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1 Foresporgsel

Folgende sporgsmal er modtaget:

Bevaringsudvalget for Danske Husdyrgenetiske Ressourcer (Be-
varingsudvalget) radgiver Miljo- og Fedevareministeriet om hvil-
ket genmateriale, der ber opbevares i Statens Genbank. Genma-
terialet konserveres med henblik pa at sikre ex situ bevaring med
henblik pa en evt. anvendelse i forbindelse med genetablering af
racen, og gerne efter eventuelle internationale retningslinjer. Der
kan ogsa blive tale om anvendelse af genmaterialet for at reduce-
re indavlsgraden. Der er endnu ikke konserveret genmateriale fra
fjerkree i Statens Genbank, hvorfor konservering af genmateriale
fra bevaringsveerdige fjerkraracer, ogsa andre end Den Danske
Landand og Den Danske Landgas, er relevant.

Med hensyn til fjerkra vedrerer forskningen overvejende bevaring af mate-
riale hons (Gallus gallus), hvorfor disse dominerer nedenstaende udredning.

2 Kryobevaring af biologisk materiale til genres-
sourcebevaringsformal

Der er i princippet tre teknikker til kryobevaring af materiale, som kan be-
nyttes til at genskabe en levende population.

- Frysning af kensceller eller kensorganer

- Frysning af levende organismer i frossen tilstand - for hens f.eks. frys-
ning af befrugtede aeg

- Frysning af materiale, som indeholder cellekerner, med henblik pa klo-
ning

Der henvises i gvrigt til FAOs nylige status for kryobevaring af husdyr-
genetiske ressourcer (FAO, 2012).

3 Strategier for Opbevaring af Levedygtigt Materi-
ale fra Hons i Biobanker

Der er p.t. flere mulige strategier for hvilke vaev, der kan opbevares med
henblik pa senere genskabelse af levende individer.



3.1 Opbevaring af Sedceller

Dette er en af de foretrukne teknikker i pattedyr. Der er udviklet teknikker,
som kan anvendes i hgns, men generelt er succesraten ikke overbevisende.

For hons vedkommende har Shahverdi et al. (2015) konkluderet, at: “Al-
though numerous attempts have been made to develop a suitable proce-
dure for cooled preservation of rooster semen, a successful protocol for
cryopreservation has not been achieved”, pa dansk: ,,Selvom der har veret
gjort talrige forsag pa at udvikle egnede procedurer til kalet opbevaring af
hanesad, sa er det ikke lykkedes at finde en velfungerede metode til kryo-
bevaring.“

Genskabelse af en race baseret alene pa frossen sead vil kraeve et antal ge-
nerationers tilbagekrydsning. Hons af en anden race befrugtes med sad fra
genbanken. I hver efterfglgende generation befrugtes hunlige afkom her-
efter med seed fra genbanken. Efter 10 generationers tilbagekrydsning vil
bidraget fra de oprindelige recipienthens veere dalet til 1 ud af 1000.

Selvom inseminering er mulig i forbindelse med tilbagekrydsning, sa kan
denne teknik ikke genskabe hele bevaringspopulationens genom: Donorpo-
pulationens mitokondrier (som ikke videregives fra hanner i fugle) og W-
kromosomet, som findes i hunlige fugle, men ikke hanlige fugle, vil ikke
kunne genskabes pa denne vis.

Et saerligt problem med frysning af seedceller i hons er, at der skal tilseet-
tes glycerol, som beskytter saedcellerne ved frysningen. Glycerol modvirker
desveerre undfangelse i hons (Neville et al., 1971).

3.2 Opbevaring af £ggestokke og Sadceller

Systemet baserer sig pa, at @ggestokke udtages og fryses, og at seedprover
gemmes. Nar en population skal genskabes, transplanteres aeggestokkene til
recipienter, der herefter vil leegge g med donorens arveanleeg. Seedceller
kan enten fryses som sadceller, eller hele testikler fryses. En rakke pro-
tokoller er publicerede, se blandt andet (Song & Silversides, 2007a,b).

Teknikken, der involverer indsamling af kensorganer, kreever aflivning
af donorerne.

FAO (2012) citerer Etches (2010) for at stamceller kan hgstes fra fire til
seks dage gamle henseembryoer. Ogsa her skal donoren aflives, men do-
noren vil her vare en embryo. Protokollerne er vanskelige. Et eksempel ba-
seret pa stamceller er beskrevet i Kim et al. (2013).

