Genetyka, inzynieria genetyczna, spofteczenstwo

Wybrane pola dyskusiji



Inzynieria genetyczna w rolnictwie - GMO
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NIE dla GMO!

Rosliny modyfikowane genetycznie to
mordercza ingerencja w prawa przyrody.

Czy chcesz aby czlowiek zatracil
swe czlowieczenstwo?

Czy wiesz co jesz?

zrodlo
fakty.
"GMO- szokumce
Sofia Gatica ostrzega polakow"




Poziom dyskusjl

Jak sie juz porzaqdnie najemy takiego GMO | bedziemy zachodzity w cigze to
faktycznie jest spora szansa na urodzenie osmiornicy zamiast zdrowego dziecka.
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Komentarz

jak cos$ zawiera make kukurydziang/kukurydze to ja nie
uwzam tego za weganskie ani wegetarianskie. btw.

31 min temu

Czemu?

31 min temue Lubie to!

MO. Ja wiem, zZe na tej grupie
to mato popularny temat, ale jak cos zawiera geny
ludzkie , to dla mnie jest mato wege.

6 min temue Lubie to!

‘-Hahaha

3 min temue. Lubie to!

- To prawie jakbysmy jedli ludzi ;-D
‘3— min temue. Lubie to!
—\o : D haha, zabawa Chuuu.. ::

2 min temue. Lubie to!

F—nmmm smaczne ludki sg :D

i &~ ¢+~ PRI
4 s temue. Lubie to!

wh

Napisz komentarz... O @

g9 0O N




Poziom niewiedzy

Ponad 50% respondentow w UE uwaza, ze
tylko rosliny GMO zawierajg geny

80% Amerykanow jest za obowigzkowym
oznakowaniem produktow zawierajacych
DNA
Fakty:
Wszystko, co jemy zawiera DNA | geny
Wiekszos¢ wykorzystywanych przez nas

roslin i zwierzat jest zmodyfikowana i
daleka od dzikich przodkow
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New study confirms that 80 percent of Americans

support labeling of foods containing DNA

@he Washington Post
Der knes:

nocracy Dies in Darkness



Ewolucyjna inzynieria genetyczna

Brassica oleracea odmiany uprawne

Brassica oleracea var. silvestris (brzoskiew)

Stopniowe zmiany kierowane przez selekcje moga dac spektakularne efekty


http://www.first-nature.com/flowers/images/brassica_oleracea1.jpg
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Atomowe ogrodnictwo

- Nasiona poddane mutagenezie radiacyjnej

- Sprzedawane w sklepach dla ogrodnikow -

amatorow

-+ Atomic Gardening Society (1959)

Atomic Energy
Can Safely Create

New Plants This experiment
In Your Garden may produce new
types of plants.
You may find
changes in size,
color, or shape.

POPPY

HIRLEY SWEET BRIAR

Seeds that have
been exposed to
Gamma Rays do
not become radio-
octive. These seeds
are completely safe
to handle.

These seeds treated with otomic rays 10
olter heredity. Ly ,_,Q&

Normol plont Ridpe, Temnasi¥’ O, " '!fl)
Produced by Osk Ridge Nom y—1 -
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EXPER\MEN” *Treated with gomma roys from Cobolt 60

How CA

- WHAT ARE ATOMIC

ENERGIZED SEEDS?

The scods in the packet oa the front of this
card have been carcfully treated with
gamma rays camitted from cobalt 60. These
special kind of rays, as they pass through
the sensitive embeyo inside cach soed, may
produce changes that will be evident in the
growing or mature plant that results from
these seeds. A permanent change is called
a “mutation”. Mutat:ons oocur in nature—
but rarely, With the correct wse of atomic
cncrgy, it is now possible to make them
occur much more frequently,

WHAT DOES RADIATION DO?

Gamma rays tead to “shake up™ the not-
mal balanced system of the embayo inside
the plant. The changes may take more
than one year 1o manifest themsclves.
Therefore, DO NOT destroy stunted
plants, The stunted plants may contain
desirable changes when they again regain
their hereditary balance in subsequent

generations.

WILL EVERYONE

FIND CHANGES?

We do not kmow. We have irradiated these
scedsin an ATTEMPT to prodece changes,
and only by growing these seeds can you
determing if you have a change. This'is the
challenge we offer to you ]

WHAT CAN YOU

DISCOVER?

No one knows—it may be the most excits
iog change ever found in this species. There
are many usefal types of changes that may
be found. Remember, you will be taking
partin a large and widespeead expeniment.
Many chasges will be fournd by many
people. The ¢hange you may find could be
unique.

CHANGES THAT

HAVE BEEN PRODUCED
FROM SEED TREATED
WITH GAMMA RAYS

All over the world plants grown from rra-
diated secds have been studicd. Many
changes have been found. Some of the de-
sirable chapges to look for are: increased

q in some specics, discase resistance,
carlicr or later maturity, differcnt growth
habits, complete color change, new plant
and fruit shape, increased size, increased
Vigor, etc,

FOR EXAMPLE:

DISEASE RESISTANCE. Lush tomato plant
prew an Oak Ridge test plot one mile
from where tomatoes were destroyed by
blight, 120 tomatocs were harvested from
single plant. A true mutatioa prodoced by
radiation, this plant has bred troe for three
plant generations.

