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Gensko spremenjeni
organizmi in tveganja za
zdravje

Health Risk and Genetically
Modified Organisms

Sebastjan FILIP!, Rok FINK*

POVZETEK

Ze od nastanka prvih civilizacij ¢lovek spreminja podobo narave s krizanjem in
drugimi  kmetijskimi pristopi. Vendar je Sele razvoj genskega inZenirstva
omogoCil izmenjavo genskega materiala med vrstami, ki med seboj niso v
sorodu. Tako nastale nove rastlinske in Zivalske vrste so sprozile Stevilne eti¢ne,
okoljske in tudi zdravstvene pomisleke. C‘eprav je namen gensko spremenjenih
organizmov (GSO) doseci vecji donos, odpornost proti Skodljivcem in boleznimi,
imajo GSO tudi vplive na zdravje ljudi in Zivali. Znani so Stevilni primeri
transgenega prenosa genov, ki doloCajo izrazanje toksinov, alergenov ali
povzrocajo rezistenco mikroorganizmov. Tak$ni primeri so na stopnji poskusov
povzroili pogine laboratorijskih Zivali. Stevilne raziskave poro¢ajo o pojavu
resistence mikroorganizmov, antinutrientih tiaminaze in ®-6 mascobnih kislin,
poginu glodavcey, ki so bili hranjeni z transgeno koruzo in podobno. Vendar pa
ima implementacija gensko spremenjenih organizmov tudi pozitivne ucinke, saj
je uvedba zlatega riza, ki je bogat vir B-karotena, resila Stevilna Zivljenja otrok v
Afriki in Aziji. Poleg tega so transgene rastline bolj odporne na Skodljivce in
podnebne spremembe, ki postajajo vsakdanjost danasnjih generacij. V
prihodnosti je potrebno raziskave usmeriti v proucevanje dolgorocnih vplivov na
zdravje, predvsem v smislu potencialnega vpliva na ¢loveski genom. Med tem
pa zagotoviti ustrezno zakonodajo in analizo tveganja vsakega potencialnega
GSO, po principu previdnostnega nacela bistvenega pomena, $e preden pride
takSen organizem v prehransko verigo.
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ABSTRACT

Since the first civilisations humans began to modify nature using breeding or
other agricultural techniques. However, it is only the development of genetic
engineering that enabled the exchange of genetic material between species that
are not related. Although the goal of genetically modified organisms is to
achieve higher yields, resistance to pests and diseases, there are also GMOs
effects on human and animal health. Several studies report the occurrence of
bacterial resistance, thiaminase and w-6 fatty acids, the death of rodents that
were fed with transgenic corn. However, the implementation of genetically
modified organisms has also positive impacts, since the introduction of golden
rice, which is a rich source of B-carotene, is saving lives of children in Africa
and Asia. In addition, the transgenic plants are more resistant to pests and
climate change and are becoming the norm today’s generations. In future
research should be directed to the study of long-term effects on health
especially in term of the potential impacts on human genome. Meanwhile the
relevant legislation and risk assessment of single GMO on the precautionary
principle is essential before such organisms are released in the food chain.

KEY WORDS:
Genetically modified organism, Health, Risk, Food, Toxicity, Allergenic.

uvoD

Clovedtvo si e od nastanka prvih civilizacij podreja in spreminja okolje
v katerem Zivi [1]. Vendar se je ta Zelja po nenehnem obvladovanju na-
rave razvijala od enostavnega zavetja pred neugodnimi vremenskimi
vplivi preko industrijske revolucije in raziskovanja vesolja, vse do posega
v najmanjse, a najbolj intimne koScke Zivljenja — v genski zapis Zive celi-
ce. GSO (gensko spremenjeni organizem) je organizem z izjemo Clove-
Skega, pri katerem je genski material spremenjen na nacin, ki se ne po-
javlja v naravi z razmnozevanjem ali naravno rekombinacijo [2]. GSO so
ze vstopili v prehrambno verigo v velini predelov sveta. Veliko mikroor-
ganizmov, predvsem pa bakterije in glive so bile spremenjene z name-
nom povecanja produkcije proteinov, aminokislin in drugih komercialnih
sestavin ali surovin. Kot vse nove tehnologije, tudi tehnologija genskega
inzenirstva sproza dolo€ena vprasanja in dileme, ki se nanasajo na var-
nost okolja in ¢loveka [3]. Zato je namen prispevka pregledati in kriti¢no
analizirati rezultate raziskav o vplivu GSO na zdravje ljudi. Pri tem smo
avtorji oblikovali dve hipotezi:

