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Brist pa vitamin A och ”Det Gyllene Riset”

Ar 2000 fick nastan 800 miljoner manniskor i 98
utvecklingslander inte tillrackligt med mat for
att kunna leva ett normalt, friskt och aktivt liv
enligt Forenta Nationernas, Food and Agricultu-
ral Organisations (FOA). Omkring 11 miljoner
barn dor varje ar pa grund av undernaring. En
stor del av dessa dodsfall beror p& brist av mik-
ronaringsdmnen (dmnen som endast behovs i
mycket sma mangder). Brist pa jarn, zink, jod
och A-vitamin har visat sig vara de storsta bo-
varna till sjukdomar och dod. Nar "Det Gyllene
Ris-projektet” paborjades forsbkte man avhjal-
pa bristen pa A-vitamin (vitamin A deficien-
cy=VAD), eftersom detta skulle kunna fa stor
betydelse och ge en pataglig effekt. En halv

Figur 1. Det Gyllene Riset miljon ménniskor — huvudsakligen barn — blir
blinda pa grund av A-vitaminbrist och 50 % av
dessa dor inom ett ar efter att de blivit blinda.
A-vitaminbrist paverkar immunférsvaret nega-
tivt, vilket for med sig att manga av dessa barn
dor, eftersom de latt drabbas av manga olika
sjukdomar som t ex massling och malaria®. Man
har beraknat, att om man vidtar enkla atgarder
som broéstuppfodning kombinerat med tillsatser
av A-vitamin och zink, skulle 25 % av dessa
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har gett stora forbattringar, men man har haft
svarigheter att na ut till hela den stora popula-
tion som lider brist pa A-vitamin. Det ar fram-
forallt svart att effektivt f en varaktighet i pro-
grammen. Med supplementering menas, att
man, tillsdtter de nédvandiga mikronaringsédm-
nena via t ex kapslar till fédan. Med berikning
av fodan menas att man satter till mik-
ronaringsdmnen centralt vid fédans framstall-
ning, t ex tillsatts av A-vitamin till smér och
olja. Vid dessa tva forfaringssatt behovs tiotu-
sentals manniskor for distribution och en kom-
plicerad logistik, som gor det mojligt att den
berikade maten nar ut till den avsedda mal-
gruppen. Kampanjer for att n& utsatta manni-
skor, sa att de far sitt supplement, ar dyrbara
och maste utforas tva ganger per ar. Med bade
supplementering och berikning av fodan ar det
svart att na ut till den avlagsna befolkningen pa
landsbygden, och avbrott i tillférsel av pengar
kan aventyra hela program.

Med bioberikning menas att vissa amnen fram-
stalls direkt i utsadet med hjalp av grédans
egen syntetiska formaga. For att fa fram denna
gréda anvéands konventionell odling av stapel-
grodor, som man har forbattrat genetiskt. Det-
ta tillvagagangssatt gor det mojligt, att f& fram
bra gréda aven till den fattigaste befolkningen,
som huvudsakligen ar beroende av jordbruk for
sin existens. Arter med forbattrade arvsanlag
kan man skapa pa ett flertal satt, t ex genom
korsning med vilda slaktingar, mutationer eller
med modern genetisk ingenjérskonst.

A-vitaminbrist forekommer sarskilt hos den fat-
tiga befolkningen, som huvudsakligen &r bero-
ende av starkelserik gréda, som ris och durra
och som inte innehaller ndgot betakaroten (pro-
vitamin A), som var kropp kan omvandla till vi-
tamin A. Halften av jordens befolkning ater ris
regelbundet och halften av dessa har ris som
huvudsaklig energikalla. Ris som huvudsakligt
fodointag leder darfor till A-vitaminbrist, nagot
som sarskilt svart paverkar barn och havande
kvinnor. For de 400 miljoner risatande fattiga
manniskorna ar de medicinska féljderna mycket
allvarliga: nedsatt synformaga, som mycket
ofta leder till obotlig blindhet, nedsatt slemhin-
neférsvar, som gor dessa manniskor latt
mottagliga for infektioner, reducerat immunfor-
svar, férsamrad blodcellsproduktion och ske-
lettuppbyggnad. Allt detta orsakar svart lidan-
de.