HIGH PRODUCTION. Eight cars of corn
grew on branched stalks from a single root
system. This was a first generation change
resulting from seed irradiated in Oak Ridge
Atom Industries” cobalt 60 irradiation Lab-
OrAOTY. S &

NEW SHAPE. Goosenecked manpold was
grown from sced irradiated at Oak Ridge
Atom Industries™ laboratonies. Changes 1n
mangolds have abo included plants that
lacked the charactenistic unpleasant odor
of the mangold

Irradiated mum cutting had white stripe
through golden dloom: another produced
double-headed Bower. Marigold normally
producing broaze and gold Bowers, when
irradiated produced lemon.yeliow flower,
Irradiated petunia grew to 7 in height.
Irradiated marigold produced vining plant.

HOW TO CONDUCT

YOUR EXPERIMENT

1. Plant according 1o directions on back of
seed packet.

2. Do NOT harvest the changed plants
until the sced is mature. Dry seed and
store in a switable place for the second
ycar planting

3. Plant second generation. You may find
even more changes, Harvest and store
as stated above.

4.1 plants breed true for three gencrations,

you have a permanent change—a mu-
tation,

5. For advice and assistance m developing
your mutations, write to Oak Ridge
Atom Industrics, Inc, P.O, Box 229,
Oak Ridge, Tenn

WORKBOOK
FOR A
GARDEN EXPERIMENT

ATOMIC
SCIENCE

usin o

aform Indusiries. ine.
OAK FIDCE, TENNESSEE




Atomowe rolnictwo

SHAMGRI-LA TOWERS
ATOMIC INDUSTRIES

GRAPEFRUIT STAR RUBY EKOLOGICZNY

Atomically Energized

STAR RUBY
PINK GRAPEFRUIT

The mutant variety Star Ruby was officialy approved in
1g70. It was developed by treatment with thermal neu-
trons (thN). Main improved attributes of mutant variety

are red flesh like parent variety, but almost seedless
(0-g seeds instead of 40-60).




Metody “konwencjonalne”

- Selekcja korzystnych cech

+ “Inzynieria ewolucyjna’
- Kontrola krzyzowek (sztuczne zaptodnienie u roslin ~1000 p.n.e.)
- Hybrydy miedzygatunkowe

+ Mutageneza chemiczna i fizyczna, manipulowanie podziatami chromosomow



To 0 czym mowimy*?

+ Ang. recombinant DNA — manipulacje DNA in vitro
- Eksperymentalnie: od 1972, komercyjnie od 1992
+ Na poziomie organizmu - wprowadzenie zmienionych fragmentow DNA
- Nie kazda zmiana genomu jest inzynierig genetyczna
- Np. mutageneza, tworzenie hybryd
+ Ustawowa definicja GMO - wyliczenie metod

+do 2018 redagowanie przez CRISPR/Cas9 nie podlegato ograniczeniom -
nie byto w ustawie.



Inzynieria genetyczna

- 1972 - pierwsze eksperymenty z izolacja | przenoszeniem genow (Paul Berg)
- 1974 - list (Science) z propozycja moratorium

-+ 1975 - konferencja w Asilomar - ustalenie regut bezpieczenstwa przy
doswiadczeniach z inzynierig genetyczng



Modyfikacje roslin

+ Plerwsze rosliny - 1983, testy polowe 1986
+ Plerwsze uprawy komercyjne (tyton odporny na wirusy) - 1992

+ Plerwsza roslina jadalna (pomidor FlavrSavr) -1994



Nie tylko rosliny

- Mikroorganizmy - powszechnie wykorzystywane w biotechnoloqil
- Insulina 1 wiele innych lekow
+  podpuszczka

- Zwierzeta - gldwnie do celdw badawczych, ale sg proby komercyjne (tosos)



Podstawowe zastosowanie

-+ Od lat 70. modyfikacje genetyczne staty sie jednym z najwazniejszych narzedzi
pbadawczych w biologil

-+ Ogromny przyrost wiedzy o funkcjonowaniu genow i organizmow

+ Sprzeciw wobec modyfikacji genetycznych niekiedy uderza tez w badania
podstawowe | edukacie

- np. w Polsce



Czy mozna dyskutowacC o metodzie

- W dyskursie o0 Inzynierii genetyczne] ocenie podlega metoda, a nie konkretne
wytwory ani sama idea zmieniania organizmow

+ Czy jest to uzasadnione?



Czy mozna dyskutowacC o metodzie

- W dyskursie o0 Inzynierii genetyczne] ocenie podlega metoda, a nie konkretne
WYTWOry

+ Czy jest to uzasadnione?

- Modyfikacje innych organizmow sg czescig cywilizacji od dziesigtkOw tysiecy
|at

+ G0 szczegolnego jest w inzynierii genetycznej”



Czy mozna dyskutowacC o metodzie

- W dyskursie o0 Inzynierii genetyczne] ocenie podlega metoda, a nie konkretne
WYTWOry

+ Czy jest to uzasadnione?
- Tak, jezeli istniejg cechy (korzystne lub niekorzystne)

- wspolne dla wszystkich efektow tej metody

+ hieobecne dla innych metod



Najczestsze modyfikacje
stosowane obecnie

Cecha Bt - gen kodujacy biatko z
powszechnie wystepujace] w glebie bakterii
Bacillus thuringensis, toksyczne dla
niektérych owadow po zjedzeniu

Nie jest toksyczne dla ludzi (i innych
kregowcow), ani dla wielu owadow (np.

