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Regeringen foresldr riksdagen att anta de forslag som har upptagits i
bifogade utdrag av regeringsprotokoll ovanniamnda dag.

P& regeringens viignar

OLA ULLSTEN
ROLF WIRTEN

Propositionens huvudsakliga innehall

I propositionen foreslas att samhillets kontroll av hybrid-DNA-teknikens
anviindning stirks genom att en deiegation for hybrid-DNA -frigor inrittas.
Declegationen skall ytira sig till berorda tillsynsmyndigheter i frdgor rorande
riskklassificering och évriga sikerhets- och skyddsfragor. Den skall ocksa
gora myndigheterna uppmiirksamma pa sddana forhillanden inom hybrid-
DNA omrddet som kan vara av virde for deras tillsynsverksamhet.
Delegationen skall vidare yttra sig till statliga institutioner samt till institu-
tioner, foretag m.fl. utanfor den offentliga sektorn i frigor om riskklassifice-
ring samt i andra frigor dn de som dr foremal for tillstindstvang eller offentlig
tillsyn. Delegationen skall dven f6lja utvecklingen med avseende pa de etiska
villkoren for anvindningen av hybrid-DNA-tekniken och anmila tiil
regeringen om nigon planerad anvindning av tekniken kan ifragasiutas fran
etiska och humanitédra utgdngspunkter. Slutligen skall delegationen ha till
uppgift att informera allminheten om utvecklingen inom delegationens
ansvarsomrade pa ett sddant sitt att intresset for frigorna uppritthills och
den allmidnna debatten stimuleras.
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Foredragande: statsradet Wirtén

Proposition om kontroll av hybrid-DNA -teknikens anvindning.

1 Inledning

Utredningen om skyddslagstifining rérande forskning om hybrid-DNA
(deoxiribonukleinsyra) (U 1978:20) har avldmnat betinkandet (Ds U 1978:11)
Hybrid-DNA-tekniken under kontroll. Betiinkandet bor — med undantag for
dess bilagor — fogas till protokollet i detta drende som bilaga 1.

Efier remiss har yttranden dver betinkandet avgetts av foljande myndig-
heter och organisationer, namligen forsvarets forskningsanstalt (FOA),
socialstyrelsen, statens bakteriologiska laboratorium (SBL), statskontoret,
byggnadsstyrelsen, statens arbetsmiljonimnd, universitets- och hogskole-
imbetet (UHA), samarbetsnimnden for LUP-kommittéerna, lantbrukssty-
relsen, statens livsmedelsverk, statens naturvardsverk (SNV) och produki-
kontrollnimnden (PKN) gemensamt, koncessionsndmnden for miljéskydd,
statens stralskyddsinstitut, arbetarskvddsstyrelsen, styrelsen fGr arbetar-
skyddsfonden, styrelsen for teknisk utveckling (STU), kammarritten i
Sundsvall, dircktionerna for Karolinska sjukhuset resp Akademiska sjuk-
huset i Uppsala, forskningsradsnimnden, medicinska forskningsridet
{MFR), naturvetenskapliga forskningsraddet (NFR), Sveriges lantbruksuni-
versitet, statens veterinirmedicinska anstalt, statens ridd for skogs- och
jordbruksforskning, ingenjorsveienskapsakademien (IVA), Vetenskapsaka-
demien (KVA), Riksforeningen mot cancer, Svenska kommunférbundet,
Landstingsforbundet, Lantbrukarnas riksforbund, Tjdnsteminnens central-
organisation (TCQ), Centralorganisationen SACO/SR, Landsorganisationen
i Sverige (LO), Sveriges forenade studentkérer, Svenska likaresiillskapets
delegation for medicinsk etik och Sveriges medicinsk-juridiska fGrening,
utredningen om 6versyn av miljoskyddslagstiftningen (miljoskyddsutred-
ningen) (Jo 1976:09).
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Socialstyrelsen har dverlimnat yttranden frén SBL, omgivningshygieniska
avdelningen vid SNV, linslikarorganisationen i Uppsala lidn, hilsovérds-
nimnden i Uppsala kommun, Svenska likaresillskapets sektion for medi-
cinsk mikrobiologi sumt vissa medlemmar 1 socialstyrelsens vetenskapliga
rdd.

2 Bakgrund

Under senare dr har inom molekyldrbiologin utvecklats metoder som gor
det mojligt att biokemiskt forena gener fran helt olika organismer. Genom att
segment av deoxiribonukleinsyra (DNA) utanfor en levande cell kopplas
samman med varandra bildas en DNA-molekyl vilken benimns hybrid-
DNA. Motsvarande giller for ribonukleinsyra (RNA). Hybrid-DNA-tekni-
ken gér ut pd att med hjdlp av ett virus, en bakterieplasmid eller en annan
biirare fora in denna konstgjorda molekyl i en levande cell och f& den att
fungera dir, bl.a. dd att fordka sig och fora sina anlag vidare till nya
cellgenerationer. Tekniken innebér forbiittrade mdojligheter att studera DNA-
molekylernas och genernas uppbyggnad. Tekniken forutses ocksé inom en
nira framtid komma att anviindas for industriell tillverkning av hormoner,
t.ex. insulin. 1 betinkandet (Ds U 1978:11) Hybrid-DNA-tekniken under
kontroll beskrivs tekniken nirmare.

Forskningen med hybrid-DNA har diskuterats livligt under senare ar
frimst betriiffande risker och ev. etiska och humanitidra konsekvenser som
den kan medfora. Riktlinjer for hybrid-DNA-verksamheien har ocksi
utarbetats i vissa linder, bl.a. Storbritannien och USA. I betinkandet
Hybrid-DNA-tekniken under kontroll redogdrs dels for potentiella risker
forknippade med hybrid-DNA-verksamheten och dels for hur en ur siker-
hetssynpunkt tillfredsstillande kontroll av dess anviandning skall kunna
4stadkommas. Vidare behandlar utredaren den internationella utvecklingen
pd omréadet.

Ar 1975 tillsattes i Sverige kommittén for fragor rorande forskning med
hybrid-DNA. Kommitién tillsattes av MFR och NFR. Av instruktionen
framgér att kommittén “'skall informera sig om och befrimja svensk
forskning rérande hybrid-DNA och ocksd genom limpliga digédrder dvervaka
att den bedrivs under, for bide laboratoriepersonal och allminheten, riskfria
forhalianden.”

I kommittén finns foretridare f6r berorda forskningsrdd - MFR, NFR, och
sambhillsvetenskapligt-juridiska forskningsradet — Riksforeningen mot can-
cer, socialstyrelsen, FOA, STU, IVA, KVA, likemedeisindustriforeningen
och TCO-S. NFR utser dessutom tva lekmannarcpresenianter. Sammanlagt
bestar kommittén av clva ledamoter. FOA och STU delar pé en plats, likasd
IVA och KVA. NFR dr huvudman for kommittén och svarar for dess
sekretariat.

Efter 6nskemadl bl.a. fran den ovannimnda kommittén tilisattes i februari
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1978 utredningen om skyddslagstiftning rorande forskning om hybrid-DNA
med uppgift att utreda sitkerhetstriporna kring sadan forskning. Utgdngs-
punkien [Grarbetet skulle vara att ett tllfredsstitllande skyvdd skall [innuas mot
hygicniska och ekologiska risker som kan uppstd i samband med forskning
rorande hybrid-DNA. Enligt sina dircktiv borde utredaren bla. prova om
nuvarande kagstiftning (6r friimst miljé- och hiilsoskvdd utgjorde en tillriick-
lig grund for att dstadkomma en frén siikerhetssynpunkt tilifredsstiillande
kontroll av forskningen med hybrid-DNA eller om siirskilda lagbestiimmel-
ser eller kompletteringar av gillande lag kriivdes. Utredaren skulle ocksa i
Ovrigt ange ev. erforderhga foreskrifter, bl.a. i friga om kontroll och ansvarig
myndighet. 1 detta sammanhang skulle ocksd provas vilken stiillning
forskningsraddens kommitié for frigor rérande forskning med hybrid-DNA
borde ha. Utredningsdirektiven dterfinns i sin helhet i betiinkandet Hybrid-
DNA-tekniken under kontroll.

3 Foredragandens éverviganden

3.1 Utredningen om skyddslagstiftning réorande forskning om hybrid-
DNA

I betiinkandet Hybrid-DNA-tekniken under kontroll (oreslds att hybrid-
DNA ekniken skall stillus under det allmiinnas kontroll genom fGrfattnings-
foreskrifter som innebir dels att lagen om hiilso- och miljofarliga varor gors
tillimplig pd hybrid-DNA-molekyler, dels att krav pa tillstdnd enligt
arbetsmiljolagen stiills pd verksamhet i vilken hybrid-DNA-teknik anviinds
och krav pd godkiinnande enligt arbetsmiljdlagen stiills pd anvindning av
hybrid-DNA-molekyler. Som kontrollorgan foreslas en nimnd hos arbetar-
skyddsstyrelsen med namnet bioteknisk nimnd. Denne skall inte bara
handligga drenden angdende tillstand till verksamhet med hybrid-DNA-
icknik. det ma vara forskning eller industriell verksamhet, och angdende
godkinnande av hybrid-DNA-molekyler utan ocksd meddela siikerhetsfore-
skrifter av samma typ som de amerikanska och engelska riktlinjerna. Den
biotekniska nimnden skall ocksd enligt forslaget ges i uppgift att meddcela
sikerhetsforeskrifier for verksamhetl med allmiinfarliga patogener.

Chefen for utbildningsdepartementet har efter samradd med cheferna for
social-, jordbruks- och arbetsmarknadsdepartementen Overlimnat utred-
ningen samt remissyttrandena till chefen for arbetsmarknadsdepartementet
for handldggning. Utredningen (cxkl. dess bilagor) utgor bilaga 1 till denna
proposition.