* HI: Rezultati raziskav na podrocju vpliva GSO na zdravje opredelju-
jejo tako pozitivne kot negativne ucinke uporabe GSO.

e H2: Raziskava o vplivu GSO na zdravje ljudi dolo¢ajo le kratkorone
vplive kot so akutna toksi¢nost in alergogenost, ne definirajo pa dol-
gorocnih in kroni€nih uc¢inkov na zdravje pri uzivanju GSO.

ZGODOVINSKI PREGLED GENSKEGA INZENIRSTVA

Skoraj 8.000 let pred nasim Stetjem je Clovek zacel gojiti rastline s tem,
ko je divje vrste, kot so Zito, fizol, le€a in grah krizal s sorodnimi vrstami
z namenom boljSega donosa ali druge kmetijske prednosti kot so odpor-
nost na su$o, insekte ali bolezni. Tako je danes Zito razsirjeno vse od
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Slika 1.

Zasajene povrsine v milionih hektarjih
z GS rastlinami v obdobju 1996-2009
[12].

Figure 1.

GM planted areas in million hectares
from 1996 to 2009 [12].

Skandinavije in Argentine do visokogorja, tropskega in subtropskega
podnebja [4]. KriZzanja in podobni postopki so privedli do sprememb
genskega materiala teh rastlin do takSne mere, da rastline niso bile ve¢
sposobne preziveti v divjini 0z. v njihovem naravnem okolju [5]. V tej
dolgi zgodovini so se kmetje pri krizanju rastlin zanasali le na izbiro pri-
mernih vrst, variacij in kultur. Sele z Mendeljevim odkritjem genetske
zakonitosti dedovanja fenotipskih lastnosti je koncept krizanja rastlin
postal dostopen vsem [6]. Vendar pa je bil takrat moZen prenos genske-
ga materiala le med sorodnimi vrstami. Pred priblizno petdesetimi leti
pa je gensko inzenirstvo omogocilo prenos specifinih genov ali njihovih
skupin med vrstami, ki med seboj niso v sorodu. Tak$ni postopki so
omogocCili prenos genskega materiala na primer bakterij v rastline, kar s
klasi¢ni metodami krizanja ni mogoce [71.

Gensko inzenirstvo tako vkljuuje postopke s katerimi namerno spremi-
njamo genski material rastlin ali Zivali, kar se odraza v njihovih novih
lastnostih. Le te se lahko odrazajo kot odpornost na herbicide, viruse,
insekte in bolezni [8, 9]. Sposobnost manipulacije genskega materiala
in prenosa iz ene vrste v drugo zaradi ekonomskih razlogov je osnhovni
namen biotehnoloske industrije [10]. Ena izmed prvih transgenih rastlin
je bil krompir Lenape, ki je vseboval visoko vrednost suhe snovi in je bil
kot takSen primeren za proizvodnjo Cipsa. Vendar je bi Ze dve leti po
zaCetku uporabe opazen pojav toksina solanina in je bil zato umaknjen
iz prodajnih polic v Zdruzenih drzavah Amerike [11]. Leta 1979 so na
Univerzi v Cornellu v New Yorku proucevali sinteti¢ni rastni hormon pri-
dobljen s pomocjo biotehnologije, ki je pri kravah molznicah povecal
produkcijo mleka. Okoli leta 1990 so GS organizmi postali komercialno
dostopni skoraj po vsem razvitem svetu in njihova uporaba se iz leta v
leto povecuje (slika 1). V zaCetku devetdesetih let prejSnjega stoletja so
Stevilne ugledne ameriSke organizacije kot so AmeriSko medicinsko
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zdruzenje (American Medical Association), AmeriSki nacionalni institut
za zdravje (National Institute for Health), Uprava za prehrano in zdravila
(Food and Drug Administration) in Stevilni drugi, podali mnenje, da so
transgeni organizmi prav tako varni kot konvencionalni [10]. Ze sredi
devetdesetih let pa je uporaba genskega inZenirstva za kloniranje celic
sprozila nov val dvomov in upora proti GS organizmom. Tako so Stevilne
vladne in nevladne organizacije zahtevale celovito analizo vplivov GS or-
ganizmov na zdravje ljudi in okolje.