Larwa omacnicy prosowianki

pSZCZé’f) © Wikipedia

Dziata tylko po zjedzeniu przez owada (nie
dziata na owady, ktdre nie zywig sie rosling)

- Samo biatko (w postaci opryskow)
stosowane w uprawach, takze
organicznych

Rosliny: kukurydza (MON810 - dopuszczona
w UE), bawetna, baktazan, i inne



Najczestsze modyfikacje stosowane obecnie

+ Odpornosc na herbicydy, np. glifosat (Roundup)
+ Najbardzie] kontrowersyjne, ale:
- glifosat jest stosowany tez w uprawach nie-GMO

W zgodnych z zaleceniami stezeniach nie jest bardzie] szkodliwy, niz Inne
Srodki ochrony roslin

+Istnigjg rosliny oporne na glifosat otrzymane metodami tradycyjnymi

- patent firmy Monsanto juz wygast



Inne modyfikacje

+ Rosliny odporne na infekcje wirusami | bakteriami
* papaja
+ panany

+ pomarancze




Bfad u podstaw?

- Rosliny “Roundup Ready” byty pierwszymi masowo wprowadzonym
produktami GMO

- Czy gdyby wprowadzanie zaczaC od innych modyfikacji (jak Bt), ktore
zmniejszaja uzycie chemicznych srodkow ochrony roslin, sprzeciw bytby tak
powszechny?

+ Czy nie lepig] byto zaczaC od projektow niekomercyjnych??

- lata 80. - odwrot od projektow publicznych do prywatyzacii (Reagan,
Thatcher, itp.)



Inne modyfikacje

+ Rosliny odporne na susze | wydajnie] wykorzystujace zasoby wody

+ Zlemniak Amflora - zmieniony sktad skrobi, do celow przemystowych (kleje,
papier, tekstylia)

+fatwiejsze uzyskiwanie skrobi, mnigj obcigza srodowisko

+ uprawa zatwierdzona w UE, pozwolenie potem wycofane




Unmodified

[

Przysztosc

- Zwiekszenie wydajnosci fotosyntezy

»+ Obecnie 0 40%, mozliwe wiecej

Modified




Kierunki dyskusil

- /Zdrowle cztowieka
. Srodowisko naturalne
+ tad spoteczno-ekonomiczny

- Kwestlie filozoficzno-etyczne



Nauka | przekonania

- To, czy powinnismy modyfikowacC genomy, | w jaki sSposob jest kwestig
przekonan

- To, czy dane zmodyfikowane rosliny sg niebezpieczne (dla zdrowia lub
Srodowiska) mozna zbadaC metodami nauk przyrodniczych

- Wptyw zastosowania danej technologii na dane spoteczenstwo to problem
antropologii | polityki - da sie badac, ale nie jest to proste



Zdrowie

+ Liczne badania (metaanalizy), w tym wieloletnie
- Brak dowodow na jakiekolwiek efekty szkodliwe
- Nieodpowiednia dieta moze zaszkodziC

* niezaleznie od pochodzenia produktu
- DNA z pokarmu nie wbudowuje sie w genom

* Np.: nie odroznimy miesa zwierzat zywionych pasza GMO od innego



Srodowisko

+Liczne negatywne efekty wspotczesnego rolnictwa na srodowisko
+ Czy ktorykolwiek z nich wtasciwy tylko dla produktow inzynierii genetycznej”
* nie

+ pestycydy | rosliny oporne na pestycydy stosuje sie tez w uprawach
konwencjonalnych, a nawet ,organicznych”

+niektore (nie wszystkie) modyfikacje zmnigjszaja obcigzenie dla srodowiska



Dyskusja wokot modelu
rolnictwa

+ Land sparing

- bardzo intensywne wykorzystanie
mniejszej powierzchni

- reszta zostaje dla dziatan
prosrodowiskowych

- Land sharing

 mniej intensywne wykorzystanie
powierzchni (np. uprawy organiczne)

- ale przez to wiecej powierzchni
czesciowo przeksztatconych

High intensity farming,
with areas of natural
habitat protected.

RECONCILING FOOD PRODUCTION AND
BIODIVERSITY CONSERVATION

Land Sharing and Land Sparing compared
Phalan et al. (2011) Science, 333, 1283-1291

Land Sparing is a
better way to
conserve biodiversity.

OR

Land Sharing could be

Agriculture and
conservation
on the same land

easier to implement due to
economic & implementation
considerations

Reconciling Food Production and
Biodiversity Conservation: Land
Sharing and Land Sparing Compared

Ben Phalan,* Malvika Onial,* Andrew Balmford, Rhys E. Green'?

The question of how to meet rising food demand at the least cost to biodiversity requires the
evaluation of two contrasting alternatives: land sharing, which integrates both objectives on

the same land; and land sparing, in which high-yield farming is combined with protecting natural
habitats from conversion to agriculture. To test these alternatives, we compared crop yields and
densities of bird and tree species across gradients of agricultural intensity in southwest Ghana
and northern India. More species were negatively affected by agriculture than benefited from it,
particularly among species with small global ranges. For both taxa in both countries, land sparing
is @ more promising strategy for minimizing negative impacts of food production, at both
current and anticipated future levels of production.

