidet, og jamvel 
om ho først og fremst er etla hovud­ 
fagstudentar i husdyravl, vil framstil- 

• tinga ha langt vidare interesse. For vå­ 
. re avlskosulentar måtte t.d. avsnittet 

om spesielle avisopplegg basert på 
eggtransplantasjon vera særleg forvit­ 
neleg. Han refererer og drøftar m.a. 
eitt slikt opplegg, MOET-systemet, 
etter forskarane Nicholas og Smith 
(1983). Metoden har sjølvsagt fordelar 
og ulemper. Den genetiske framgan­ 
gen for mjølkeavdrått vil t.d. auka, 
men det same vil og skje med innavls­ 
koeffisienten. 

Professor Skjervold har ofra temaet 
kloning i pattedyr -- og mogleg bruk av 
dette prinsippet i framtidig husdyravl 
brei omtale. Han er litt reservert til å 
drøfta dette emnet; jfr. og artiklane i 
«Bondevennen», av di enkelte kan ko­ 
ma til å nytta etiske normar i vurderin­ 
ga av metoden. Denne reservasjonen 
er forståeleg frå ein forskar, og det er 
fint tenkt når forskaren på dette viset 
ser ut over sin eigen bås. Men her trur 
eg det kan vera rett å.minna om kong 
Olavs merknad då han vart intervjua 
av Erik Bye i fjor haust. Bye spurde 
kva kongen meinte om atomforsking - 
som m.a. hadde ført til noko så vanvit­ 
tig som atombomba: Det er bruken av 
forskingsresultatet som er feil - ikkje 
forskinga. Eg vil og minna om utvikl­ 
ing og innføring av KS i husdyravlen 
hjå oss, som var det store fagspørsmå­ 
let sist i 40-åra. Mange var motstanda­ 
rar av etiske grunnar. Likevel vart KS 
teken i bruk i systematisk avlsarbeid, 
og Norge har vel vore eit føregangs­ 
land pa området. 

Kloning har ei rekkje fordelar - og 
ulemper i husdyravlen, så vidt vi kan 
sjå i dag - utan at eg nernner meir frå 
dette temaet. Professor Skjcrvoki går 
ganske grundig gjennom det mole­ 
kylære grunnlaget for arv, og til sist i 
boka drøfter han mogleg bruk av ny 
teknologi i husdyravlen. Eggtrans­ 
plantasjon er t.d. neppe aktuell i dag i 
praktisk husdyravl, men på sikt kan 

metoden få interesse på spesielle om­ 
råde. Kloning kan få ei viss interesse, , _ 
særleg i samband med fosteroverfllr- ' 
ing, men også her kan det reisast mu­ 
ge faglege innvendingar i samband 
med avisopplegg. 
Det er berre smakebitar frå ei my­ 

kje spennande bok. Eg vil rå alle bus­ 
dyrkonsulentar til å skaffa seg herine. 
Svært mange interesserte husdyrbru- , [ 
karar vil og utan tvil ha stort utbytte i, 
av å lesa boka, jamvel om dei som eg t 
måtte ha den teoretiske arvelæra noko,J 
på avstand. Ein del av stoffet er vlfflS-· 
keleg, og her er brukt mykje framånde 
ord og omgrep. Desse spesielle fagor­ 
da er forklarde i ei særskild ordliste 
bak i boka. Men ein bær nok kunna 
noko teoretisk arvelære for å greia fyl­ 
gja med - jamvel om forfattaren har 
forenkla framstillinga nokså langt. 
Boka er forsynt med ein del fotogra­ 

fi - og mikrofotografi - og dcsse er av 
overraskaride god kvalitet til å vera i 
eit kompendium. M.a. er her eit utru­ 
leg mikrofoto frå innføring av reint 
DNA i cellekjernen av muscegg! Mik­ 
ropipetten har ei opning på 0,5 my - 
eller 5/10 (li)() mm! Boka er elles rikt illu­ 
strert med figurar, teikningar og med 
grafiske framstillingar og tabellar. For 
dei som vil gå djupare inn i stoffet er 
her og svært fyldige litteraturlister. 
Dessverre finst det nokre få skrive­ 

feil utan at det skjemmer framstillin­ 
ga. Manglande kommasetting enkelte 
stader gjer de ri mot forståing av teks­ 
ten vanskelegae enn nødvendig. 
Alle interesserte husdyrfolk bør 

som nemnt skaffa seg boka - og lesa 
og studera henne, gjerne fleire gon­ 
ger, jamvel om stoffet ikkje er direkte 
«brødnyttig» i dag. Boka opnar innsy­ 
net til ei utruieg spennande verd-, og 
dette er vi professor Skjervold svært 
takksame for. Vi vonar han framover 
vil få høve til å halda alle oss ikkje­ 
spesialistar orientert om kva som vil 
skje på dette fascinerande fagom­ 
rådet. 
BIOTEK~OLOGI 
Mulig anvendelse i framtidig husdyravl. 
Harald Skjenol:I 1983, 145 sider. 90 kr. + 
porto. 
Landbruksbokhandelen, Roks 99, 1432 ÅS­ 
NLH. 

) 
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Oslo, 17. januar 1983 

Kjære Harald Skjervold, 

Jeg vil gjerne takke for og returnere ønskene om et godt 
nytt år. 

Jeg vil gjerne også takke deg for den mottatte og meget 
interessante utredning om bioteknologi og husdyravl. 
Jeg har hatt anledning til å gå raskt igjennom ditt arbeide 
og må bare få si at jeg er imponert over oversikt, klarhet 
og vyer. 

Som du har forstått er jeg allerede i utgangspunktet opptatt 
av de utfordringer vi her står ov-erfor og har i denne for­ 
bindelse også iverksatt et visst arbeid i departementet. 
Når det te er noe mere framskredet skal jeg få lov ti 1 å korrune 
tilbake. 

Inntil videre: Lykke til med denne og din øvrige virksomhet .. 