PREDNOSTI IN SLABOSTI GS ORGANIZMOV

Tehnologije genskega inZenirstva imajo prednosti in slabosti (tabela 1).
Transgene rastline imajo v primerjavi s konvencionalnimi vecji donos in
so praviloma bolj obstojne na neugodne vremenske pogoje in Skodljivce.
Pricakovane globalne spremembe bodo mocno prizadele kmetijski sek-
tor z znizanjem produkcije nekaterih rastlin [13]. Medtem ko kritiki izra-
Zajo dvome v varnost GS Zivil, navajajo primere alergi¢nih reakcij in to-
ksi¢nosti. Philips [14] navaja, da genskega materiala ni mogoce v vseh
primerih transportirati do tarénih celic oziroma se lahko genski material
veze na nezeleno mesto v DNA verigi. To lahko povzrodi aktivacijo sose-
dnjih genov, ali zavre izrazanje drugih, kar lahko posledi¢no povzroci
nezeleno mutacijo, ki ima za posledico pojav toksina.

Tabela 1.
Prednosti in slabosti GS organizmov.

Table 1.
Advantages and disadvantages of GM organisms.

Prednosti

Vedji hektarski donos rastlin

Nizja cena kon¢nega produkta

Vecja odpornost na suso

Slabosti

Manjsa kvaliteta Zivil

Odpornost na antibiotike

Potencialna toksi¢nost

Potencialno tvorjenje toksinov

Nenameren prenos genov z GS rastline na konvencionalno rastlino

Potencialno tvorjenje novih virusov

ZAKONODAJA

Leta 1996 je prva poSiljka GS koruze pripotovala iz Amerike v Evropo in
tako sprozila Stevilne okoljske in potrosniSke organizacije, ki so naspro-
tovale novi tehnologiji ter pritegnile pozornost medijev. Najvecja skrb je
bila potencialna nevarnost nenadzorovanega Sirjenja GSO in negativne-
ga vpliva na okolje ter zdravje ljudi. Stevilna gibanja nevladnih organiza-
cij so sprozila odlog o avtorizaciji GSO, ki je postal ucinkovit Sele leta
1999, ko je Evropska skupnost revidirala direktivo iz leta 1990 (EU Di-
rektiva 90/220/EEC) o okoljskem spros¢anju GSO [32]. TakSen ukrep je
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Danes morajo vsa nova zivila
(kamor spadajo tudi GS Zivila)
skozi postopek analize
tveganja.

GS Zivila morajo pred vsako
sprostitvijo na trg pridobiti
dovoljenje, ki dokazuje, da ni
pricakovati Skodljivih posledic
na zdravje ljudi.

omogocil blokado vseh nadaljnjih avtorizacij GSO in njihovo spro$¢anje
v okolje. Od konca devetdesetih let se neprestano oblikuje in dopolnjuje
zakonodaja na podro¢ju GSO, ki ima predvsem dva cilja; zascititi zdrav-
je ljudi, zivali in okolja pred spro$€anjem GSO in uzivanjem Zivil, ki vse-
bujejo GSO. Zagotoviti pretok zdravih in varnih GS Zivil na ozemlju EU
[33]. Danes morajo vsa nova zivila (kamor spadajo tudi GS Zivila) skozi
postopek analize tveganja, ki zajema naslednje korake:

* Identifikacija tveganja pomeni opredelitev ali je neka snov, kot npr.
sestavina Zivila, vzro¢no povezana z dolocenimi vplivi na zdravje. Tve-
ganje se doloca eksperimentalno v kontrolnih toksikoloskih Studijah z
znano dozo izpostavljenosti toksicnemu agensu. V praksi se pri stati-
sti¢nih ugotovitvah navaja najvecji tolerantni odmerek; to je najvecji
odmerek, ki ga je mo¢ zaznati v vecini Studij z laboratorijskimi Zivalmi.

e Odmerek — odziv pomeni dolocitev povezave med obsegom izposta-
vljenosti in verjetnostjo pojava Skodljivega vpliva. Veliko snovi ima
Skodljive ucinke Sele pri vecjih odmerkih, zato bi lahko brez ocene
odmerka — odziva prisli do napacne ugotovitve.

e Ocena izpostavijenosti je ocena trajanja izpostavljenosti Skodljivi
snovi pod dolo¢enimi okolis¢inami.