SCIENCE VOL 333 2 SEPTEMBER 2011




Roznorodnos¢c odmian

- Obecnie okreslong ceche mozna wprowadza¢ do roznych odmian danego
gatunku”

+Istnigje ok. 900 odmian bawetny Bt | ok. 200 odmian kukurydzy Bt

- Mozna pogodzi¢ modyfikacje z zachowaniem roznorodnych, tradycyjnych
odmian

W miare postepu techniki jest to coraz tatwiejsze



tad spoteczno-ekonomiczny

Problem zawtaszczenia produkcji zywnosci przez korporacije
Problem realny, ale dotyczy tez innych metod uzyskiwania roslin | zwierzat

- ochrona wtasnosci intelektualnej (patenty) dotyczy tez odmian
konwencjonalnych

+  kontrakty z producentami nasion — tez pry odmianach konwencjonalnych

- “Zdrowa” czy “organiczna” zywnosc to tez biznes, | to niematy



Patenty | korporacje

Istniejg GMO “open source” i ,non profit”

Problem patentow, praw konsumenta,
korporaciji, itp., dotyczy réznych roslin,
GMO i nie

Jabtko Honeycrisp ™
patent 1988, University of Minnesota

T

- W USA od 1930 ochrona patentowa roslin
rozmnazanych bezptciowo

»+ Ochrona innych odmian na podstawie
Plant Variety Protection Act of 1970
(PVPA), 7 U.S.C. §§ 2321-2582

- W UE: International Union for the Protection
of New Varieties of Plants (UPOV)

http://www.nature.com/nbt/journal/v17/n2/full/nbt0299 197 .html



http://www.nature.com/nbt/journal/v17/n2/full/nbt0299_197.html

GMO non profit

Papaya odporna na wirusa (rainbow
papaya)- uratowata uprawy na Hawajach

Cornell University, przekazane farmerom
nieodptatnie

. hit bte Iat Cornell edu
Baktazan Bt 0://bteggp /

a frontiers PERSPECTIVE
: ; : g : published: 03 August 2018
in Bioengineering and Biotechnology doi: 10.3389/fbioe.2018.00106

University of Agricultural Sciences w -

Dharwad i Tamil Nadu Agricultural =

University przy wspotpracy Cornell i in. Bt Eggplant Project in Bangladesh:
History, Present Status, and Future

Direction

. M. Shelton™, M. J. Hossain?, V. Paranjape?®, A. K. Azad*, M. L. Rahman*,

dystrybucja nieodptatna - Bangladesh )
Agricultural Research Institute 55 M L E g et ecuasst

" Department of Entomology, Cornell/NYSAES, Geneva, NY, United States, ? Feed the Future South Asia Eggplant
Improvement Partnership, Dhaka, Bangladesh, * Sathguru Management Consultants Pvt. Ltd., Hyderabad, India,

“ Bangladesh Agricultural Research Institute, Gazipur, Bangladesh, * USAID/BFS USDA/ARS OIRR, Research Division, Office
of Agriculture Research & Policy, Washington, DC, United States, © International Programs, Cornell University, Ithaca, NY,

United States

5x wzrost dochodow rolnikow



GMO non profit

Projekt WEMA (Water Efficient Maize for
Africa) — kukurydza odporna na susze i
szkodniki

+African Agricultural Technology
Foundation (AATF) — fundacja non profit

https://wema.aatf-africa.org

nasiona bez licencjl



GMO non profit

“Ztoty ryz”
Deficyt witaminy A

- Tylko na Filipinach ~1,7 miliona dzieci <5
lat (Helen Keller International)

- 350 000 przypadkow slepoty rocznie (w
skali swiata)

Len na opatrunki (Uniwersytet Przyrodniczy,
Wroctaw)

» projekt zarzucony w 2013 r. na skutek
zakazu upraw roslin GMO w Polsce




Nowe realia

- W XX w. uzyskanie organizmu zmodyfikowanego metodami inzynierii genetycznej
wymagato znacznych naktadow (duze firmy, czotowe instytucje badawcze)

- Obecnie jest rutyna (przecietne instytucje badawcze, startupy)
+ ZWtaszcza redagowanie genomu
- Niebawem: mozliwe w warunkach amatorskich (domowych)
+ tak jak stafo sie to z elektronikg (mikroprocesory, komputery)

+ biohacking



Nowe realia

- Czy utrzymywanie zakazow | barier biurokratycznych sprzyja korporacjom,
Ktore

majg Juz technologie
- maja srodki na lobbying
+majg mozliwos¢ przeniesienia upraw do innych panstw

+ Najskuteczniejszy opor w UE, gdzie stosunkowo najlepszy stan ochrony
konsumentow



“Wolne od GMOQO” to tez

. | , "
piznes e “utrsluzeaﬂoz @4oml) |
' Sennngs Per Container About 3 | 3

Przemyst “zdrowej”, “naturalnej”, | 1 'mnmmn
“organicznej” zywnosci I
( | % Daily Value
. TatalFatOg 0%
np. siec “Whole Foods Market” - roczne \ g Sodium 0mg 0%

Total Carbohydrate Og 0%
Protein Og 0%
L= Sanng o a8

f.gmm Daily Values are based on 2

obroty porownywalne z Monsanto

V

Reklama

2YWNOsC liofilizowana

Zero Cchemii

Skomponowane Z
haturalnych skfadnikéw |

bez konserwantow
bez sztucznych barwnikdw
bez wztacniaczy smaku




Reklama

- Nie ma modyfikowanych genetycznie
(metodami inzynierii genetycznej) kur

- DNA roslin spozywanych przez kury jest
przez nie trawiony, nie ma po nim sladu w
miesie | jajach
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Podstawowe pytania

+ Czy postep techniczny da sie pogodzi¢ z dobrem srodowiska |
spoteczenstwa’”?