3.2 Offentlig kontroll av hybrid-DNA

I betdnkandet Hybrid-DN A-tekniken under kontrol! finnsen versikt dver
utvecklingsmajligheter som ir forknippade med anviindning av hybrid-
DNA-tekniken.
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Med anlednming hirav anfor socialstyrelsen i sitt remissvar att en fram-
gangsrik tllimpning av hybnd-DNA-1ekniken kan komma att innebiira att
hilso- och sjukvérden Lilifors produkier och procedurer som pi ctt avgorande
sitt kan 6ka majligheterna att f6rebyggea. bota och lindra en viisentlig del av
forekommunde sjukdomar. LO menar att hybrid-DNA-tekniken innebiir i
forsta hand mycket stora mdjligheter inom medicin och vixtféridling,
likemedelstillverkning och livsmedelsproduktion.

Flera andra remissinstanser tar ockséa upp de utvecklingsmajligheter som
ar forknippade med tekniken. Sveriges medicinsk-juridiska forening menar
att de kunskaper som vunnits med den nya tekniken ir utomordentligt
viktiga {Or {Grstaelsen av hur cellkiirnan styr olika processer. Man kan enligt
foreningen viinta att dessa kunskaper far stor betvdelse inom medicinen.
Samma upplatining anférs av statens livsmedelsverk som nidmner som ett
exempel att nya behandlingsmetoder for cancer kan kommua att utvecklas.
Nir det giller likemedelsforskningen Gppnas enligt livsmedelsverket nya
vigar for att producera en lang rad likemedel. Som exempel pd andra
omraden dir hybrid-DNA-forskningen kan viintas ge resultat av stort virde
nimner verket framstillandet av nya vixtsorter. Inom detta omride ir
hybrid-DNA-forskningen en uividgning elfer utveckling av den sedan
artionden pigéende vixtforadlingen. En viktig foljdprodukt av den moderna
molekylirbiologiska forskningen ir utvecklandet av den s.k. Ames test och
andra liknande testmetoder. Diir anvinds modifierade baktericstammar or
atl uppticka t.ex. kemikaliers cancerframkallande och mutagena egenskaper.
Sadana tester dr av stort virde for miljokontrollarbetet och anvinds
regelmiissigl inom livsmedelstoxikologin.

Hybrid-DNA-tekniken ir dven forknippad med risker. Dessa behandlas i
ctt siirskilt avsnitt i betiinkandet. Dels finns direkt pavisbara risker — som
enligt utredaren dock inte dr allvarligare dn de som finns vid L.ex. annan
virologisk eller bakteriologisk teknik — dels ocksa vissa hypotetiska risker som
maste tas pa allvar innan man visat att de inte existerar.

Riskerna dr sdledes svarbedombara. Jag delar dirfor utredarens uppfati-
ning att den omstiindigheten att hittills intet véidligt intriiffai vid anviind-
ningen av hybrid-DNA -teknik inte far tas till intiikt for att tekniken ir ofarlig.
Den ger bara beligg for att tekniken ir ofarlig nidr den anvinds under
iakttagande av betydande forsiktighetsatgirder.

[ likhet med remissinstanserna delar jag dirfor utredarens uppfattning att
hybrid-DNA inte bor fa anvindas fritt utan mdste std under kontroll.
Totallorbud mot anviindning av hybrid-DNA bor inte komma till stand och
har heller inte forordats vare sig av utredaren eller nagon av remissinstan-
serny.
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3.3 Risker med hybrid-DNA

Innan jag gr nidrmare in p4 omfatiningen och utformningen av kontrollen
vill jag uppchdila mig négot ytterligare vid riskerna med bl.a. hybrid-
DNA-tcknik. Négra av remissinstanserna har gjort jimforelser med risker
forknippade med andra 1ekniker. Dessa jamforelser ir s& intressanta att jag i
korthet vill redovisa nigra av tankeglngarna hir.

SNV och PKN konstaterar i etl gemensamt remissyttrande att iven om
utredningsdirektiven endast tar fasta pd de eventuella risker som ér
forknippade med hybrid-DNA-teknik méste det med skiirpa framhéllas att
man nu i snart tre¢ decennier 1 mycket stor skala har anvint olika kemiska
agens och joniserande stralning for att framkalla mutationer av alla upptink-
tiga slag hos sdvil ligre som hogre organismer. Sddana metoder har bl.a. med
framgéng anvints inom viixtforidlingen. SNV och PKN menar att det maste
betrakias som en brist ay denna aspekt inte alls har belysts av utredningen. 1
princip foreligger naimligen samma typ av risker vid tilldimpningen av alla de
metoder som i dag anvands for att artificiell forindra arvsanlagen hos
levande organismer. Det dr dessutom enligt SNV och PKN majligt att
sannolikheten dr storre for att nya riskabla former av mikroorganismer skall
uppstd i naturen dn {or att de skall skapas pa konstlad viig genom anvindning
av hybrid-DNA-teknik i laboratorier. Dessa remissinstanser delar darfor helt
utredarens uppfaiining att hybrid-DNA-1eknikens risker inte ar alivarligare
in de som dr forknippade med annan virologisk eller bakteriologisk
teknik.

SBL anfor att riskerna for att organismer av nytt slag, framstillda genom
hybrid-DNA -teknik, skulle kunna spridas i laboratorierna och ge upphov till
sjukdomar eller fororsaka ckologiska rubbningar dr hypotetiska. De iir dirfor
svdra aul virdera 1 konkreta termer. Det dr ocksi svart att inordna
kontrollatgidrder mot hypotetiska risker i den befintliga skyddslagstiftningen
som ju i allminhet avser miitbara risker. T.o.m. riskerna for reaktorolyckor
och lagring av radioaktivt avfall dr ldtare att bearbeta didrfor att man vet an
radioaktiv strlning existerar och vilken skadlig effekt sidan strilning har,
enligt SBL. Niir det giller hybrid-DNA-teknik har man inte visat att
smittfarligare organismer kan {ramstiillas 4n de som fGrekommer naturligt.
Man har inte heller kunnat pévisa att organismer framstilida med hybrid-
DNA 1eknik har formaga att dverleva och spridas under naturliga f6rhallan-
den, skriver SBL i remissvaret. SBL anscr ddrfor att det inte finns ngra
Konkreta pavisade risker som’ kan uigbra tillrdickligt motiv for att reglera
hybrid-DNA-tekniken genom tillstdndsgivning, vilket utredaren foresia-
git.

MFR gor ocksd en jimforelse mellan riskerna forknippade med anvind-
ning av hybrid-DNA-teknik och andra tekniker med liknande inriktning.
MFR konstaterar att nir tekniken infordes aren 1973-74 diskuterades
riskmomenten intensivt och menar att det nu star klart att de ursprungliga
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farhdgorna var kraftigt 6verdrivna. Vidare torde enligt rddet de risker som
debatterats i massmedia kunna betraktas som hogst osannolika. Detta beror
enligl rddet pé att uppbyggnaden av arvsmassa hos hégre celler (inkl.
ménniskoceller) skiljer sig strukturellt fran bakteriers arvsmassa langt mer 4n
vad som var kant for ndgra ar sedan. Dessutom forekommer dverforing av
DNA-segment inom bakterier och mellan besliiktade bakterier | betydligt
stérre utstrickning 4n man tidigare anat. Instillningen till arbete med
hybrid-DNA har dirfor éndrats bade i USA och i de flesta europeiska [dnder
under de senaste aren. Som exempel ndmner ridet att arbete med arvsmassa
frdn virus med hybrid-DNA -tekniken nu av en dvervildigande majoritet av
fackmiin betraktas som betydligt mindre riskabelt in klassiskt virologiskt
arbete. Liknande synpunkter framfors av forskningsnimnden hos Riksfor-
eningen mot cancer. )

Sveriges lantbruksuniversitet diskuterar i sitt remissvar ocksa riskerna och
konstaterar bl.a. att hybrid-DNA-tekniken i princip pdskyndar och riktar
naturliga biologiska processer och forlopp. Lantbruksuniversitelet menar att
det inom det moderna jordbruket finns méanga ingrepp i naturens ckologiska
balans som ter sig [dngt mer drastiska och oroande dn de risker som
forknippats med hybrid-DNA i den internationella debatten.

Som jag redan tidigare anfort anser jag att hybrid-DNA dr fSrknippad med
sadana risker att en offentlig kontroll av anvindningen bor komma till stand.
Jag har nyss redovisat ndgra remissinstansens jamforelser med risker
forknippade med andra tekniker. Dessa jaimforelser utgor en del av bakgrun-
den till mina stillningstaganden med avseende pa omfattningen och
utformningen av kontrolien.

3.4 Omfattningen av kontrollen

Samtliga remissinstanser dr eniga om att hybrid-DNA inte bor fa anvindas
fritt utan bor st under samhillets kontroll. Niir det giller omfatiningen av
kontrollen finns det dock olika meningar foretridda bland remissinstanser-
na.

Svenska ldkaresillskapets delegation for medicinsk etik tar upp ett
principiellt resonemang om det ansvar som vetenskapsminnen och deras
organisationer kidnt och tagit nir det giller au forebygga risker och andra
ogynnsamma foljdverkningar av den forskning som bedrivits. Delegationen
finner ingen anledning att formoda att denna ansvarskiinsla skulle uttunnas i
framtiden. Nir det gilller att undvika olyckor i samband med utvecklingsar-
bete ir forskarnas attityd och omdome av avgérande betydelse. Det skulle
cnligt delegationen kunna tala for att man borde avhélla sig frén lagreglering
pa detta omrade. A andrasidan anser man det forstéeligt att t.ex. dennatyp av
forskningsprojekt — diir féljdverkningarna kan vara svara att 6verblicka — kan
skapa farhdgor och idngslan. I det liget kan en kontrollreglering vara
viilbetinkt. Situationen kan ocksa enligt delegationen bli en annan om
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tekniken {ors ut pd det industriella planet. Av dessa skil understoder
delegationen tanken pd en reglering men menar att den sannolikt endast
kommer att behdvas under ctt dvergéngs- och uppbyggnadsskede.

Centralorganisationen SACO/SR anser att den fraga som man i detta
sammanhang bor stiilla sig ir huruvida det dr praktiskt mojligt att genom ett
ensidigt svenskt beslut kontrollera, paverka eller stoppa arbetet inom ett visst
forskningsomrade. Etfekten av ctt sddant bestut kan enligt SACO/SR:s
uppfattning bli att Sverige franhinder sig kunskaper som iir nddviindiga och
onskviirda for att paverka utvecklingen i dnskviird riktning.