Petitte (2006) har gennemgaet metoder baseret pa bevaring af stamceller
og lignende, men det konkluderes, at: "‘the low efficiency rate of reconsti-
tution and the high cost associated with current technologies makes these
approaches prohibitive,” pa dansk: ,den lave effektivitet ved genskabelse
og den hgje pris forbunden med de aktuelle teknologier gor disse metoder
urealistiske”.



3.3 Opbevaring af Befrugtede &g

Ingen rapporter om succes med laengere tids frysning af befrugtede honse-
®g er blevet fundet. Metoden ville ellers have flere fordele, hvis den kunne
bringes til at fungere. Proveindsamling er enkel, reetablering af populatio-
nen ma antages at veere enkel, og hele genomet vil automatisk blive gen-
skabt.

3.4 Opbevaring af Somatisk Vav

Der kan udtages prover af veev fra levende differentieret veev med henblik
pa senere kernetransfer.

En situation, hvor denne strategi har en sarlig fordel, er, hvor der er en
interesse i at bevare en specifik genotype - i modsatning til den normale
situation, hvor interessen er rettet mod at bevare den genetiske egenart og
genetiske variation, som kendetegner en bestemt race.

En anden situation, hvor kloning kan vare af interesse, er, nar andre
teknikker til bevaring af genomet ikke er til radighed.

Et seerligt forhold ved fugle er, at fugles rede blodlegemer har celleker-
ner. Det vil sige, at i princippet bor fugleblod kunne udgere en kilde til
donorcellekerner til kernetransfer.

Det skal imidlertid understreges, at der forindeveerende ikke er publice-
ret teknikker til kloning i hens.

3.5 Delkonklusion

Frysning af sed er en anvendelig teknologi til bevaring af hens genetik i
genebanker, om end metoden stadig har skavanker. Et vaesentligt minus
ved metoden er, at man pa grund af fugles genetik og i modsatning til,
hvad der geelder i pattedyr, ikke kan bevare hele populationen genetiske
sammensatning.

Forskellige strategier ud over frysning af sed til bevaring af biologisk
materiale fra hens i genbanker med henblik pa senere genskabelse af popu-
lationer har veeret afprovet. Flere teknikkerne fungerer, men for alles ved-
kommende rapporteres der om lave succesrater og hgje omkostninger. In-
gen af de kendte strategier er umiddelbart overbevisende til brug for genres-
sourcebevaring.

4 Kloning

Malet med kloning er at skabe genetisk identiske eller naeridentiske kopier
(kloner) af andre levende organismer.



4.1 Typer af kloning

Der skelnes mellem flere typer af kloning - naturligt forekommende savel
som menneskeskabte. De menneskeskabte baserer sig pa overfersel af cel-
lekernen fra en celle fra en donor til en recipientcelle, hvis kerne er blevet
fjernet. Genetisk forskelle mellem donoren og klonen skyldes mutationer.
Afkommets mitokondrier hidrerer fra recipienten og altsa ikke fra donoren.

4.2 Donormateriale til kernetransfer

Der skelnes mellem to strategier for kernetransfer. Voksenkloning (soma-
tisk kloning) og embryokloning. Der er ingen principiel forskel pa de to me-
toder, men de adskiller sig pa det tekniske plan. Nedenstaende refererer til
pattedyr, da der, som det fremgar nedenfor, indtil videre ikke er rapporteret
om kloning af hens eller andre fugle.

Embryokloning bestar i udtagning af cellekerner fra celler i den tidligere
embryonaludvikling. Disse cellekerner er fra naturens hand i stand til at
udvikle sig til samtlige celletyper i den voksne krop (totipotens). Dette gor
embryokloning relativt let i forhold til voksenkloning.

Voksenkloning bestar i, at der udtages cellekerner fra fuldt udviklede (dif-
ferentierede) celler fra et voksent individs krop. Normale, differentierede
celler kan i langt de fleste tilfaelde kun dele sig for at producere flere celler
af den samme type, som de selv tilhgrer (i det omfang de overhovedet er
i stand til at dele sig). For at kunne benytte differentierede celler til ker-
netransfer skal en totipotent tilstand genskabes. Der findes teknikker til
dette.

Teknisk set er voksenkloning relativt vanskelig og dyr. Succesraten med
de eksisterende teknikker er lav. Der er rapporter om diverse udviklings-
maessige forstyrrelser hos voksenklonede individer. Dette skyldes muligvis,
at voksenklonede individer ikke har undergaet den nulstilling af den epi-
genetiske information, som normalt finder sted i den tidligste udvikling af
den befrugtede aegcelle.

Da der har veeret mange cellegenerationer fra den befrugtede agcelle
til den fuldt differentierede celle, som benyttes som donor, sa er der en hgj
sandsynlighed for, at donorkernens kromosomer barer nye mutationer. Det
betyder, at der kan veere sket ugnskede genetiske @ndringer, eller at den
resulterende klon ikke er levedygtig.