+ Czy Jest alternatywa, | czy jest nig odwrot od technologii”
+ Co trzeba zmieniC”

- |dea ciggtego wzrostu (gospodarczego, populacyjnego)



Podstawowe pytania

Czy totalny i globalny sprzeciw wobec biotechnologii rolniczej (stanowisko
organizacji prosrodowiskowych) daje sie obroniC etycznie

czy cel (walka z rzeczywistymi problemami wspodtczesnego neoliberalnego
kapitalizmu w rolnictwie | produkcji zywnosci) uswieca srodki (postugiwanie
sie fatszywymi informacjami, sianie paniki, zwalczanie projektow non-profit)?




Co dalg]”

Konieczny dialog

+ Jezyk merytoryczny, nie “ekooszotomy” czy “stugusy Monsanto”
- Aktywisci sSrodowiskowi nie sg w wiekszosci z gruntu antynaukowi

+ 1O nie jest casus antyszczepionkowcOw czy ptaskoziemcow

+ Wspolne cele, roznice co do niektorych rozwigzan



Co dalg]”

- Nacisk na niekomercyjne, dostepne dla wszystkich technologie
+ Zwiekszajgce wydajnosc
+ ZMnigjsSzajace uzycie pestycydow

+ pozwalajace redukowac skutki zmian klimatycznych (np. oszczednoscC
wody)



Co dalej

- Aktywisci

+ nie straszy¢ (howotwory, Frankenfood, itp.)

- szanowac realia innych krajow i kultur

+ porzuciC bezprawne metody (niszczenie pol doswiadczalnych, kfamstwa)
+ Blotechnoloazy:

+nie przedstawia¢ GMO jako panaceum na wszystkie problemy Swiata
(overselling)

+ pamietac o kontekscie politycznym i spotecznym zmian technologicznych

+ nie przedstawiac aktywistow jako zbrodniarzy



Determinizm genetyczny



- ETHAN HAWKE UMA THURMAN

Determinizm genetyczny

- Czy da sie przewidzie¢ fenotyp na
podstawie genotypu?

- Dla prostszych cech o duzej
odziedziczalnosci - pewnie tak?

- Dla bardziej ztozonych - nierealne?

- Ktore cechy nalezg do tych kategorii?




Konsekwencje spoteczne

+ Czy determinizm genetyczny moze byC podstawg do dyskryminacji?

+ Czy pewne zachowania, cechy (np. 0sobowosci) sg wrodzone | w zwigzku z
tym nie ma sensu proba ich zmiany (np. przez edukacje albo resocjalizacje)”

- np. wariant genu MAOA rzekomo predestynujgcy do zachowan
agresywnych



Inteligencja

Dla inteligencji odziedziczalnosc
szacowana ha ~50%

Total variance 100%
- Twin heritability
vl 25%

Odziedziczalnos¢ zalezna od SNP ~25% T oo

! I

maksimum, ktore mozna wyjasnic GPS Missing GPS Missing SNP
heritability heritability
Obecnie ~10% The new genetics of intelligence

Robert Plomin' and Sophie von Stumm?

NATURE REVIEWS | GENETICS VOLUME 19 | MARCH 2018 | 159



a b
99.9%
[ ] 1 é "'98%"
To nadal nie jest diagnostyka
- Zaleznos¢ wynikdw w nauce (test GCSE) w ~15%4
. . . ®
od GPS dla inteligenciji O 2%-
0.1% , 4
- Naktadanie sie rozktadow GCSE dla 4 b 0 2 4 01% ~2% ~15% 50% ~75% ~98% 99.9%
najwyzszego i najnizszego decyla GPS: EAZ polygenie seores EAZ polygenic score percentiles
C
. ~65% + +
£ oo + +
3 + +
W ~40% -
3 fof
Q
~35%
| | | ~25%— +
0 2 4 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
GCSE scores Deciles for EA2 polygenic scores

The new genetics of intelligence

Robert Plomin' and Sophie von Stumm?

0.1% ~2% ~15% 50% ~75% ~98% 99.9%
GCSE score percentiles

NATURE REVIEWS | GENETICS VOLUME 19 | MARCH 2018 | 159



Determinizm

-+ W przypadku cech wieloczynnikowych o determinizmie mozemy mowicC co
najwyzej dla skrajnych wartosci rozktadu cechy:

* Np. genotypy bardzo wysokiego ryzyka w nowotworach
+Takie wartosci (I genotypy) sa rzadkie

+ Dla wiekszosci populacii nie mozna mowiC o petnej determinacii fenotypu
Orzez genotyp



Esencjalizm biologiczny, rasizm “naukowy”

- Koncepcja zakiadajgca, ze wszyscy przedstawiciele jakiejs grupy (np.
etnicznej) wykazujg sie wspolnymi, wrodzonymi cecham

+ Nie znajduje zadnego wsparcia we wspotczesnej biologii

- Roznice miedzy grupami nie decydujg o jednostkach gdy rozktady nachodza
na siebie

+ Sredni wzrost mezczyzn jest wiekszy, niz kobiet w danej populaci

- ale wiekszosC mezczyzn zna wiele kobiet wyzszych od nich



Esencjalizm biologiczny, &

rasizm “naukowy” -
Koncepcja podziatu ludzkosci na 3-5 ras 10 —
nie da sie uzasadnic zroznicowaniem 5_
genetycznym roznych grup etnicznych 0_

Humans Chimps  Gorillas Orang-utans

Fig. 11 DNA sequence diversity within humans and great apes.