LO menar att kontrollen inte bara fir begriinsas till en reglering av
forskningslaboratoricrnas arbetsmiljo. Man miste enligt LO redan pd ctt
tidigt stadium skapa kontrollmdgjligheter av den industriella tilliimpningen av
tekniken.

Utredaren menar att frigan om kontroll av hybrid-DNA-tekniken bor ldsas
genom en forordning med foreskrifter om att arbetsmetod som innefattar
tillimpning av hybrid-DNA-teknik endast far anviindas cfier tillstand.
Hybrid-DNA-molckyler bor vidare endast (4 anviindas efter godkinnande.
Vad som sigs i lagen om hilso- och miljofarliga varor bir ocksa gilla i fraga
om hybrid-DNA-molekyler.

Flera remissinstanser, bl.a. SBL, SNV och PKN samt direktionerna {or
Akademiska sjukhuset 1 Uppsala resp Karolinska sjukhuset tar i anslutning
till detta forstag upp definitionsfragan i sina remissytiranden. SBL vill ha en
mer specificerad definition av begreppet hybrid-DNA-teknik och [6reslar

— att saddan teknik skalt undantas. dir hybrid-DNA-molckylen i sin helhet
bestar av DNA som naturligt férckommer i viirdeellen

— att foreskrifterna skall giitla i friga om hybrid-DNA-molekyl som finns i
levande cell eller viruspartikel

- att hybrid-DNA-molckyl far i yrkesmiissig verksamhet inféras i levande
celt eller viruspartikel endast efter godkidnnande.

SNV och PKN menar att hybrid-DNA-1ekniken inbegriper et Nertal mer
eller mindre kompletta biologiska system (givare, mottagare, vektorer) vilka
hittills i de flesta fall helt eller delvis utgjorts av bukterier och virus. Dessutom
anviinds ett flertal komplexu. mer cller mindre renframstiillda. biologiska
substanser som enzymer (restriktionsenzymer. ligaser) etc. SNV och PKN
anser diirfor att den i betinkandet {6reslagna tillimpningen av lagen om
hiilso- och miljofarliga varor pd enbart hybrid-DNA-molekylen ir tveksam.
Dessa remissinstanser menar att det dr svart att se den principiella skillnaden,
vad avser tillimpbarheten av lagen om hillso- och miljétarliga varor, melan 4
ena sidan cn produkt av typen enzym. bakterieplasmider, virus (cller
frapment diirav) och & andra sidan hybrid-DNA. Hybrid-DNA iir inte nigot
kemiskt imne utan en sammanfattande beteckning {6r artificiellt samman-
fogade delar fran virus, bakterickromosomer o.d. med starkt varierande
ursprung och storick, anfér SNV och PKN. De understrvker vidare att det
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inte dr hybrid-DNA i sig som kan vara farlig f6r minniska och miljé. I stitlet
iir det s attde potenticlla riskerna fdr knutna till de muterade organismer som
kun uppstd genom anviindning av hybrid-DNA-tekniken som arbetsmatad
och diir hybrid-DNA ingdr som segment.

Direktionen {0r Akademiske sjukhuset 1+ Uppsala menar att den av
utredaren foreslagna definitionen idr alltfor vidlvitig och omitattande och kan
dga tilliimpning pd hybrid-DNA-molckyler som i sin helhet bestar av DNA
och som naturligt forekommer i viirdeellen. Det finns goda bevis for att
hybridiseringar sker i betydande omfattning 1 naturen och avsikten kan
rimligivis inte vara att definitionen skall omfatta diven dessa, anfor sjukhus-
direktionen. Den anser vidare att de definitioner som skall ingd i forfatt-
ningen Limpligen bor utarbetas av det kontrollorgan som skapas. Summa
upplattning har STU.

Jag har (8rstaelse (or denna uppfattning. Med hiinsyn titl utformningen av
och uppgificrna for kontrollorganet som jag senare kommer att {érorda anser
jug dock att resp tillsynsmyndighet bir behandla definitionsfrigan i sumbund
med sin verksambhet rérande hybrid-DNA. Jag aterkommer Gl rdgan niir jug
behandlar sk yddslagstifiningen. Med hiinsyn till den snabba utvecklingen av
hybrid-DNA-tekniken och dess vidgade tilkimpning forefaller det impligt
att ha ett regelsystem {6r utnyttjundet av tekniken som fungerar smidigt och
som anknyts till internationell praxis inom omridet. Diirigcnom kommer vi
att kunna tillgodogdra oss erfarenheter Irdn de Linder diir de stora framstegen
med hybrid-DNA hittills har gjorts. Jag instiimmer hiirvid i de uppfatiningar
som framforts av bl.a. MFR och STU. [ detta sammanhang kan det vara viirt
att notera att NFR:s kommitté {or trigor rorande forskning med hybrid-DNA
- som jag inledningsvis behandiat — sd sent som i januari i &r beslutat att Bl
de amerikanska riktlinjerna (Federal Register 1978 part VI Guidelines lor
Research Involving Recombinant DNA Molecules) vid klasstficering av
forsok med hybrid-DNAL Av intresse dr ocksd att studera de amerikanska
definitionerna pa hybrid-DNA-molckyler (Federal Register sid 60108 -
60109).

1 anslutning till diskussionen om kontrollens omfatining tar flera remiss-
instanser upp utredarens forslag om tillstandstvang for anvindning av
hybrid-DNA-teknik. STU har i priﬁcip ingen inviindning mot {Grslaget om
tillstandstvang men anser att detir viktigt att tillstandstyinget formuleras sa
att det enbart avser de riskfvlida momenten. UHA och NFR anfor liknande
synpunkter och menar att det drangekiiget att tran kontrollen undantas de slag
av experiment som enligt all erfarenhet suknar riskmoment. Jag dterkommer
senare tll denna fraga i saumband med att jag belundlar skyvddslagstili-
ningen.
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3.5 Genomforande

Det system (6r kontroll av hybrid-DNA-tekniken som jag iimnar féresld
bir genomf{tras snabbt. Det giiller givetvis att tillgodose siikerhetskraven
men ocksé att inte fOrdrdja forsknings- och utvecklingsarbetet pa omridet.
Eftersom fragan om Kontrollreglering kommit upp kan man anta att vissa
projckt dir man avser att anviinda hybrid-DNA-teknik inte pdbérjas
eftersom osiikerhet rider om huruvida en offentlig kontroll skall komma uill
stind och hur den i s fall skall utformas.

Minga remissinstanser, bl.a. FOA, Sveriges lantbruksuniversitet. Statens
veleriniirmedicinska anstalt, KVA STU. IV A och NFR _betonar ocksé att det
ar viktigt att kontrollen av hybrid-DNA-teknik kommer till siind utan
drojsmal.

Mot denna bakgrund anser jag att det kontrollorgan som jag scnare
kommer att {Brorda. bor tillskapas fr.o.m. den 1 januari 1980.

3.6 Allminfarliga patogener

Enligt utredarens forslag skall kontrollorganet for hybrid-DNA-teknik
ansvara for fOreskrifier och anvisningar i fraga om laboratoriesiikerheten vid
anviindningen av alimiinfarliga patogener (sjukdomsalstrande organismer).

Utredaren konstaterar bl.a. att lagen om hiilso- och miljofarliga varor inte ér
tillimplig pa de virus och bakterier som anvinds vid hyvbrid-DNA -tcknik och
att den inte heller bor goras tillimplig pd dem. Skyddsregler i friga om
allmiinfarliga patogener hor inte hemma i den lagen utan har en naturligare
plats i annan skyddslagstiftning. Nir det giller viixter finns sddana regler i
viixtskyddslagen. Diiremot saknas bestimmelser som tar sikte pa sjilva
smittiimnena 1 smittskyddslagen och epizootilagen, diir skyddsreglerna iir
individinriktade. Detta idr enligt utredaren en allvarlig brist. Han anser att
dessa siikerhetsfragor ligger niira motsvarande fragor vid anviindningen av
hybrid-DNA -teknik. Det skulle diirfor inte vara rationellt att {ata dessa fragr

ligga pé olika beslutsorgan.

Forslaget har kritiserats av ett stort antal remissinstanser bla. SBL,
socialstyrelsen, lanthruksstyrelsen. direktionen for Akademiska sjukhuset i
Uppsala. KVA | Riksforeningen mot cancer, Centralorganisationen SACO/
SR. arbetarskyddsstyrelsen och Sveriges medicinsk-juridiska forening. 1
kritiken anfor man {ramfor allt att problem av samordningskaraktir skulle
Kunna uppstd vid en sidan 16sning eftersom storre delen av arbetet med
allmiinfarliga patogener inte innefattar anviindande av hybrid-DNA-tcknik.
Den nuvarande ansvarsfordelningen mellan olika myndigheter bor diirfor
kvarsta.
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SBL avsivrker firslaget av foljande skl

1. T fraga om allmiinfarliga patogener finns dirckta. miitbara risker for
siukdomsfall och epidemiutbrott enligt dokumentation av enskilda hiindclser
och statistiska sammanstillningar. Kontrolatgiirder kan baseras pa crfaren-
het och miitningar av faktiska foérhdllanden.

Niir det giiller hybrid-DNA-teknik diiremot édr riskerna enligt SBI.. enbart
hypotetiska.

2. Stérre delen av arbetet med allmiinfarliga patogener hos minniskan
avser enligt SBL diagnostik av intriffade sjukdomsfall. Smittspridning fran
paticnter kan utgora en storre risk dn arbetet pd laboratorict. Risken for
anhdriga, arbetskamrater, medreseniirer, sjukvardspersonal etc. dr dérfor
enligt SBL ett storre och mer svarkontrolierbart problem.

Atgirder till samhiillets skydd regleras bl.a. av smittskyddslagstifiningen.
Socialstyrelsen ir tillsynsmyndighet for det mest omfattande avsnittet niir det
giitler skydd mot allminfarliga patogener hos miinniskan. Lantbruksstyrelsen
har motsvarande roll niir det giiller djur och viixter. Arbetarskyddet bevakas
av arbetarskyddsstyrelsen. Tillkomsten av hybrid-DNA-tckniken ger enligt
SBL intc anledning till éindring av denna principiella ansvarsfordelning.