Tveganje je ocena prvih treh faktorjev in je pogosto podano kot kvanti-
tativna ocena verjetnosti Skodljivega ucinka. Tveganje je verjetnost, da
bo ravnanje z GSO posredno ali neposredno, takoj ali kasneje ali dolgo-
ro¢no kumulativno Skodljivo vplivalo na okolje ali zdravje ljudi.

Namen analize tveganja je zagotoviti ustrezne informacije, ki omogocajo
v postopku odlocanja varovanje zdravja ljudi pred nesprejemljivimi tve-
ganji [34,35]. Tako analiza tveganja predstavlja osnovo za zagotavljanje
varnosti GSO.

VARNOST GSO

Varna hrana pomeni zagotovilo, da Zivilo ne bo povzrocilo Skode potro-
Sniku, ¢e je pripravljeno in zauZito v skladu z namenom uporabe. GS Zi-
vila morajo pred vsako sprostitvijo na trg pridobiti dovoljenje, ki dokazu-
je, da ni pricakovati Skodljivin posledic na zdravje ljudi [36]. Tveganja
za zdravje ljudi, ki so povezana z GS Zivili posegajo predvsem na Stiri
podrocja zdravja:

e Sprememba prehranske vrednosti: genski material tujega organizma
lahko vpliva na prehransko vrednost Zivila, saj lahko spremenjen
genski zapis poviSa ali zniZza vrednost posameznega hranila. Na po-
dro¢ju vpliva GSO na prehransko vrednost Zivil je malo raziskav, saj
ni natan¢no znana biodostopnost GS Zivil, interakcija med genom,
hranilom in njihov metabolizem.

* Rezistenca na antibiotike: v genskem inzenirstvu se geni, ki vsebu-
jejo tudi rezistenco na antibiotike pogosto uporabljajo v tarénem or-
ganizmu. SploSna razSiritev takSnih genov v populaciji rastlin in Ziva-
li lahko pripomore k javnozdravstvenemu problemu rezistence
mikroorganizmov na antibiotike.

- © Institut za sanitarno inzenirstvo, 2010.
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* Potencialna toksi¢nost: genske modifikacije lahko namerno ali nena-
merno sprozijo izrazanje genov v rastlinah in Zivalih, ki sproZijo na-
stajanje naravnih toksinov. Taksni primeri so inhibitorji proteaz v le-
guminozah, cianogeni v fizolu in Juki (Yucca sp.) ter tiramin v
bananah.

* Potencialna alergenost: z gensko modifikacijo lahko prenesemo tudi
alergene lastnosti donorja v rastlinskega ali Zivalskega prejemnika.
Prav gensko inZenirstvo kot donorje najpogosteje uporablja mikroor-
ganizme, katerih alergenost ni znana ali analizirana. Podjetje Pioneer
Hi-bred International je vgradilo genski material brazilskega oreS¢ka
(Bertholletia excelsa) v sojo, kar je sprozilo Stevilne alergi¢ne reakci-
je med potrosniki, ki za zauZili GS sojo in so bili alergi¢ni na brazilski
oreScek [24].