4.3 Status for Kloning

Singina et al. (2014) rapporterer, at det til dato er lykkedes at klone falgende
hvirveldyr:



Far, mus, kveeg, geder, svin, gaur (slegtning til kveeg, Bos gaurus), muflon
(vildform af far, Ovis aries orientalis), huskat, kanin, muldyr (hanligt asel x
hunlig tamhest), tamhest, rotte, vildkat (Felis silvestris, altsa ikke forvildet
kat), hund, banteng (slaegtning til kvaeg, Bos javanicus), fritte (underart af
ilder, Mustela putorius furo), ulv, boffel, kronhjort (Cervus elaphus), sneged
(Oreamnos americanus), kamel og preerieulv (Canis latrans).

Kendetegnende for de arter, hvor det er lykkedes at klone, er, at det alle
er pattedyr.

4.4 Status for Kloning i Hons

Det er til dato ikke lykkedes at klone hegns (eller andre fugle).

Der er rapporter om, at ubefrugtede seg kan udvikles til voksne indivi-
der (Mittwoch, 1978). Diploid afkom produceret fra ubefrugtede fugleaeg er
hanlige - dette tyder pa, at den underliggende proces involverer kromosom-
fordobling, sa der er ikke tale om en form for kloning.

4.5 Juridiske Forhold vedr. Kloning

Europaparlamentet har den 8. september vedtaget, at kloning til landbrugs-
formal af kvaeg-, svine-, fare-, gede- og hestearter skal forbydes. Den ved-
tagne tekst foreligger i skrivende stund endnu ikke, men hens lader ikke til
at vere omfattet. Om genbankers kloning med henblik pa bevaring derfor
vil veere omfattet, er ikke klart. EU-parlamentet har vedtaget, at klonede dyr
eller deres afkom ikke ma bruges som fadevarer.

5 Konklusioner

Saedprover er billige og nemme at indsamle og gemme. Teknikken vides
at fungere, men med ikke tilfredsstillende succesrater. Reetablering af en
population fra frossen saed kraver flere generationers tilbagekrydsning og
vil efterlade en genetisk rest af recipientpopulationen. Teknikken bevarer
ikke W-kromosomet og mitokondriegenomet.

Kensorganer og stamceller vides at kunne indsamles, men ligesom klo-
ning kraever det dyre, specialiserede teknikker. Der er rapporter om, at le-
vende dyr kan genskabes, men dette er indtil videre ikke tilfeeldet i heons.
Teknikken kraever aflivning af donorerne - som dog for stamcellernes ved-
kommende skal veere embryoer. Ligesom ved kloning bevares hele popula-
tionens genom, dvs. inklusive W-kromosomet og mitokondriekromosomet.

Blesbois et al. (2007) har gennemgaet bevaring af genetiske ressourcer
af heons i Frankrig. Den strategi, som vealges for Frankrig, er kryobevaring
af saedceller.



Kloning er ikke aktuelt en mulighed for bevaring, eftersom der ikke er
nogen publicerede teknikker. Generelt er kloning en dyr teknik, og reetable-
ring af levende dyr ved kloning er teknisk vanskelig og kreaever specialisere-
de tekniske feerdigheder. Blandt fordelene er, at provetagning (afhengigt af
hvilket veev, der udtages prover fra) kan vare enkel, og at kloning bevarer
hele genomet - inklusive W-kromosomet og mitokondriekromosomet.

Da der ikke er publiceret nogen teknikker til kloning af hens (eller andre
fugle), er der ikke noget grundlag for at formulere en anbefaling for, hvilke
veev der er egnede til indsamling som ressource for fremtidig kloning.

6 Anbefaling

1. Ingen af kryobevaringsteknikkerne for hgns er fuldt udviklede.

2. Den teknik, som at demme efter litteraturen teknisk er mest veleg-
net, er frysning af seed. Denne teknik har dog den kritiske svaghed,
at den ikke bevarer W-kromosomet, som er et kenskromosom fugle,
som findes i hunner, men ikke i hanner.

3. Der er ikke rapporteret nogen fungerende kloningsteknik. Det vil si-
ge, at et eventuelt udvalg af veev til indsamling effektivt ville forega i
blinde.

4. Det specielle forhold, at rede blodlegemer i fugle har kerner, gor blo-
det til en let tilgeengelig kilde til cellekerner. Der er imidlertid ikke
grundlag for at vurdere, om disse cellekerner vil veere egnede til ker-
netransfer.
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