Ris som innehaller betakaroten skulle patagligt
kunna reducera problemen. Detta kan endast
astadkommas med hjalp av genetisk ingenjors-
konst, eftersom det inte finns nadgot provitamin
A i endospermet, som ar den plats i froet dar
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starkelseforradet lagras. Det finns manga olika
roda och bruna ris-sorter, men inte heller dessa
innehaller ndgot betakaroten. De opolerade ris-
grynen innehaller andra vardefulla naringsam-
nen, som B-vitamin och essentiella fetter. Pa
grund av dessa fetter maste ris som skall forva-
ras lange poleras, eftersom fetter harsknar,
vilket paverkar risets smak.

Figur 2. Barn i Nepal. Foto .
J.Mayer Vetenskapligt genombrott

Ris, liksom alla grona véxter producerar karote-
noider i bladen. Karotenoider bildas ocksa ofta i
blomman. Bland de karotenoider som tillverkas
i vaxter, ar betakaroten den basta A-vitamin
kallan. Kott frAn djur ger A-vitamin direkt i stal-
let for provitamin. Produktionen av karotenoider
stangs ofta av i vaxtvavnad, som inte utfor fo-
tosyntes, som i risgryn. | det "Gyllene Riset”
har den biokemiska syntesvag som leder till
produktion av betakaroten ater slagits p4 med
hjéalp av genetisk ingenjérskonst.?

Detta konststycke har gjorts mojligt tack vare
de framsteg som skett inom den grona gentek-
nologin. Den mest framgangsrika metoden att
fora in enstaka gener i ett vdxtgenom bygger
pa anvandandet av Agrobacterium, en mikroor-
ganism som har utfort detta for sin egen skull
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under manga tusen ar. Under 1980-talet "tamj-
de” forskare denna mikroorganism genom att ta
bort de gener som Agrobacterium normalt éver-
for till vaxtvarden och ersatte dessa med gener
som ar vardefulla for manniskan. Vissa forskare
agnade sin tid at att finslipa de metodiska pro-
cesserna, medan andra dgnade sin tid at att
kartlagga den komplexa biosyntesvagen som
leder fram till karotenoider.

Det Gyllene Riset ar resultatet av arbete som
utforts i professorerna Ingo Potrykus och Peter
Beyers laboratorier vid Federal Institute of
Technology, Schweiz respektive Freiburgs Uni-
versitet, Tyskland. Senare utveckling, som gett
hogre innehall av betakaroten, har skett i sam-
arbete med det schweiziska bolaget Syngenta.
Malet med denna forskning var att producera
tillrackligt med betakaroten i ris, s& att det
skulle tacka det rekommenderade dagliga be-
hovet bade hos barn och vuxna.

Det "gyllene” arvsanlaget kan i princip direkt fo-
ras in i manga olika risvarianter, men eftersom
sakerhetsreglerna ar mycket stranga, s har
endast en "regulatory clean event”(godkand
metod) anvants som ”startfré” vid introduktion i
ett flertal foéradlingsprogram.*

Regulatory clean innebar att man har infort ett
antal kriterier for transgena véxter (som alla
inte baseras pa forskningsresultat utan pa
andra iakttagelser). Detta innebar att transgena
vaxter som ar betydelsefulla fér allmanheten
blir dyrare och mer besvarliga att fa ut pa
marknaden.

Att n& ut i varlden

Det Gyllene Riset kommer att bli tillgangligt for
utvecklingslanderna inom ramprogrammet for
humanitara projekt. Detta var fran starten ett
forskningsprogram, vars avsikt var att minska
undernaringen i utvecklingslanderna. Betydande
svarigheter i samband med intellektuell &gande-
ratt forknippade med patent pa de anvanda
teknikerna vid produktionen av det Gyllene Ri-
set, kunde 6verbryggas tack vare stark stod
fran den privata sektorn i form av fria licenser
for humanitar anvandning. Detta arrangemang
Oppnade vag for samarbete mellan statliga
forskningsinstitutioner i utvecklingslanderna,
vilka gavs frihet att utveckla lokalt anpassade
varianter av det Gyllene Riset.