3. Arbetet med allminfarliga patogener ir enligt SBL i alimiinhet en
16pande rutinuppgift ofta relaterad till epidemiliget och dirmed ocksé
underkastat snubba {Griindringar.

Hybrid-DNA-teknik avser diremot dnnu sé linge forsknings- och utveck-
lingsprojekt.

Det giiller saledes enligt SBL i ena fallet (allminfarliga patogener) drenden
som oflast inte behover bedomas projektvis, eftersom en riskklassificering
bunden till smittiimne kan faststillas och generella anvisningar kan tiliim-
pas. | det andra fallet (vid anviindningen av hybrid-DNA) giiller det forskning
diir riskerna maste bedomas (6r varje projekt for sig av personer som har
kompetens att folja en mycket snabb forskningsutveckling. I det sistnimnda
fallet dr det frdga om att dstadkomma en balanserad sammanviigning av
fysiska barridirer for spridning (lokaler, luftstussar, skyddsarbetshoxar, auto-
klaver etc) med biologiska barridrer (forsvagning av viirdorganismen/vektorn
for DNA-molckylen, s& att den inte kan 6verleva utanfor laboratoriet). Det
finns. enligt SBL. anledning att tro, att en sammankoppling av de bida
omradena kommer att bli ett hinder for utveckling och praktisk verksamhet
utan att ndgra patagliga fordelar star autt vinna.

4. Motivet for samhiillelig kontroll dr enligt SBL helt olika fér hybrid-
DNA-teknik och f6r allmiinfarliga patogener. Nir det giller hyvbrid-DNA-
teknik ror det sigom oro infor en ny teknik vars konsekvenser iinnu inte kan
dverblickas. Nir det giiller patogenerna ror det sig om villkiinda risker i en
forttopande verksamhet.

SBL forestar att stiliningstagande till behovet av vuterligare. siirskilda
riktlinjer far arbete med for méinniskan allmiinfarliga patogener. hiinskjuts till
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socialstyrelsen. som bor beakta en utredning. som har allkommit pid initiatv
av o Svenska Fikaresidlskapets sektion {6r medicinsk mikrobiologi. ochr som
har utforts 1+ samarbete mellan olika medicinska och vetenniirmedicinska
laboratorier 1 Jandet. SBL har varit representerat i utredningen.

Med hiinsyn friimst tll de skiil som SBL anfort kan jag inte tllstyrka
utredarens forslag 1 denna del.

Som utredaren papekat saknas bestiimmelser som  tar sikte pa sidilva
smittiimnena i smittskyddshagen och epizootilagen. diir skyddsreglerna dr
individinriktade. Detta. menar utredaren. ir en allvarlig brist som skulle
avhjilpas om {oreskrifter och anvisningar 1 Itaga om laboratoriesiikerheten
vid anviindning av allmiinfarliga patogener fick ankomma pa det féreslagna
kontrollorganet. Aven om juag alltsd inte delar hans uppfattning att kontrollen
av alimintarhiza patogener bor ligga inom det forordade kontrollorganet anser
g dock att frdgan om vuterligare toreskrifier om skvdd mot allméiinfarliga
patogener bor utredas. Jag vill 1 detta sammanhang anmiila att chelen for
soctaldepartementet avser atl senare oresla regeringen att uppdra at social-
styrelsen atts saumrdd med andra myndigheter och institutioner genomfiora cn
sidan utredning.

Som g nyvss nidmnt menar dven en rad andra remissinstanser att
sociulstyrelsen bor behidlla ansvaret for allmiinfarliga patogener eftersom det
foreligger mycket viisentliga skillnader mellan dem och hybrid-DNA.
Socialstyrelsen har i dag redan huvudansvaret niir det giiller smittskydds(ra-
gor och humanpatogener. Lambruksstyrelsen skriver i sitt remissvar att man
avser att | samrid med socialstyrelsen ta upp problemen med int6rseln av
patogener s& snart beshut fattas i friga om hybrid-DNA-tekniken. FOA
finner det av viirde att dven verksaumhet med allmiinfarliga patogener
uppmiirksammats i utredningen och framhdller vikten av att dessa fragor foljs
upp. Det fordras dock entigt FOA yuerligare utredning med utgingspunkt i
utredarens pipekanden om bristerna i smittskyddslagstifiningen.

Jag wilb i detta sammanhang erinra om att regeringen nyligen i en
proposition (1979/80:6) om socialstyrelsens omorganisation fagt fram forslag
som svitar bl 1l au skapa ett klart och cmydigl ansvarsforhiltande pa
central nivi niir det giitler smitiskyddet. Det samibade ansvaret {or samhiitlets
smittskyddsverksamhet bor enfigt propositionen Liggas pd socialstyrelsen. 1
propositionen forestas som en {olid hiirav att den epidemiologiska avdel-
ningen vid statens bakteriologiska laboratorium i sina huvudsakliga delar
organisatoriskt knyts tll socialstyrelsen. Den niirmare utformmingen av den
forestagna omorganisationen bor enligt forslaget gdras av en organisations-
kKommiue.

Genom denna 1osning bir man - forutom ett klart och entydigt ansvars-
torhidllande - ocksd fa ull stand ¢n biittre samordning av verksamheten.
Diirtill fur sociudstvrelsen bire forutsitiningar aut fullgdra de myndighets-
uppgitter som skall ligga péd styrelsen. Sociatstyrelsen har fon. betriiffande

smittskyvddsfunktionen huv udsakligen endast kompetens i formell mening
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och htet av den sakliga och vetenskapligy kompetens som iy avgdrande fiiren
ctfektiv myndighetsutdvning. Genom en dverflytining av den epidemiolo-
giska avdelningen fran statens bakieriologiska laboratorium far socialstyrel-
sen en direkt tillgang il den expertkunskap som dr en absolut [Grugsitining
for stvreisens myndighetstunktion inom smittskyddsomradet.

3.7 Skyddslagstiftning

Som jag tidigare framhdllit torde de risker som. sdvitt mun fn. vet, dr
forknippade med nytjandet av hybrid-DNA-tekniken i och fir sig inte vara
allvarligare dn vad som dr fullet med t.ex. de virologiska och de bakteriolo-
giska teknikerna vitka dr viil etablerade i skilda sammanhang. Det som fran
risksynpunkt skiljer hybrid-DNA-tekniken (rin andra vetenskapliga meto-
der dir snarast att tekniken Oppaat majligheter att pi et mera direkt siitt
pdverka arvsanlagen hos levande organismer samt aut griinserna {ir wekni-
kens utvecklingsmajligheter innu sd linge inte iir verblickbara. Med hiinsyn
till teknikens allmiinpna inriktning maste redan detta [Orhéllande forjina
siirskild uppmiirksamhet, siirskilt som det ir svart att ha nigon forestillning
om vilka typer av risker som det i en framtid kan bli friga om att bemiistra. |
likhet med utredaren anser jag att detta @r tillriickligt skil for att skapa en
effektiv kontroll av anvindningen av hybrid-DNA.

Eftersom det [Oreligger problem vid fGrsoken att definiera hybrid-
DNA-tckniken och iiin hogre grad att beskriva de risker som motiverar den
siirskilda kontrollen, uppstdr naturligtvis frigan vilka forfauningsentiga och
organisatoriska uttryck en sidan kontroll skall ges. Det hgger i sakens natur
att det i forsta hand mdste bli friga om att bygga upp en god beredskap. saviil
niir det giiller kunskaper som organisation. fr att varje uppenbarad risk
snabbt skall Kunna motas med effektiva kontroll- och skvddsitgiirder. Det iir
d& naturligt att sd angt som méjligt utnytja och eventuelll kompletiera de
kontrollméjligheter som redan stir sambhiillet il buds. At organisera ett
sirskilt kontrollsystem for risker som édnnu inte dr kiinda édr enligt min
uppfatining en oliimplig {0sning. Detta skulle bla. medfora risk for aut
kontrollorganisationen. da den vil skall tas i bruk, visar sig olimplig.

For att klartigga i vilken mén det behivs speciallagstiftning for att
astadkomma en effektiv kontroll av utnyttjandet av hybrid-DNA gors i
betiinkandet en genomglng av exisierande forfattningar med sidan inrikt-
ning att de skulle kunna utnyttjas for iindamalet. Genomgangen skulle enligt
utredningsdirektiven ge svar pd frigan om nuvarande skyddslagstifining ger
tiltricklig grund for meddelande av foreskrifter om tilistandstvang och vilikor
for forskning och dvrig anviindning av hybrid-DNA samit tillsyn 6ver sadan
verksambhet.

Genomgdngen visar att en hog beredskap (6r kiinda risker kan uppriitthil-
tas med stid av nuvarande skyvddslagstifining. Jag kan (G min delinstimmia i
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utredarens beddmiaing men har pd vissa punkier ¢n nigot avvikande
upplattning.

Uredaren konstaterar till en borjun att det inom miljosk vddsomridet finns
flera forfattningar vilkas tlliimpningsomride omfattar siviil den yttre miljdn
som arbetsmiljon. Det dr diirfor naturligt att {orst undersoka om den
crforderliga kontrollen kan astadkommas inom ramen {or dessa forfattningar.
Utredaren forordar ant lagen (1973:329) om hiilso- och miljofarliga varor
genom ett sérskilt beslut av regeringen gors tilliimplig pd hybrid-DNA-
tekniken.