WSZyS Cy J eSteS my n |ed aWHym | | m | g I’antam | Values are based on the number of variable positions within each
. species taking the number of sequences determined into account
y4 Af ryk| (Watterson's diversity estimator, 6,,).

Zrdznicowanie genetyczne populacii
cztowieka jest niewielkie (4-5 razy mniejsze,

A Sima de los Huesos

niz zblizonych gatunkow) — ' S
. y Ceeyy . ) ) ] i :[—Er INeanderthaIs
Nie ma “czystych linii” - w kazdej grupie sa a
élady mIeSZB.nIa ~— l_l Pﬁ IAfricans
Nie ma alleli wystepujacych wytacznie w .
danej gruple _‘_LT__ Europeans
=
fog

0.0090



Eugenika tradycyjna i liberalna



Eugenika

+ Poprawa jakosci gatunku ludzkiego poprzez kierowanie rozrodczoscig
* pozytywna - Kojarzenie ludzi o pozadanych cechach
+ negatywna - redukcja rozrodczosci ludzi o cechach niepozadanych

+ Zastosowanie praktyk hodowli zwierzat gospodarskich do cztowieka



Francis Galton

Jako pierwszy zastosowat statystyke w
antropologii, badat
odziedziczalnosc inteligenc;i

Hereditary Genius (1869)

Eugenics Education Society (1909)




Fugenika w USA

American Breeder’s Association (1906)
Eugenics Record Office (1911)

Charles Davenport:

EUGENICS IS ThE

* ograniczenia imigracjl SELF DIRECTION -
+ przymusowa sterylizacja
- ,,Musimy osuszy¢ zrodta, zatamowac

naptyw zdefektowanej, zdegenerowanej
protoplazmy”

LIKE R TREE
6UCGNICS DRAWS ITS MATERIALS FROM MANY SOURCES AND ORCANIZES
ThEM INTO AN hARMONIOUS ENTITY.



Fugenika w USA

- Henry H. Goddard, 1914
- “Opodznienie umystowe” — 1% populacii
- Alexander G. Bell - proponowat przymusowa sterylizacje gtuchoniemych

- Na konferencji oftalmologdow w latach 20. propozycja sterylizacji wszystkich
Nnoszacych okulary

- William Robinson (lekarz, urolog) w 1917 o dzieciach 0sob niepethosprawnych

- “Najlepiej bytoby te dzieci delikatnie uspiC chloroformem, allbo podac im dawke
cyjanku potasu.”



Fugenika w USA

Przymusowe sterylizacje - w sumie ponad
65 000 osob

Ograniczenia imigracyjne

Carrie Buck z matkg w domu opieki spoteczne]
Przymusowa sterylizacja wyrokiem sgdu w 1927



/Niesienie przymusowe]
sterylizacji w USA - 1971

- W Kalifornii - do 1979

- W latach 1970 - 1976 sterylizacji poddano
do 25% do 50% rdzennych Amerykanow

+ czesto bez zgody
+ Objecie dzieci opieka spoteczng i

zdrowotng uzalezniano od sterylizacji
matki

e ) N RS

A

ex 25, Se TAIL |




Szweca

- Ustawa o sterylizacjl, 1934
- W latach 1934 - 1975: ponad 62 000 osob

+ W Europie wiecej tylko w Il Rzeszy



Eugenika

-+ Henry H. Goddard, 1914

- “Opodznienie umystowe” — 1% populacji, co daje g = 0,1




Eugenika

Pomijajac kwestie etyczne — czy to ma sens”?

Przymusowe sterylizacje w USA — “op0Oznienie umystowe”, ~1% populacji, q =
0,1

=
-
iy

Po 10 pokoleniach
g = 0,05

Po 40 pokoleniach

0O 2 4 6 8 10 q:0,0Q
Generation

0.0

Frequency of
affected individuals
=
o
=
) |



Dlaczego eugenika nie dziata

+ Selekcja u zwierzat hodowlanych dziata bardzo skutecznie
- Ale stuzy wyselekcjonowaniu konkretne| cechy (np. budowy ciata)
- Selekcja w hodowli nie poprawia ogolnej kondyciji, zdrowia, itp.

- Siinie wyselekcjonowane odmiany/rasy hodowlane zwykle majg ogdlnie stabszg
kondycje od form dzikich | mieszancow

- Sformutowany ogolnie program “udoskonalenia” populacji - nierealny

- U cztowieka nawet selekcja konkretnych pojedynczych cech bedzie trwata bardzo
atugo!



Problemy eugeniki XX w.

Etyczny - przymusowy, totalitarny charakter
+ przymusowe sterylizacje

- certyfikaty zdolnosci matzenskiej
+ograniczenia Imigracyjne

+  CO Oznacza “lepszy” genotyp”?
Biologiczny

- nleskuteczna



Co juz potrafimy

W ostatnich latach pojawity sie mozliwosci
wprowadzania dowolnych zmian w
genomach praktycznie dowolnych
organizmow (w tym cztowieka)

Metoda CRISPR/Cas9 - redagowanie S =\

sequence “; ?-?
genOmU Matching genomic J . : -

sequence

Guide RNA

Cas9

Nature 495, 50-51 (07 March 2013) doi:10.1038/495050a



A dla cztowieka

Mozliwa jest zmiana sekwencji dowolnego
genu w komorkach zarodkowych

Skutecznosc¢: okoto 50%
W potfgczeniu z zaptodnieniem
pozaustrojowym mozliwosc¢ uzyskania

zmodyfikowanego cztowieka

Pierwsze badania - na komorkach, z
ktorych nie mogty rozwina¢ sie zarodki

Zgoda na dalsze badania: Chiny, Szwecja,
Wielka Brytania

Anna Tamhuvud

Fredrik Lanner, who will conduct gene-editing in human embryos at the Karolinska Institute in Sweden.