Det satt som projektet "Gyllene Riset” tagit itu

med framstallning av det betakarotenrika riset,
paverkar inte de variationer som finns i de tra-
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ditionella ris-sorterna och som anvands av bon-
der. Gener med egenskaper fran det Gyllene Ri-
set kan korsas in med hjalp av konventionella
metoder i alla dessa sorter. Det som da bonden
sar och skordar ar de vanliga traditionella sor-
terna, med en liten men viktig skillnad: gula
gryn som innehaller det halsobeframjande be-
takarotenet.

Nar de lokalt anpassade gyllene varianterna
slapps ut till smabonderna, s& blir det deras
egendom och de kan ocksa anvanda delar av
skorden till nasta ars sadd utan nagra restrik-
tioner. Anvandandet av det Gyllene Riset ar
jamforbart med anvdndandet av traditionella
sorter. Det fordras inga andra jordbruksteknis-
ka medel an vid odling av féréaldrasorten. Detta
innebér att det inte skapas ytterligare beroende
av hjalp. Enligt manga experter utgor det Gyl-
lene Riset inte heller nagon risk for omgivning-
en, som skulle rattfardiga fordrojning av en ut-
bredd anvéandning.

Att fora ut det Gyllene Riset fran forskningsla-
boratoriet till faltet ar ingen enkel uppgift.

En grupp av internationella experter fran val
ansedda institutioner har sorjt for utvecklingen
av en bra strategi for detta projekt. Ett natverk
av institutioner fran olika nationer deltar i ut-
vecklandet och distributionen av lokalt anpas-
sade sorter. ldag omfattar "the Golden Rice
Network” 16 statliga institutioner i Bangladesh,
Kina, Indien, Indonesien, Nepal, Filippinerna,
Vietnam och Sydafrika. Natverket ar under stra-
tegisk ledning av "Humanitarian Board” och
styrs av ett natverk av koordinatorer, som har
sin bas vid ”International Rice Research Institu-
te” (IRRI) i Filippinerna.

En varaktig 16sning

Bioberikning - komplement av de saknade

mikrondringsamnena till basala stapelfodor,
med hjélp av genetisk ingenjorskonst ar troli-
gen det mest hallbara och kostnadseffektiva
tillvagagangssattet att minska undernaring or-
sakad av brist pa mikronaringsamnen hos den
fattiga befolkningen i utvecklingslanderna. Det
Gyllene Riset ar det forsta exemplet pa detta
tillvagagangssatt. Om vi inte tar hansyn till
Syngentas hittillsvarande forskningsinsatser, sa
har insatserna fran den allmanna sektorn hittills
varit relativt sma (US$2.4 miljoner under nio
ar). Produktutveckling ar emellertid tidskravan-
de och kostsamt. Pengar for produktutveckling
ges normalt inte fran den allmanna sektorn, ef-
tersom denna typ av arbete vanligen inte utférs
av den akademiska forskningen. Utvecklingsar-
bete ar en typisk industriell verksamhet.
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Utgifterna 6kar annu mer dramatiskt, nar man
skall ta itu med sakerhetsbedomning — nagot
som fordras vid avreglering. Nar en ny, bioberi-
kad groda har fatt tillstdnd att ges ut pa mark-
naden och darefter lamnats ut till bonderna,
kan den vaxande grdédan utvecklas i sin fulla
potential. Fran och med denna tidpunkt ar tek-
niken inbyggd i varje fré och fordrar ingen yt-
terligare investering. Lat oss betrakta potentia-
len hos ett enstaka Gyllene Risgryn: en enda
planta kan producera i storleksordningen 1000
fron; inom fyra generationer — d v s pa mindre
an tva ar — har denna enda planta gett upphov
till 28 000 ton ris (se tabell), som skulle vara
tillrackligt att foda hundratusen fattiga manni-
skor under ett ar. En smabrukare har normalt
ca ett hektar land och kan producera tva till fem
ton ris pa denna yta, ndgot som endast fordrar
omkring 100 kg ris for sddd. Dessa manniskors
A-vitaminbehov skulle automatiskt tackas, om
de at av det Gyllene Riset och saledes skulle
VAD minska dramatiskt. Detta forbattrade
skydd for halsan ar kostnadsfritt och hallbart.
Allt en bonde behdver for att dra nytta av den-
na teknik finns i ett enda risgryn.