Majoritelen av remissinstanserna har diremot stiillt sig tveksamma till en
16sning som innebiir att lagen om hiilso- och miljofarliga varor gors tillimplig
pd hybrid-DNA. Det friimsta skiilet idr att hybrid-DNA-molekylen i sig inte
kan betraktas som en hiilso- eller miljofarlig vara pa vilken lagen omedelbart
ar tillimplig. Jag har redan tidigare berort denna friga i samband med att jag
behandlade definitionen av begreppet hybrid-DNA-teknik. Jag redovisade
diir uppfattningar fran flera remissinstanser, diribland SNV och PKN. De
framhadller siledes att det torde vara klart att lagstiftningen inte iir avsedd att
tillimpas pden produkt av typ hybrid-DNA _som ju egentligen kan jiimstiillas
med modifierade viruspartiklar. De understryker ocksd att det inte ir
" hybrid-DNA i sig som kan vara farligt for miinniska eller miljo. De potentiella
riskerna dr knutna titt de muterade organismer som kan uppstd gcnom
anviindning av hybrid-DNA-tekniken som arbetsmetod, diir hybrid-DNA
ingar som en komponent. Foregen del vill jag inte helt utesluta mojligheten
att lata lagen om hiilso- och miljofarliga varor bli tillimplig i friga om
hybrid-DNA. Men bl.a. med hiinsyn till den nyss redovisade remisskritiken
kan jag intc finna at det i dag toreligger tillriickliga skiil att reglera
hanteringen av hybrid-DNA-molekyien med stdd av lagen om hiilso- och
miljofarliga varor.

Nir det giller arbetsmiijolagen (1977:1160) konstaterar utredaren att den
ger utrymme for tillriickliga kontrolldtgiirder avseende hybrid-DNA-tekni-
ken. Utredaren fiister siirskild uppmiirksamhet pa 3 kap 12 § arbetsmilidla-
gen. Denna paragraf ger regeringen eller, cfter regeringens bestiimmande
arbetarskyddsstyrelsen, mojlighet att foreskriva att arbetsprocess, arbetsme-
tod eller anliiggning avsedd for verksamhet av visst slag far anviindas endast
efter tillstand. Sadant tillstind fir ocksd forenas med villkor (6r anviind-
ningen. Utredaren konstaterar att hybrid-DNA-tekniken utan tvekan kan
hiinforas till arbetsmetod i arbetsmilidlagens mening. Aven behovel av
detaljerade regler om forutsiittningar och villkor {or tillstind och/eller
godkiinnande sanmt om siikerhet och kontroll kan tiligodoses med stdd av
lagen. Niirdet giiller an wifiirda shdana foreskrifter har arbetarskyddsstyrelsen
givits ett allmiint bemyndigande i arbetsmiljoforordningen. Detta har
tillsammans med bemyndigandet att férena tillstand eller godkinnande med
viltkor {or brukandet av utredaren beddmis viil ticka det behov av foreskrifter
som kan gora sig giillande.
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Utredaren har framhallit att de risker. som hybrid-DNA-teckniken kan
innebiiru, friimst gor sig giillande t arbetsmiljon. Han konstaterar vidare attett
i alla delar genomtiinkt skvddssystem cnligt arbetsmiljélagen givetvis dven
kommer den yitre milion till godo. A andra sidan har enligt utredaren
arbetsmiljolagen begriinsad anviindbarhet nir det tex. giller behovet av
fOreskrifter rorande transporter av hybrid-DNA mellan skilda institutio-
ner.

Jug delar utredarens uppfattning att det i [orsta hand iir de miinniskor som i
sin yrkesverksamhet kommer i kontakt med hybrid-DNA-tekniken som kan
drabbas av dess risker. Det faller sig dirfor naturligt att utnytyja arbetsmil-
jolagen for olika skyddsatgiirder. Savitt giiller arbetsmiljon torde det dirfor
enligt min upplattning inte finnas behov av ytterligare lagstifining. Det
ankommer pi arbetarskyddsstyrelsen att prova enfigt arbetsmiljélagen fragan
om cventuellt tillstindstvang och Gvriga [Greskrifier fOr hanteringen av
hybrid-DNA. Jag delar likaledes utredarens dsikt att skyddsétgiirder som
vidtas med stod av arbetsmiliGlagen ofta gugnar den yttre miljon. Min
uppfattning iiremellertid ndgot avvikande niir det giiller omfattningen av den
verksamhet som faller utanfor arbetsmiljélagen. Ett sddant omrade skulle
enligt utredaren vara transporter av hybrid-DNA mellan olika institutioner.
Sadana transporter torde normalt utforas som et led i arbetet vare sig
transporten utfors av ndgon som iir verksam inom ndgon av de berdrda
institutionerna cller utav ctt sjilvstiindigt transportféretag. Transporterna
skulle diirmed falla inom arbetsmiljolagens tillimpningsomrade. Foreskrifter
som ges med stod av arbetsmiljolagen for att skydda den arbetstagare som
utlér transporten torde vara tillriickliga dven {or skyddet av den omgivande
miljon. Det bor i dette sammanhang emellertid framhallas att frigan om
transport av farligt gods f.n. ir féremal for utredning inom kommunikations-
departementet (Dir 1979:1). Det ankommer pa utredningen att inom ramen
for sitt uppdrag beakta de sirskilda problem som kan forunledas av transport
av hybrid-DNA.

Aven den fsrprovning som kan komma ifrdga enligt miliéskyddslagen
(1969:387) finner utredaren mojlig att tillimpa pd laboratoricbyggnader och
fabriksbyggnader dir hybrid-DNA anviinds. Med hiinsyn till de positiva
effekter for skyddet av den yttre mitjon som kan folja av skyddsatgiirder med
stod av arbetsmiljdlagen torde det enligl utredaren {Or niirvarande inte vara
aktuellt att utnyttja miljoskyddslagen i samband med hybrid-DNA-tekni-
kens nyttjande.

Nir det giller frigan om miljoskyddslagstiftningens tillimplighet har
Atskilliga remissinstanser funnit det motiverat att precisera sina uppfatt-
ningar i forhallande till utredarcns. Saledes framhdller SNV, PKN och
miljoskvddsutredningen att wisliippande av bl.a. bakterier och virus utgdr
miljofartig verksamhet cnligt miljoskyddslagen. Kontrollen av den yitre
miljon bor bl.a. diirfor ske med hjillp av denna lag och tillstandstving inforas
genom komplettering av 2§ miljdskyddskungdrelsen (1969:388). Aven
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miljoskvddsutredningen framhballer lagens tllimplighet pd sadan markan-
viindining som kan medfora storning (G6r omgivningen genom spridning av
bukterier och virus, Utdvande av verksamhet 1 vilken DNA-bybrid-teknik
ingdr wedr miljolarbig verksamhet och fadler siledes redan idag inom
miljoskyddslagens dlliimpningsomride.

Aven jug dir av den uppfattningen att verksamhet med hybrid-DNA
naturhigen faller inom miljosk vddslugens tilliimpningsomride. Jag kan heller
inte finna ndgra biirande skiil som talar for att hybrid-DNA skulle, som
utreduren antyder, fn. undantas frdn lagens tllimpning. Jag finner det
angeliiget att tullstand entigt miljoskyddslagstiftningen skall kritvas innan
man uppldr eller dndrar on irditning {or att bedriva verksamhet som
mnefiuttar hantering av hybrid-DNA. Genom en sddan atgiird skulle
inriittningens anvindbarhet faststiillus or den verksamhet som ansokningen
giilicr och nigon provning enligt miljoskyddslagstifiningen av varje enskilt
projekt skulle inte fordras. Efier samrdd med chefen for jordbruksdeparte-
mentet forordar jag sledes att regeringen genom tilldgg i 2 § miljoskydds-
kungorelsen infor forprovningsplikt for inrdatining dir hybrid-DNA-teknik
skall utnytijus. Forprovningen skall dirvid omfatta inte bara forskningslabo-
ratorier utan ocksd inrittningar dir hybrid-DNA-tcknik skall utnyttjas
industriellt.

Aven hillsovardsstadgan har av utredaren beddmts vara av intresse i detta
sammanhang. BLa. fir dennu anses ge hillsovardsniimnderna de befogenhe-
ter de behover f6ratt effektivt kunna bekiimpa risker p.g.a. olyckori samband
med nyttandet av hybrid-DNA-teknik. Stadgan ger iiven hiilsovardsnimn-
derna mdjlighet att verka pd det forebyggande planet niir det giller sddan
verksamhet. Jag delar utredarens bedomning i detta hiinseende.

3.8 Sekretessfragor

Mot bakgrund av att utredaren foreslagit att Kontrollen i huvudsak skall
genomidras genom tillampningen av arbetsmiljolagen och lagen om hiilso-
och miljdtarliga varor har inte nagot behov av siirskild lagstiftning pd
sekretesskyddets omrade ansetts foreligga. Inte heller med en dkad betydelse
av miljoskvddstagstifiningen i samband med kontrollen av hybnd-DNA i
enlighet med vad jag Brordar, torde sekretessfragan erbjuda nagra problem.
Niir det giiller den siirskilda delegation som Jug foreslar i det {6ljande kommer
doss korrespondens med berdrda myndigheter awt vara bunden av de
sekretessregler som  gitler for dessa myndigheter, Nir det sedan giiller
delegationens allmiinna informationsskyldighet torde nagra sitrskilda sekre-
tessregler inte vara motiverade.
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3.9 Delegationen for hybrid-DNA-fragor ’

Jag har tdigare i olika sammanhang behandlat den internationella
utvecklingen rorande hybrid-DNA-tckniken och diven redogjort for kommit-
1éns {or fragor rorande forskning med hybrid-DNA-uppgifter m.m. Vidare
hur jag konstaterat att griinserna for teknikens utvecklingsmaojligheter iinny
intc kan overblickas. Med hitnsyn (il teknikens allmiinna inriktning maste
redan detta forhdllande forgiina stor uppmiirksamhet, sérskilt som det iir
svirt att ha ndgon forestilining om vilka typer av risker det kan bli friga om
att bemiistra i framtiden.

Att det hittills inte. som jag tidigarc anfort. intriffat ndgot vadligt vid
anviindning av hybrid-DNA -tcknik kan inte tas tilf intiikt for att tekniken idr
ofarlig. 1 stillet talur detta f6r att tekniken dir ofartig niir den anviinds under
ikttagande av betydande forsiktighetsatgiirder.

Jag har tidigare ocksd konstaterat att det inom ramen {or gillande
lagstiftning finns utrymme for alia de kontroll- och skyddsatgirder som kan
komma i friga, siviil betriiffande {orprovning som betriiffande tillsyn av
verksamhet diir hybrid-DNA-teknik anviinds. Arbetarskyddsstyrelsen och
yrkesinspektionen har tillsynsansvarct  &ver arbetsmiljdlagstiftningen.
Naturvardsverket och liinsstyrelserna utdvar tillsynen enligt miljoskyddslag-
stiftningen. De centrala myndigheterna har ocksd till uppgift att meddela
niirmare {oreskrifter inom sina ansvarsomraden. Vad jag nu har redovisat om
myndighctsansvarct pa detta omrade bor giilla dven i fortsiittningen.