Ena od glavnih skrbi, ki jih prinaSajo GS Zivila, je potencialna nevarnost
spro$¢anja intrinzicnih antinutrientov in toksinov. V ribah napihovalkah
je prisoten nevrotoksic¢en alkaloid terodotoksin, zato obstaja nevarnost
transgenega prenosa genskega materiala na druge vodne organizme
[37]. Drugi znan primer prenosa je encim tiaminaza, ki je pomemben
antinutrient, saj razgrajuje vitamin B1. Iz azijskih drzav so porocali o
poginu psov in mack, ki so bili hranjeni s transgenimi ribami z visoko
koncentracijo tiaminaze [38]. Med tem ko je bil pri prasicih, ki so bili
tretirani s GS rastnimi hormoni, opazen nizji delez mas¢obnega tkiva.
TakSno meso je vsebovalo manj nasi¢enih in ve¢ nenasi¢enih mascob-
nih kislin kot kontrolni prasici [37]. Guillen s sodelavci [39] je analiziral
vpliv rastnega hormona ribe tilapije (Tilapia sp.) ha makakije (Macaca
sp.). Primati so bili izpostavljeni intravenoznemu injiciranju 1,0 ug/kg
rastnega hormona v obdobju 30 dni. Riba tilapija vsebuje visok delez
omega-6 mascobnih kislin, predvsem na racun arahidonske kisline in je
bil med makakiji zaznan visok delez ateroskleroze glede na kontrolno
skupino. Medtem Maclean [40] navaja, da GS ribe ne predstavljajo ve¢-
jega tveganja za zdravje ljudi kot gojene ribe, ki so izpostavljene antibio-
tikom, cepivom, adjuvansom in aditivom kot je na primer karoten v ri-
bjih krmilih [40]. Tezavo lahko predstavljajo transgene ribe, ki imajo
gen, ki kodira tvorbo toksinov iz drugih Zivali. Ce ima riba kod za tvorbo
toksinov, potem taksna riba ni primerna za prehrano ljudi ali Zivali [40].

Iz podrocja rastlinske genetike je medijsko zelo odmeven primer trans-
gene koruze MON 863, ki je vsebovala gen za odpornost proti korenin-
ski gnilobi. GS koruza je vsebovala insekticid Cry3Bbl, vendar test to-
ksiCnost pri sesalcih ni bil opravljen. Prav tako pri insektih tarCni
receptoriji vezave toksina niso bili to¢no poznani [41]. V raziskavi so te-
stne podgane hranili s transgeno koruzo MON 863 v obdobju 90 dni.
Rezultati so pokazali statisticno znacilno (p < 0,01) povezavo med zni-
Zanjem telesne teze podgan, hepatorenalne toksi¢nosti, poviSanjem tri-
gliceridov, ter zmajsSano izlo¢anje natrija in fosforja v primerjavi z kon-
trolno skupino podgan, ki je bila hranjena le z ne GS koruzo [42].

Bacillus thuringiensis je gram pozitivha bakterija s sposobnostjo proi-
zvodnje insekticidih proteinov, ki ucinkujejo proti Lepidopteram (Lepi-
doptera) in drugim insektom [43]. Vendar lahko nekateri sevi bakterije
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Omenjena modifikacija riza
naj bi predstavljala enega
izmed nacinov, kako se boriti
proti pomanjkanju

vitamina A.

Veliko otrok s pomanjkanjem
vitamina A trpi tudi za
podhranjenostjo in
infekcijami, ki ovirajo
absorbcijo beta karotena in
njegove pretvorbe v

vitamin A.

GSO in hrana so na trzis¢u
dostopni le nekaj desetletij,
Studij, ki bi vrednotile
dolgoro¢ni vpliv le teh na
zdravje ljudi ni.

Zato ni mogoCe samo
enostransko doloc€iti, ali imajo
GSO pozitiven ali negativen
vpliv na zdravje.

Pri pregledu in analizi
raziskav lahko opazimo, da
vse Studije temeljijo na
kratkoroCnih vplivih na
zdravje ljudi in ostalih
organizmov.

proizvajajo tudi beta eksotoksine, ki pa so toksi¢ni za vretencarje in ne-
vreten€arje [44]. Poznani so posamezni primeri, ko so Zivali poginule
zaradi uZivanja rastlin, katerim jim je bil vnesen gen omenjenega bacilu-
sa. Cohen [45] pa poroca, da je v petih letih od uporabe transgenih ra-
stlin, Ze ve€ deset vrst insektov razvilo odpornost na toksin Bacillus
thuringiensis.