Generationer

Antal fron Kg

1 0.000028

1,000 0.028

1,000,000 28
1,000,000,000 28,0000
1,000,000,000,000 28,000,000

www.bioscience-explained.org

Att bortse fran fordelarna

P& 1980-talet utvecklades tekniken om hur ge-
ner kan féras in i vaxter. De gemensamma an-
strangningarna som ledde fram till det Gyllene
Riset tog sju ar, frdn 1992 till 1999. Tack vare
ytterligare forskning kunde mangden av betaka-
roten héjas mangfaldigt mellan 1999 och 2004.
Vi hoppas, att nagra lander dar manniskor lider
brist pd A-vitamin inom nagra ar skall kunna
slappa fritt lokalt anpassade sorter av det Gyl-
lene Riset. Detta ar beroende av godkdnnande
av vissa reglerande foreskrifter. Eftersom det
Gyllene Riset avsevart skulle kunna minska
blindhet och dod, ar det svart att forsta att inte
projektet far stort stod for en snabb avregle-
ring.
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Trots att det under de senaste 20 aren har
samlats stor kunskap om produktion och kom-
mersialisering av genetiskt modifierade vaxter,
maste det under de kommande aren ske en be-
domning av sakerhetsfragor, s& att man kan
utesluta alla risker av skadeverkningar i sam-
band med odling av det Gyllene Riset. Detta
galler givetvis bade skador pa miljon och pa
konsumenten.

I vart dagliga liv ar vi beredda pa att ta stora
risker som t ex att kéra bil och ata skamd mat.
I fallet med genetiskt modifierade vaxter ar nu-
varande regler sadana, att aven den minsta hy-
potetiska risk kan leda till att en sadan vaxt
forbjuds att odla. Samtidigt bortser man ifran
potentiella nyttoeffekter, oberoende av hur sto-
ra dessa ar.

valkanda ekologer, dven de som tar avstand
fran gentekniken, har inte funnit nagon realis-
tisk, hypotetisk risk, nar det géller jordbruket
eller de omgivande markomradena, som harror
sig fran produktion och ansamling av betakaro-
ten i vaxternas endosperm. Det bildas dnda sto-
ra méngder av betakaroten i andra vaxtdelar
och séledes kommer denna ytterligare produk-
tion knappast att ge nagon selektionsfordel for
denna groda.

De nuvarande forsiktighetsprinciperna skulle
vara helt acceptabla, om det inte vore for det
faktum, att de flesta manniskor har &tit dessa
gener och dess produkter i manga livsmedel
under sin livstid. Dessutom ar den genetiska in-
formation som inforts i det Gyllene Riset kand
in i minsta detalj, s& att mycket noggranna
riskbedomningar kan goras.

Det &r uppenbart att ingen forskare eller veten-
skaplig institution som stdds av statliga medel,
har majlighet eller pengar att utféra de langa
och dyrbara sakerhetsexperiment som for nar-
varande fordras. Det ar darfor inte 6verraskan-
de, att nastan alla genetiskt modifierade vaxter
som hittills finns pa marknaden, har tagits fram
inom den privata sektorn och da endast sddana
produkter som ger ett bra pris. Humanitara pro-
jekt faller inte inom denna ram, trots att de
skulle ge miljoner manniskor ett battre liv.>

Det finns mycket “goodwill” i hela varlden, bade
hos allmanheten och inom den privata sektorn,
om att vilja utnyttja de mdjligheter som den
grona biotekniken erbjuder till nytta for de fat-
tiga. Utan en realistisk riskbedémning finns det
emellertid inte ndgon majlighet att medel fran
allmanna fonder ar tillréckliga. Under dessa for-
hallanden blir vetenskapliga framsteg skilda
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fran produktutveckling och en stor del av varl-
dens befolkning kan inte dra nagon nytta av
den stora potential som tekniken innebér.

Mer an 20 ars experiment med genetiskt modi-
fierade vaxter i varlden, och odlingar som tack-
te mer &n 90 miljoner hektar ar 2005, har inte
resulterat i ett enda olycka, som skadat halsa
eller miljoé. Tusentals noggrant genomférda ex-
periment, for att pavisa eventuella sakerhets-
risker, har utforts av valkanda institutioner och
alla resultat har visat att det inte finns nagon
extra risk som hanfor sig till denna teknik, jam-
fort med den som finns vid traditionell vaxtfor-
adling och naturlig evolution.