Griinserna (or hybrid-DNA-teknikens utvecklingsmdjligheter kan — som
jug tidigare konstaterat — idnnu intc dverblickas. De risker som kan vara
forknippade med anviindningen av hybrid-DNA kan dirfor inte heller
beddmas f.n. med nagon storre grad av sikerhet.

Hybrid-DNA-tckniken erbjuder i vissa avseenden speciclla problem nir
det giiller tilisynen. Utdver vad jag nyss nimnt om svirigheten att 8verblicka
tcknikens utvecklingsmojligheter och risker giiller att flera vetenskapsgrenar
berdrs. En tillriicklig vetenskaplig kompetens finns i dag inte hos berdrda
tifistands- och tillsynsmyndigheter. Det ir vidare viisentligt att andra
sambhiillsintressen in sddana som iir knutna till den inre eller vtire miljon far
mdjlighet att pdverka utvecklingen inom detta omrade.

Vissa remissinstanser har tagit upp frigor om etiska och humanitiira
synpunkter pad hybrid-DNA-tckniken. Landstingsforbundet anser att en
utredning om de etiska och humanitidra villkoren for tekniken ér helt
nodvindig for att debatten i dessa fragor skall kunna foras vidare. Statens rid
for skogs- och jordbruksforskning menar att allmiinhetens oro infor en ny
melodik. vars grinser och omfatining dnnu inte kan 6verblickas dtminstone i
ctt tidigt skede f6r med sig krav pa politiskt ansvar och insyvn {rdn samhiillets
sida med behov av regler for “etiska™ hinsyn. For egen del anser jag att
kontrollorganet bér ha en sddan sammansiittning att etiska fragor far en

2 Riksdagen 1979/80. { saml. Nr 10
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allsidig och ingdende belysning. Jag &terkommer inom kort till denna
[raga.

Utredaren har foreslagit att skyddsfragor i anslutning till hybrid-DNA-
fragor ytterst skall ligga hos en bioteknisk niimnd hos arbetarskyddsstyrelsen.
Enligt forslaget skall den biotekniska nimnden inte endast fatta beslut i
enskilda tillstdndsirenden utan dven utfirda skyddsioreskrifter bl.a. nir det
giiller hybrid-DNA-teknik.

Arbetarskyddsstyrelsen har i sitt remissvar anfort att risker vid anvind-
ningen av hybrid-DNA-tcknik pd taboratorier och andra arbetsplatser maste
beaktas parallellt med andra hiilsorisker i arbetsmiljén. Mot denna bakgrund
torde cn integrering av hybrid-DNA-frigornas arbetsmiljosida i arbetar-
skyddsstyrelsens ordinarie verksamhet vara att foredra framfor en handligg-
ning hos cn sirskild bioteknisk nimnd. Forutom de svirigheter av samord-
ningskaraktir som uppstar med att ha tva sjilvstindiga f6reskrivande organ
inom arbetsmiljoomrédet, varav det cna dr inrymt i det andra, kan svarigheter
ocksa forutses i fraga om ledning av yrkesinspektionens verksamhet, anfor
arbetarskyddsstyrelsen.

Statens naturvardsverk och produktkontrolinimnden anfor i sitt gemen-
samma remissvar att det synes naturligt att ldta kontrollen av den yttre miljon
ske med hjilp av miljoskyddstagen dven vad giller hybrid-DNA-verksam-
heten. | enlighet hidrmed bor tillstdndstvadng f6r denna utféras genom
komplettering av 2 § miljoskyddskungorelsen. Hirigenom skapas garantier
for att miljoskyddsintressena blir vl tiligodosedda. Den tillstdndsgivande
myndigheten — koncessionsnimnden for miljoskydd — kan genom att
forordna sakkunnig tillféras den kunskap som fordras for att bedoma de
speciella risker som det hir ér frdga om. Nigot siirskilt expertorgan skulle
dirfor inte behova tillskapas.

Jag har {Orstdelse for arbetarskyddsstiyrelsens, naturvardsverkets och
produktkontrolindmndens farhdgor nér det géller att inriitta ett sidrskilt organ
med myndighetsfunktioner rorande en specifik fraga och diirigenom splittra
ansvaret for arbetsmiljon resp. den yttre miljon. Diiremot anser jag att en
sirskild delegation for hybrid-DNA-frigor bor inrittas som genom sin
samlade kompetens bor bli ett viktigt stod for tillsynsmyndigheterna i deras
verksamhet.

Delegationen bor enligt min mening ha till uppgift att f6lja utvecklingen
inom hybrid-DNA-omrddet och siirskilt beakta nya férhallanden som har
eller kan fa betydelse for samhillets tillsyn Over anviindningen av hybrid-
DNA. Delegationen skall vidare ta initiativ samt ytira sig till berorda
tillsynsmyndigheter i frigor rorande riskklassificering och Gvriga sikerhets-
och skyddsfragor. Delegaticnen bdr ocksd géra myndigheterna uppmaérk-
samma pa sddana forhallanden inom hybrid-DNA-omridet som kan varaav
viirde for deras tillsynsverksambet. Stidllningstaganden av en sddan delega-
tion bor givetvis tillmitas stor betydelse av tillsynsmyndigheterna i deras
verksamhet.
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Genom dessa uppgifter for delegationen vill jug betona vikien av kontakter
mellan delegationen och de myndigheter som har ansvar for tillstindsgivning
och tillsyn inom varje omrade diir hybrid-DNA-fragor kan bli aktuella. Redan
hirigenom torde de visentligaste riskomridena omfattas av delegationens
ansvar. Men som jag flera ganger tidigare har framhallit befinner sig
hybrid-DNA-tekniken alljamt i ett tidigt utvecklingsskede och framtida
risker behdver inte befinna sig inom omrdden som i dag dr foremél f6r siirskild
uppmiirksamhet frdn samhillets sida. Jag anser dirfor att delegationen bér ha
en allmiin skyldighet att yttra sig till och informera savil statliga institutioner
som institutioner, féretag m.m. utanfor den offentliga sektorn i friga om
riskklassificering samt om andra risker i samband med hanteringen av
hybrid-DNA-tekniken in de som i dag dr foremdl {or tilistdndstvang eller
offentlig kontroll. Syftet ir att delegationen skall bidra med de kunskaper som
behdivs for att risker p.g.a. hantering av hybrid-DNA skall kunna forekom-
mas oavsett var dessa upptrider. Delegationen bor dirvid anmila till
regeringen om den anser att en reglering behdvs av andra frdgor dn de som i
dag idr foremal for tillstindstvang eller offentlig kontroll.

Aven allminhetens behov av information bor tillgodoses. Nigon oinskrin-
kt skyldighet for delegationen att genom yttranden och annan information
tillgodose allmiinhetens informationsbehov i hithdrande frigor kan av
praktiska skiil inte genomforas. Nir det giiller verksamheter utanfor den
offentliga sektorn bor dirfor delegationens skyldighet att ge information
begrinsas till fall dir den ar av betydelse fran allmin synpunkt.

Delegationen bor till foljd av den snabba utvecklingen inrittas redan
fro.m. den 1 januari 1980. Jag kommer senare att limna forslag om
delegationens sammanséttning.

Med tanke pé att det som regel ir dc som i sin yrkesverksamhet kommer i
kontakt med hybrid-DNA-tekniken som i forsta hand drabbas av de risker
som tekniken kan medfora kommer frdgor om hybrid-DNA-teknikens
anvindning naturligen att i forsta hand handliggas inom arbetarskydds-
verkets kompetensomrdde. Till foljd ddrav bor delegationen for hybrid-
DNA-fragor limpligen knytas till arbetarskyddsstyrelsen i administrativi
hinseende.

Jag vill erinra om att delegationen enligt det forslag som jag ldgger fram hir
skall folja utvecklingen och de nya forhéllanden inom hybrid-DNA -omridet
som har eller kan vintas {a betydelse for samhillets bevakning och kontroll
av teknikens anvindning. Denna uppgift {or delegationen omfattar givetvis
alla de aspekter som kan lidggas pd anvindningen av hybrid-DNA inom nya
omriden, inte minst etiska. Delegationen bor - som jag redan tidigare
forordat — ha en sidan differenticrad sammansittning att etiska {ragor fir en
allsidig och ingiende belysning. Om delegationen vid négon tidpunkt
beddmer att de etiska villkoren for anvindningen av hybrid-DNA bér utredas
nirmare har delegationen att anmala detta till regeringen.

Nir man diskuterar de etiska och humanitéra villkor som bar gilla vid den
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framtida anviindningen av hybrid-DNA och den oro och osiikerhet som
allminheten kan kiinna kommer man osdkt in pid vikien av en bred
information kring dessa frigor. Jag detar diirfor lantbruksuniversietets
uppfattning att en bred. saklig och kontinuerlig information till alimiinheien
om hybrid-DNA-tekniken ir mycket viisentlig pad sdviil kort som liang sikt.
Lantbruksuniversitetet skriver i sitt remissyttrande att detta forutom mnriitt-
andet av ctt kontrollorgan ocksd kriiver saklig information frin biologiskt
skolad expertis direkt till massmedia och allmiinheten.

Delegationen bor diirfér ha till uppgift att informera allmiinheten om
utvecklingen inom dclegationens ansvarsomriade pa ctt sddant sitt att
intresset for fragorna uppriitthills och den ullmiinna debatten stimuleras.
Informationsverksamheten blir en viktig uppgift sdviil for delegationen som
for det sckretariat som kommer att knytas till denna.