Dzieci na zamowienie”

(IR
e




19.11.2018

He Jiankui ogtasza narodziny dzieci (dwoch
dziewczynek), ktorych genomy poddano
edycii

Cel: inaktywacja genu CCR5 majaca
chronic przed infekcjg HIV

ojciec dziewczynek jest nosicielem

He Jiankaui is reflected in a glass panel as he works at a computer at a laboratory in
Shenzhen in southern China's Guangdong province. Mark Schiefelbein/AP Photo

Ogtoszenie poprzez wywiad prasowy i film
na Youtube (!)

Pozniej prezentacja na konferenciji
Brak recenzowanej publikacji - trudno

oceni¢ merytoryczng i techniczng jakosc¢
eksperymentu



Czy eksperyment sie udat”

Fdited Blastocysls WT Blaslocysls

Na podstawie dostepnych danych trudno
stwierdzic, ale raczej nie

Obie dziewczynki majg zmodyfikowane
komorki, ale nie wszystkie (mozaikowosc)

Modyfikacja nie jest doktadnie delecjg A32,
tylko krotsza

Lulu ma modyfikacje tylko jednej z dwoch
Kopii genu - raczej nie bedzie oporna na
HIV

Nana - zmodyfikowane obie kopie ale nie
A32 tylko A4/+1 - nie wiadomo, czy
zadziata

paE ARl 1
Embryo 1
(Lulu) ’\
t1bp/-4bp e 4 s '
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Czy ekgperyment SI@ udat’? Further Assessments: In Vitro HIV-1 Susceptibility

+ Nie wiadomo, czy modyfikacja chroni ich
komorki przed wirusem

%" o'

HIV Virus

- He planowat badania na komorkach

pobranych od Lulu i Nany pozniej /" infection R T
~ HIV Virus Collection

- He Jiankui wiedziat, ze modyfikacja nie jest g

doktadnie taka, jak zaplanowana

- twierdzi, ze decyzje o implantacji podijeli
rodzice

- Technika ewidentnie obecnie nie nadaje sie
do stosowania do modyfikaciji lini
zarodkowe| cztowieka



To co z eksperymentem He"”

Paediatric and Perinatal Epidemiology 1995, 9, 1-29

Ojciec dziewczynek jest nosicielem HIV Review Article
Przy zaptodnieniu pozaustrojowym tatwo Mother-to-infant HIV transmission: timing, risk
zapobiec przeniesieniu infekcji od ojca factors and prevention

(ptukanie spermy)
o . _ Louise Kuhn and Zena A. Stein
Nawet gdy nosicielkg jest matka, mozna Columbia University, Division of Epidemiology, Gertrude H.
Zapgbiegaé przeniesieniu mfekC“ przez Sergievsky Center and HIV Center for Clinical and Behavioral
: : - Studies, New York, USA
odpowiednie leczenie (ryzyko <1%)

Profilaktyka dla osob zyjacych z nosicielami
dobrze znana

Lulu i Nana nie byly znaczaco zagrozone
infekcja HIV!



Kwestia modyfikaci

+ Cechy zalezne od pojedynczych genow moga by¢ tatwo modyfikowane za
pOMOCa redagowania genomu

+ Cechy wieloczynnikowe”?

* nie rozumiemy zaleznosci miedzy zmiennoscig pojedynczych elementow a
fenotypem

+ konieczna skoordynowana modyfikacja setek gendw jednoczesnie

- W przewidywalnej przysztosci - science fiction



Kwestia modyfikaci

+ Skoro cechy wieloczynnikowe sg poza zasiegiem modyfikacii, to:

- nierealne jest modyfikowanie cech zmiennosci prawidtowe] (0SObowWO0SC,
inteligencja, uroda, itp.)

+ nierealne jest likwidowanie zagrozenia ze strony najczestszych chordob

+ Realne jest wptywanie na cechy (choroby) jednogenowe



Choroby jednogenowe - czy
konieczne redagowanie”

Biopsied cell

Ryzyko urodzenia chorego dziecka zalezy
od rodziny i cechy, ale zwykle nie wiecej niz
50%

Affected

Zaptodnienie pozaustrojowe i diaghostyka
preimplantacyjna pozwala uniknac choroby

Problemy etyczne takie same, jak przy
ewentualnym redagowaniu genomu

Figure 3 | Polar body and cleavage stage biopsies.

NATURE REVIEWS | GENETICS VOLUME 3 | DECEMBER 2002 | 951
© 2002 Nature Publishing Group



Redagowanie genomu w
komorkach somatycznych

Zasada ex Vivo:

izolacja komorek chorego

modyfikacja genu

hodowla komorek/tkanek in vitro

przeszczep zmodyfikowanych komorek
Obiecujace dla tych chordb, ktore dotykaja
tkanek, w ktorych komorki sie caty czas
dzielg (np. szpik i krew), albo daja dobrze

hodowac (skora)

np. szpik i mutacja CCR5A32

Published in final edited form as:
N Engl J Med. 2014 March 6; 370(10): 901-910. doi:10.1056/NEJMoal300662.