Behoven i utvecklingslander

Utvecklingsldnderna fastnar ofta i en besvarlig
situation mellan ett stort behov av att ta till sig
gentekniken och de eventuella konsekvenser
som detta kan ha for deras handelsexport. In-
nebdrden i detta ar, att EU, som inte &r i ome-
delbart behov av denna teknik, bygger upp
handelsbarridarer genom att stoppa import av
jordbruksprodukter pa grund av pastadd in-
blandning av transgent material. Gentekniken
har godkénts av internationella organisationer,
som FAO, World Health Organisation (WHO) och
United Nations International Development Or-
ganisation (UNIDO), for att hjalpa till att I6sa
matfragan i utvecklingslanderna, men annu
saknas stod fran den europeiska allmanheten,
huvudsakligen beroende pa att den inte vill ta
till sig den information som finns idag.

Det hogsta priset for att man inte accepterar
den grona gentekniken, far betalas av de man-
niskor som inte kan goéra sina roster hérda, och
som bast behdver den. Den stora mdjligheten,
att med genteknikens hjélp, minska hunger och
undernaring, och att hjalpa till att skydda mil-
jon, kan endast uppnas nar reglerande atgarder
vilar pa vetenskapliga bevis och en korrekt
riskbeddmningsanalys. Till dess ar tekniken be-
gransad till "lyxprojekt”, som ger en séker fi-
nansiell avkastning till den privata sektorn och
som huvudsakligen ar lokaliserad till de utveck-
lade landerna.

Ytterligare nagra utvecklingslander har lang-
samt bérjat anamma den grona biotekniken,
vilken har grundats pa resultat frdn noggranna
vetenskapliga, halso- och ekonomiska dataana-
lyser. Mycket uppmuntrande rapporter om dka-
de skoérdar, minskad anvandning av pesticider
och farre antal manniskor som blivit forgiftade
pa grund av anvandning av pesticider och ett
oOkat antal nyttiga insekter i odlingarna, kom-

8 COPYRIGHT © bioscience-explained

, 2007



bioscience|explained Vol 3 | No 2

mer nu fran lander som Sydafrika och Indien. |
en nyligen utkommen rapport fran Varldsban-
ken drogs slutsatsen, att de moéjliga forbatt-
ringar av valfarden, som man skulle f4, om man
anvande det Gyllene Riset — ror sig om miljar-
der dollar arligen — den socioekonomiska effek-
ten skulle t o m kunna minska genom inféran-
det av transgen teknik.®

Figur 3. Kvinnor i ett av
Nepals ris-falt. Foto J.
Mayer

Det handlar om genetisk modifiering

Den grona gentekniken har méjlighet att stédja
och komplettera traditionell vaxtféradling. En
kritik som ofta framfors i samband med gene-
tisk ingenjorskonst ar, att inférandet av nya
gener kan leda till oférutsedda genomfdrand-
ringar. Vid traditionell vaxtféradling kombineras
eller elimineras vissa egenskaper genom kors-
ningar féljda av en urvalsprocess. Vid denna
process anvands redan existerande varianter
och lantraser som startmaterial. Manga egen-
skaper, som selekterats fram av bénder sedan
manniskan borjade odla jorden, kommer fran
spontana, oférutsagbara mutationer. Traditio-
nell vaxtféradling inkluderar anvandandet av
vilda slaktingar, vilka for med sig méngder av
okanda gener. Konlig korsning av véaxter ger
ocksd oforutsagbara genomforandringar, som
genrekombinationer, translokationer, deletioner
och inversioner. Annu mer oférutsagbart ar re-
sultatet efter stralning. Det finns cirka 2500 re-
gistrerade varianter, som bildats med hjalp av
stralningstekniken och manga av dessa anvands
idag i organisk odling. Det mest anvanda vetet
som finns i pasta har framstéllts pa detta satt.
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Dessa ofdrutségbara, betydelsefulla genomfor-
andringar ackumuleras vid varje korsningssteg
och varje ny, traditionellt framstéalld planta ar
resultatet av en 6kad mangd genforandringar
som uppstatt slumpmassigt. Detta pastaende
galler all modern gréda, aven den som tagits
fram inom organisk odling. Trots att inga av
dessa genetiskt modifierade arter nagonsin har
genomgatt riskanalyser, s& har manniskan atit
av dem utan att tveka, eftersom det ar valkan-
da metoder som anvéants. Faktum ar att knap-
past ndgon idag skulle 6verleva utan att ata
mat fran dessa grodor.