Enligt min uppfattning bor den breda sammansiittning av delegationen
som jag i det fBljande kommer att redovisa leda till att olika intressegrupper
far en skiilig insyn i och mgjlighet att paverka utformningen av sadana
informationsinsatser. Informationsinsitserna bor i och for sig ingd som en
ordinarie del i friimst arbetarskyddsstyrelsens informationsverksamhet men
kommer pa grund av delegationens dvergripande uppgifier niir det gilier
hybrid-DNA-fragor ocksd att omfatta hithérande fragor som faller inom
ramen {or andra myndigheters tillsynsomraden. 1 sadana fall dr det givetvis
viisentligt att informationen utformas i samrad med berérda tillsynsmyndig-
heter och med utnyttjande av deras informationsresurser. | samband med att
jag i tillidggsbudget Il statsbudgeten {or budgetaret 1979/80 beriik nar medel
for delegationen avser jag att beritkna vissa medel specicllt for information
om hybrid-DNA.

3.10 Sammansittning och sekretariat

Som jag redan tidigare framhallitiir det angeliiget att delegationen firen si
bred sammansittning som mojligt med representanter for olika intressent-
grupper. Detta iir viktigt inte minst {or att den skall kunna vinna allmint
fortroende. Saledes bor. forutom representanter for de berdrda tillsynsmyn-
digheterna. ingd vetenskapsmiin med sirskilda kunskaper om hybrid-DNA
och personer som Kan tillvarata de anstilldas och allmiinhetens intressen.

Arbetarskyddsstyrelsens generaldirektdr bor vara ordfSrande 1 delegatio-
nen. | delegationen bor riksdagsiedamaoter ingd. Bland delegationens leda-
méter bor vidare finnas foretriidare for saviil grundforskning som tillimpad
forskning inom de vetenskapsgrenar som niirmast berdrs av anviindningen
av hybrid-DNA . niimligen genetik, mikrobiologi, biokemi och viixtforiidiing.
Vidare bor det ingd foretridare {or socialstyrelsen, SNV samt berdrda
forskningsrad. Yuerligare ledaméter bor [Grordnas efter [Orslag av de fackliga
huvudorganisationerna samt efter gemensamt {orslag fran Svenska arbetsgi-
vareforeningen och Sveriges industriforbund. Det ankommer pa regeringen
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att besiuta om delegationens slutliga sammansiittning.

Utredaren har féreslagit ait delegationen skall ha en kvalificerad sekrete-
rarc och hundliggare till sitt forfogande. Mot bakgrund av den senare tidens
snuhbu‘ulvcckling inom omradet ser jag det emellertid som nédviindigt med
clt starkare sekretariat. Tvé handliggare bor diirfor knytas till delegationen.
Dessa skall ha sddan naturvetenskaplig kompetens att de behiirskar imnes-
omridet. Vidare behéver delegationen personalresurser {or kansliuppgif-
ter.

Jag avser att aterkomma till frigan om medel {or den foreslagna
organisationen i samband med forslag till tillaggsbudget I till statsbudgeten
for budgetaret 1979/80.

Som jag inledningsvis nimnt finns i Sverige sedan ar 1975 kommittén for
frigor rorande forskning med hybrid-DNA . Imitiativet tll tillskapandet av
den svenska kommittén togs av den for MFR, NFFR och Riks{Greningen mot
cancer gemensamma kommittén f6r molekylir biologi.

Jag ser detta initiativ som wtomordentligt viirdefullt och konstaterar att
kommittén tillskapades mycket snabbt efter Asilomarkonferensen. Som jag
redan tidigare nimnt skall kommittén enligt sin instruktion “informera sig
om och befrimja svensk forskning rérandc hybrid-DNA och ocksd genom
lampliga Migiirder 6vervaka att den bedrivs under for bade laboratoriepersonal
och allmiinheten niskfria forhdllanden.” Kommittén bitriider radden och
avriga statliga organ vid bedomning av siikerhets{ragor {Or projekt som stads
av dem. Instruktionen utgir frin att kommittén ocksd skall ha denna
funktion for projckt inom den privata sektorn. Kommittén kan ocksd ge rid
och anvisningar direkt tll forskarna niir det giller riskklassificering av forsok
och diirmed sammanhiingande siikerhetsitgirder. Den limnar ocksa bitriide
tilt myndigheter vid utarbetande av officicla bestimmelscr. Kommitién har
pi begiiran erhallit forsiikringar frin ledande anslagsbeviljande organ samt
stathiga och privata laboratorier om att projekt rérande sddan forskning skall
understillas kommittén for bedémning.

De ansvarsomriden for delegationen som jag foreslagit i det foregdende
innebiir att denna kommer att dverta vissa av de uppgifier som handlagts av
den inom forskningsridsorganisationen tillsatta hybrid-DNA-kommitién.
Givetvis medfér denna foriindring inget hinder for forskningsriden cller
andra instanscr att inritta de organ for beredning av hybrid-DNA -frigor som
beddms erforderliga.

4 Hemstillan

Med hiinvisning till vad jag nu har anfort hemstiller jug att regeringen
torestir riksdagen
att godkiinna de av mig forordade riktlinjerna for kontroll av
hybrid-DNA-teknikens anviindning,
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5 Beslut

Regeringen ansluter sig 1ill foredragandens dverviiganden och beslutar att
genom proposition foresld riksdagen att anta de {6rslag som foredraganden
har lagt fram.
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Till Statsraddet och chefen f&r

utbildningsdepartementet

Den 16 februari 1978 bemyndigade regeringen chefen fér
utbildningsdepartementet att tillkalla en sdrskild ut-
redare med uppdrag att utreda om och i vad mdn nuvaran-
de lagstiftning dr en tillrdcklig grund for att kontrol-
lera forskning med hybrid-DNA. Med stdd av detta bemyndi-
gande tillkallade departementschefen den 3 mars 1978 re-
'geringsrédet Bertil Wennergren sdsom utredare. Sdsom sek-
reterare foérordnades samma dag byradchefen hos naturveten-
skapliga forskningsradet Bengt Samuelsson.

Jag har i samband med utredningen samratt med fdretridare
f6r arbetarskyddsstyrelsen, lantbruksstyrelsen, naturvards~
verket, socialstyrelsen, statens bakteriologiska labora-
torium, statskontoret, 1976 &rs miljéskyddsutredning, LO,
SACO/SR och TCO samt med kommittén £6r frlgor rdrande
forskning med hybrid-DNA.

Bitrdde har ldmnats mig av medicinska forskningsradet,
naturvetenskapliga forskningsridet, Sveriges utsiddesfdr-
ening Svaldf, vetenskapsattachéerna vid svenska ambas-
saderna i Bonn, Moskva, Tokyo och Washington, docent Alf
Lindberg, professor Jan Lindsten, docent Roland MOllby,

professor Claes Ramel och direktdr Bertil Aberg.
Jag far hiarmed overlamna betdnkandet "Hybrid-DNA-tekniken
under kontroll" med férfattningsfdrslag. Utredningsupp-~

draget &r ddrmed slutfort.

Stockholm den 1 december 1978

Bertil Wennergren

/Bengt Samuelsson
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SAMMANIFATTNING

Med hiybrid-DNA menas scament av decxiribonukleinsyra (DNA)
som utanfor en levande cell kopplals samman med vavandra
och bildat en DNA-molekyl. Motsvarande gidller ribonuklein-
syra (RNA). Hybrid-DNA tekniken gér ut pa att med hijdlp av
ett virus, on bakterieplasmid eller annanr bidrare f6ra in
denna kenstgjorda molekyl 1 en levande cell och {4 den att
fungera ddr, bl a d3d att f6rdka siy och féra sina anlag
vidare till nya cellgenerationer. Tekniken har visat sig
mycket fruktbar for forskning rérandc DNA-molekylernas och
devas geners uppbyggnad. Tekniken §forutses ocksd inom en
nira framtid komma i tillédmpning {6r industriell tillverk-
ning av proteiner, t ex insulin.

Alltscdan amerikanska forskare 1973 for f{drsta géngen lyck-
ades framstdlla hybrid-DNA har en livlig diskuscion pdgatt
framfér allt i USA men dven i1 Europa om riskerna med tekni-
ken och behovet av kontroll &ver densamma. Riktlinjer har
ockse utarbetats for hybrid-DNA verksamheten. Annu sa& ldnge
dr det dock endast i Storbritannien som fré&gan blivit f&r-
fattningsreglerad dven om i1 USA en rad lagfdrslag framlagts
for kongressen. Den engelska fdrfattningen heter The Health
and Safety (Genetic Manipulation) Regulations 1978 och tradde
i kraft den 1 augusti 1978.

Genom beslut av medicinska och naturvetenskapliga forsknings-
r&den inrdttades 1975 en kommitté f6r fragor rdrande forsk-
ning med hybrid-DNA. Kommittén gavs till uppgift att "infor-
mera sig om och befrdmja svensk forskning rdrande hybrid-DNA
och ocksé& genom ldmpliga &tgdrder $vervaka att den bedrivs
under bdde f&6r laboratoriepersonal och allmidnheten riskfria
férhdllanden”. Genom frivilliga &verenskommelser har uppndtts
att intet forskningsprojekt angdende hybrid-DNA igdngsidtts
utan att ha fatt kommitténs sanktion. Kommittén fdljer i prin-
cip de riktlinjer £6r beddmningen som tilldmpas i Storbri-
tannien.

I betidnkandet féreslds nu att hybrid-DNA tekniken stdlls under
det allmdnnas kontroll genom forfattningsféreskrifter som
innebdr dels att lagen om hdlso- och miljéfarliga varor gérs
tillamplig p& hybrid-DNA molekyler, dels att krav pd till-
stdnd enligt arbetsmiljdlagen stdlls p& verksamhet i vilken
hybrid-DNA teknik anvdnds och krav pa godkidnnande enligt
arbetsmilj&lagen stdlls pd anvdndning av hybrid-DNA molekyler.
Som kontrollorgan fodreslas en namnd hos arbetarskyddsstyrelsen
med namnet biotekniska ndmnden. Denna dr d& tdnkt att inte
bara handldgga drenden angaende tillstdnd till verksamhet med
hybrid-DNA teknik, det md vara forskning- eller industriell
verksamhet, och angdende godkdnnande av hybrid-DNA molekyler
utan ockséd meddela sdkerhetsfdreskrifter av samma typ som de
amerikanska och engelska riktlinjerna. Det fdreslds att bio-
tekniska nd@mnden ocksa skall ges uppgiften att meddela siker-
hetsfdreskrifter fOr verksamhet med allmdnfarliga patogener.
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FORSLAG TILL FORORDNING OM HYBRID-DNA

Regeringen féreskriver med stdd av 1 § lagen (1973:329)
om hilso- och milj&farliga varor och 3 kap 12 § arbets-
miljslagen (1977:1160) f&ljande.