Gene Editing of CCR5 in Autologous CD4 T Cells of Persons
Infected with HIV

Pablo Tebas, M.D., David Stein, M.D., Winson W. Tang, M.D., lan Frank, M.D., Shelley Q.
Wang, M.D., Gary Lee, Ph.D., S. Kaye Spratt, Ph.D., Richard T. Surosky, Ph.D., Martin A.
Giedlin, Ph.D., Geoff Nichol, M.D., Michael C. Holmes, Ph.D., Philip D. Gregory, Ph.D., Dale
G. Ando, M.D., Michael Kalos, Ph.D., Ronald G. Collman, M.D., Gwendolyn Binder-Scholl,
Ph.D., Gabriela Plesa, M.D., Ph.D., Wei-Ting Hwang, Ph.D., Bruce L. Levine, Ph.D., and Carl

106- ~106°
Treatment interruption Cohort 1
A 1S
105- -10° '3
= L a
E 3
v o =
S 104 —104 ?g =
S )
- R
S ¢ = e
3 103_ -103 > §'
— ©
© 9
= o
102 —102 “2’
—1oDp T
101+ I T T 10

| |
0 28 56 84 112 140 168 196 224 252
Days




Redagowanie komorek w

Preconditionng
with chemotherapy

walce z nowotworami 2% R
\_ - 1)
- Limfocyty T zmodyfikowane by zwiekszyc¢ b processedand ot i
ich aktywnosc¢ i nakierowac¢ na zwalczanie genes nto oL R
komorek nowotworu - terapia CAR-T % B o U
3 (CAR) umor ce ~/
- Bardzo obiecujgce wyniki w ostrej | - -1l V)

Antigen
expressed on

biataczce limfoblastycznej nie reagujacej na
. . the coll surface Preconditioning
chemiote rapie with chemotherapy

CAR T cells and TCR T cells are engineered to produce special receptors on their surfaces.
They are then expanded in the laboratory and returned to the patient.

Credit: National Cancer Institute

First generation Second generation Third generation

SCIENCE TRANSLATIONAL MEDICINE | REPORT

CANCER 2017 © The Authors,
. . . . . some rights reserved;
Molecular remission of infant B-ALL after infusion of exclusive licensee Signal2

American Association

universal TALEN gene-edited CAR T cells orthe Advancement ek [ Sl

of Science. Signal &
Waseem Qasim,’** Hong Zhan,' Sujith Samarasinghe,” Stuart Adams,? Persis Amrolia,’? % il '
Sian Stafford,’ Katie Butler,’ Christine Rivat,' Gary Wright,? Kathy Somana,”? Sara Ghorashian,’ domain [_
Danielle Pinner,? Gul Ahsan,? Kimberly Gilmour,? Giovanna Lucchini,? Sarah Inglott,* B Signalling Signal 1
William Mifsud,? Robert Chiesa,” Karl S. Peggs,®> Lucas Chan,* Farzin Farzeneh,* B comaing

Adrian J. Thrasher,' Ajay Vora,” Martin Pule,’ Paul Veys'

Nature Reviews | Clinical Oncology



Regeneration of the entire human
Naprawiona skora epidermis using transgenic stem cells

Tobias Hirsch'*, Tobias Rothoeft?*, Norbert Teig?*, Johann W. Bauer>*, Graziella Pellegrini*°*, Laura De Rosa>*,

Davide Scaglione®, Julia Reichelt?, Alfred Klausegger?, Daniela Kneisz?, Oriana Romano’, Alessia Secone Seconetti®,

: : : , Roberta Contin®, Elena Enzo®, Irena Jurman®, Sonia Carulli’, Frank Jacobsen!, Thomas Luecke!?, Marcus Lehnhardt!,
ch herzowe oddzielanie si € Nnas korka Meike Fischer?, Maximilian Kueckelhaus', Daniela Quaglino’, Michele Morgante®, Silvio Bicciato’, Sergio Bondanza’ &

(epidermO/ySiS bUl/OS&) iffchelcDe Lucar 16 NOVEMBER 2017 | VOL 551 | NATURE | 327

Choroba genetyczna zwigzana z mutacjami
pojedynczych genow

Wiele form smiertelnych
Pacjent (7 lat)

utrata >60% naskorka (>80% w momencie
pierwszego zabiegu)

mutacja genu LAMBS3 (laminina)
Do komodrek pobranych od pacjenta

wprowadzono prawidiowy gen | wyhodowano
skore, ktora przeszczepiono

Figure 1 | Regeneration of the transgenic epidermis. a, Clinical picture



Kwestie etyczne

-+ Termin “eugenika” obecnie naduzywany (“aborcja eugeniczna’)
Dobrowolnos¢ a nie przymus!

Celem unikniecie cierpienia jednostek, a nie “ulepszenie gatunku”



Eugenika liberalna

Dobrowolny dostep do metod modyfikowania genomu, diagnostyki prenatalnej |
preimplantacyjnej

Krytyka - J. Habermas (w. “The Future of Human Nature”) oparta na idei nienaruszalnosci
natury czrowieka

+ “prawo do genetycznego dziedzictwa wolnego od sztucznej interwencjl”

+wartosciujgce rozroznienie naturalne/sztuczne

Rzeczywisty problem - czy ulepszenia genetyczne dostepne tylko dla zamoznych nie
doprowadzg do dalszego utrwalania nierOwnosci?

+ale czy obecnie prawda jest, ze jestesmy rowni wobec chordob | Smierci”?