Som jamforelse kan ndmnas att skapandet av
det Gyllene Riset — som har inneburit inférandet
av tva exakt definierade gener i ett genom som
innehaller cirka femtiotusen gener (Figur 4) — ar
manga ganger mer exakt an traditionell vaxt-
foradling. Varfor maste denna lilla definierade
modifikation vara foremal for en sadan hard
granskning?

RB Glu2 SSUcrtl nos Glu2 psy nosLB

— I - I -

Figur 4a. De tva generna psy och crtl, som kodar for enzymen PSY
(phytoene synthase) och CRTI (carotene desaturase), och som behdvs
for att risgrynen skall rekonstruera syntesen av f-karoten i risgrynen.
Dessutom behdvs en promotor (startsekvens) Glu2 (Glutelin), och en
terminatorsekvens, nos (nopaline synthase terminator) sa att synte-
sen sker vid ratt tidpunkt och i ratt vavnad. RB respektive LB star for
hoégersidan (RB) och vanstersidan (LB) av genkonstruktionen. Modifi-
erat efter A. Paine et al. 27 March 2005 Nature Biotechnology.
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Wild type Np psv/crtl Zm psy/crtl

Figur 4b. Man har testat olika gener som kodar for PSY fran olika vaxter.

I det forsta Gyllene Riset anvande man en PSY-gen fran pasklilja (Nar-
cissus pseudonarcissus). | andra generationen av det Gyllene Ris anvands
en PSY-gen frdn majs (Zea mays). Denna producerar mycket hogre kon-
centration av f-karoten.

Np psy/crtl visar risgryn med PSY-gen fran pasklilja; Zm psy/crtl visar
risgryn med PSY-gen frdn majs. Modifierat efter A. Paine et al. 27 March
2005 Nature Biotechnology

Etiskt ansvar och vagen framat

Inom den grdna tekniken finns mdjligheter att
ta fram I6sningar mot olika sjukdomar, forbatt-
ra effektiviteten av fotosyntesen och 6ka nar-
ingsinnehallet i grodan samt f& vaxter anpassa-
de till att tala hetta, kyla, torka och salt betyd-
ligt battre an idag. Dessa tillampningar kan
minska och kanske dven upphava nagra av de
negativa effekter som jordbruket haft pa halsa
och miljo. A andra sidan, medan férdelarna med
Golden Rice ar uppenbara, sa latsar opponen-
terna mot denna teknik att de raddar méansklig-
heten genom att hindra dess utveckling samti-
digt som blinda och sjuka barn i utvecklingslan-
derna utsatts for den bistra verkligheten

The Nuffield Council of Bioethics skrev i sin rap-
port for 2004 "EU bortser fran ett moraliskt oef-
tergivligt krav att lansera genetiskt modifierade
grédor. Dessa grodor har en stor potential till
att hjalpa utvecklingslanderna, och vi tror att
EU parlamentariker inte tillrackligt har gett akt
pa effekten av EU’s regler nar det galler jord-
bruket i utvecklingslanderna”.

Gyllene Ris-projektet har nyligen fatt anslag
fran Bill & Melinda Gates fond, for att ytterligare
forbattra det Gyllene Riset, genom att tillsatta
gener som gynnar ansamling av jarn, zink, E-
vitamin och hoégkvalitativt protein i risgrynen.
Detta projekt skall genomforas av ett konsorti-
um bestaende av sju institutioner i flera lander.
Samtidigt haller andra konsortier p4 med att
gora liknande forsék med durra, kassava och
bananer. Detta ar grédor, som ger det huvud-
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sakliga kaloriintaget till den befolkning i utveck-
lingslanderna, som inte har ris som sin huvud-
sakliga féoda, och som alla saknar nédvandiga
mikronéringsdmnen. Det ar mycket uppmunt-
rande att se, att det Gyllene Riset har spelat en
katalytisk roll som inspiration till dessa forsk-
ningsaktiviteter, och man kan endast hoppas
att de manniskor som lider brist p& naringsam-
nen snart skall fa tillgang till dessa battre fodor
tack vare dessa projekt.
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