Zlati riz je GS konvencionalen riz (Oryza sativa), ki proizvaja B-karoten v
endosperminjih. Beta karoten je namre€ prekurzor vitamina A [46,47].
Pridelava le-tega s pomocjo genskega inzeniringa je bil edini nacin, saj
plazme riza, ki bi bila sposobna sintetizirati karotene v endospermih,
namre¢ ni. Endosperm zlatega riza je rumen (zlat) zaradi kopicenja
B-karotena in ksantofilov. Omenjena modifikacija riza naj bi predstavlja-
la enega izmed nacinov, kako se boriti proti pomanjkanju vitamina A, ki
je globalni zdravstveni problem in ga je Cutiti predvsem v manj razvitih
drzavah Azije pa tudi Afrike. Le-tega naj bi revno mestno in podezelsko
prebivalstvo, predvsem tisto, ki Zivi v oddaljenih krajih, dobila s pomo-
¢jo kmetijstva in lokalne prodaje [48]. Vendar ima efekt zlatega riza ze-
mljepisne omejitve. RiZ je v Aziji zelo pomemben, medtem ko v pred-
saharskem delu Afrike temu ni tako [49]. Pojavila so se tudi vprasanja o
bioloSki dostopnosti B-karotena v zlatem rizu. Nekateri znanstveniki tr-
dijo, da ne bo pomagal pri boju s pomanjkanjem vitamina A, ker naj bi
ve¢ faktorjev prepreilo efektivno izrabo B-karotena v zlatem rizu. Pre-
bava, absorbcija in transport pB-karotena zahteva proteine in skladi¢a
mascob. Veliko otrok s pomanjkanjem vitamina A trpi tudi za podhra-
njenostjo in infekcijami, ki ovirajo absorbcijo beta karotena in njegove
pretvorbe v vitamin A [50,511.

ZAKLJUCEK

Problematika GSO se je razSirila iz individualne skrbi laboratorijev na
globalno raven celotnega prebivalstva. Se veg, problem ni le strokovne
narave, kajti z vpletanjem cloveskega Zivljenja se pojavijo zdravstvene in
druge razseZznosti in tematike, ki jih danes $e ne poznamo, oziroma se
ta podrocja Se raziskujejo. Dileme o varnosti GSO v Zivilih so v zadnjem
desetletju pritegnile mnogo pozornosti in sprozile Stevilne ukrepe na po-
dro¢ju zakonodaje. GSO in hrana so na trziS¢u dostopni le nekaj dese-
tletij, Studij, ki bi vrednotile dolgoroc¢ni vpliv le teh na zdravje ljudi ni.
Stevilne raziskave o GSO opredeljujejo tako prednosti uvajanja GSO, kot
njihova tveganja. Zato ni mogoce samo enostransko doloditi, ali imajo
GSO pozitiven ali negativen vpliv na zdravje. Raziskave poro€ajo o spro-
§¢anju Stevilnih intrinzi¢nih antinutrientov in toksinov iz transgenih orga-
nizmov in znani so primeri pogina Zivali, ki so se hranile s takSnimi or-
ganizmi. Vendar lahko zasledimo tudi uspe$ne primere uporabe GSO
kot je uporaba “zlatega riza” v tretjem svetu, vecji donos in manjSa ob-
Cutljivost transgenih rastlin na podnebne spremembe. Zato lahko prvo
hipotezo potrdimo. Pri pregledu in analizi raziskav lahko opazimo, da
vse Studije temeljijo na kratkoro¢nih vplivih na zdravje ljudi in ostalih
organizmov. Poznamo primere cianogenih spojin v fizolu, juki in bana-
nah, alergogenost transgene soje, ki vsebuje gen brazilskega orescka,
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encima tiaminaze v ribah in Stevilne druge. Vendar raziskave ne poroca-
jo o potencialnih dolgoro¢nih vplivih na zdravje ljudi. étudije, ki proucu-
jejo dolgorocne vplive, so dolgotrajne in ker so GSO relativno mlada te-
matika, bo potrebno na rezultate nekaj ¢asa pocakati. étudije, ki so v
teku Se nekaj Casa ne bodo zaklju€ene, saj proucevanje dolgorocnih
vplivov zahteva €as. Potrebno je uvajanje novih tehnologij in slediti prin-
cipu previdnostnega nacela, kjer mora biti vsak posamezni primer im-
plementacije spremljan in analiziran, preden transgen organizem preide
v prehransko verigo Cloveka ali Zivali. Danes ni ve¢ vpraSanje ali bodo
GSO igrali pomembno vlogo v prihodnosti, vendar je v ospredu vpraSa-
nja kakSna bodo tveganja za zdravje ljudi in okolje. V prihodnosti se
morajo raziskave usmeriti v proucevanje dolgoro€nega vpliva GSO na
zdravije predvsem z vidika toksi¢nosti, sinergizma in vpliva na genski
kod Cloveka.
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