1 § Med hybrid~DNA molekyl avses i denna f&rordning en
molekyl av deoxiribonukleinsyra (DNA) som utgdrs av
utanfdr en levande cell sammankopplade naturliga
eller konstgjorda DNA-segment.

Med hybrid-DNA teknik avses i denna f&rordning teknik
varigenom en hybrid-DNA-molekylmedelst ett virus, en
bakterieplasmid eller annan bdrare £6rs in i en lev-
ande cell fO6r att fungera dir.

vad { £8rsta och andra styckenasigs om DNA gdller dven
ifrdga om ribonukleinsyra (RNA).

2 § vad 1 lagen (1973:329) om hdlso- och miljsfarliga varor
sigs om hilso- och miljéfarlig vara skall gdlla ifrdga
om hybrid-DNA molekyl.

3 § Hybrid-DNA molekyl f&r anvdndas i yrkesmdssig verksam-
het endast efter godkd&nnande av arbetarskyddsstyrelsen.

4 § Hybrid-DNA teknik far anvindas i verksamhet pé vilken
arbetsmiljdlagen (1977:1160) &r tilldmplig endast efter
tillstadnd av arbetarskyddsstyrelsen.
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FORSLAG TILL ANDRING [ FURORDNINGEN (1972:16.) MED
INSTRUKTION FOR ARBETARSKYDDSSTYRELSEN

Regeringen foreskriver ifrdga om férordningsn mod instruk-

tion f6r arbetarskyddsstyrelsen dels att 8 och 8 a §§ skall

ha nedan angivna lydelse dels att 1 ioLordnlxge skall in-
7

féras sju nya paragraferc, 8 b, 8c, 27 a, 270, 27 ¢, 27 d
och 27 e §§, av nedan angivna lydelse.

8 § Som radgivande organ har styrelsen att vetenskapligt
rad.
Fér handldggning av vissa #drenden finns on arbets-
tidsndmnd och en bioteknisk nimnd.

8 a § Ledaméterna av vetenskapliga radet utses av roge-
ringen efter anmdlan av generaldirektdren,
Ledamot ---- arbete.
vid ----- dligganden.

8 b § Arbetstidsnimnden ~--- (partsrepresentanter).

Av --- kommunrdérbundet.
F&r ~-- suppleanter.

Ndr --- ordférande.

8 ¢ § Biotekniska nidmnden bestdr av tio sidrskilt utsedda
ledamdter och chefen fdr tillsynsavdelningen. De
sdrskilt utsedda ledamdterna foérordnas av regeringen
f6r hégst tre ar och f&r envar av dem firordnar rege-
ringen en personlig suppleant.

Regeringen forordnar ordfdrande coch vice ordtfdrande
i ndmnden. Av de sirskilt utsedda ledaméitcrna fdr-

ordnas tre efter fdrslag av rikssammansiuktningar av
arbetstagare.

Inom ndmnden finns ett utskott f3r riskklassifice-
ring av biokemisk teknik.

27 a § Biotekniska nidmnder handlidgger drenden om tillstdnd
till anvdndning av hybrid-DNA teknik och drenden om
godkdnnande av hybrid-DNA molekyl f&r anviardning samt
drenden om villkor och f&reskrifter for brukandet.
Styrelsen och generaldirektdren f&r &ven Gverldmna
&t namnden att avgdra andra grupper av drenden.

27 b § Arende som handldgges av biotekniska nimnden, aviéres
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27 ¢ §

274 §

27 e §

efter foredragning, som ankommer pa sdrskilt f&ér-
ordnad fdredragande.

Biotekniska ndmnden dr beslutfdr ndr ordfdranden
eller vice ordfdranden och minst fem andra leda-
mdter dr ndrvarande, ddrav minst en av de pd for-
slag av rikssammanslutningar av arbetstagare ut-
sedda ledamdterna.

Som ndmndens beslut gdller den mening, om vilken
de flesta forenar sig, eller, vid lika rdstetal,
den mening som ordféranden bitrdder.

Generaldirektdren och dverdirektdren far ndrvara
vid sammantrdden med biotekniska ndmnden.

Biotekniska ndmnden far vid behov kalla ledamot
av vetenskapliga radet att tillhandaga med rad
i drende som berdr den vetenskapsgren eller det
verksamhetsomrdde han fdéretrider.
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L. UTREDNINGSDIREKTIVEN

Utredning om skyddslagstiftning r&rande forskning
om hybrid-DNA (deoxyribonukleinsyra)

Dir 1978:20
Beslut vid reqgeringssammantrdde 1978-02-16
Departementschefen, statsriddet Wikstrdm, anfér.

Under senare ar har inom molekyldrbiologin utvecklats
tekniker som gtr det méjligt att biokemiskt fdrena
gener fran helt olika organismer. Harigenom skapas en
hybrid-DNA med nya kombinationer av gener, som kan
infdras 1 levande celler och dar fordkas.

Forskningen med hybrid-DNA kan vdntas leda till en
dkad insikt om orsaken till vissa sjukdomar hos man-
niskor, djur och vdxter. Den teknologi som kan komma
att utvecklas som en f&$1jd av forskningen kan £& myc-
ket stor praktisk betydelse inom medicin, vaxtfdrad-
ling och omraden av tillidmpad mikrobiologi. Forskningen
med hybrid-DNA kan emellertid ocksd innebdra risker
for manniskan och miljdn. En sadan potentiell risk

dr att organismer av nytt slag sprids utanfdr labora-
torierna och ger upphov till sjukdomar eller fdror-
sakar ekologiska rubbningar.

En omfattande debatt, initierad av forskarna sjdlva,
har uppstdtt kring forskningen med hybrid-DNA. Denna
debatt har berdrt savdl de potentiella risker som &r
forenade med sjdlva forskningsarbetet som de etiska
och humanitdra konsekvenser som kan fdlja av forsk-
ningens resultat och dess tillampningar. Debatten har
fradmst fOrts i USA och Storbritannien. Den har i
dessa ldnder bl a 1lett fram till att skyddsdtgdr-
der har vidtagits mot potentiella risker f6r labora-
torieanstidllda och allmdnhet vid experimentell forsk-
ning med hybrid-DNA. I den amerikanska kongressen har
framférts fdrslag till en lagstiftning och i Stor-
britannien kommer den gdllande arbetarskyddslagen att
forses med tillampningsfdreskrifter i syfte att kon-
trollera forskningen. Aven i Frankrike, férbundsrepu-
bliken Tyskland och Nederldnderna pagar arbete med att
dstadkomma samhdllskontroll Over forskningen med
hybrid-DNA. Fragan har &dven varit fdremal for om-
fattande diskussioner i europeiska organisationer
sdsom Europeiska Gemenskapen (EG) och European
Science Foundation (ESF). ESF har inrdttat en sdrskild
kommitté f&r hybrid-DNA-forskning.
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I Sverige finns on av forskningsridden iacittad koin-
mitté for trigor vdrande Lorskning med hybrid-nHA.
Konmittén, L vilken ingd&r bade forskare och lekmidn,
har £ill huvuduppgift att frimja svensk forskrning om
hybrid-DNA vwch samtidigt dvervaka att forskningsar-
betet boedrivs under riskfria £45rhillanden. De rikt-
linjer ©9r rickbeddmning som har uvtarbetats av na-
tionelia och internationella organ inom omridet
skall vara vigledande £8r kommitténs verksamhet,
Forskningsriden har bestimt att inte stddja ndgot
torskningsprojekt med hybrid-DNA utan att kommittSn
har uttalat sig om sikerhetsitgdrderna i varje en-
skilt fall. Kommitté&n har dven ansett det nddviandigt
att den industriella forskningen med hybrid-DNA
understills kommitténs beddmning. Betridffande det sist
nimnda cmridet 3r emellertid kommitté&ns kontrollm&j-
ligheter helt beroende av frivillig medverkan av
forskarna och berdrda foretag.

Som tidigare har namnts, utreds i flera stora indu-
strildnder alltjimt mdjligheterna att kontrollera
de potuntiella riskerna med forskningen med hybrid-
DMA. Niagra motsvarande atgidrder har hittills inte
vidtagits i Sverige. Den senaste tidens utveckling
har emellertid givit 6kad aktualitet at fragan hur
forskningen med hybrid-DNA i Sverige kan och bdr
kontrolleras.

Ett ®dnskemdl, som har framf&rts av forskningsradens
kommitté for fragor rdrande forskning med hybrid-DNA,
dr att fa undersSkt om man med nuvarande lagstiftning
kan astadkomma offentlig kontroll av experiment med
hybrid-DNA eller om detta fordrar en komplettering

av denna. De regler som bdr {innas £&6r att tillgod-
se rimliga krav p& o©vervakning och kontroll har varit
féremal for diskussion bl a i ESF:s kommitté for
hybrid-DNA-forskning.

Enligt denna kommitté bOr en reglering syfta till att
forskning med hybrid-DNA inte skall kunna bedrivas
utan att ha blivit foremal for granskning och god-
kdnnande och att experimenten fortldpande granskas
och tvervakas.

Jag anser att det dr angeldget att ocksda i Sverige ut-
reda sikerhetsfragorna kring forskningen rdrande hybrid-
DNA. Arbetet b8r i en fOrsta etapp utfdras av en sdr-
skilt tillkallad utredare. Utyingspunkten {£4r arbetet
b&r wvara att ett tillfredsstdllande skydd skall finnas
mot hygieniska och =skologiska risker som kan uppstd

i samband med forskning rdrande hybrid-DNA. Utredarvren
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bdr mot denna bakgrund pr&dva om nuvarande lagstiftning
om frdmst miljd- och hdlsoskydd utgdr en tillrdcklig
grund foér att dstadkomma en frdn sdkerhetssynpunkt
tillfredsstidllande kontroll av forskningen med hybrid-
DNA eller om sdrskilda lagbestdmmelser krdvs. N&dvian-
diga bestdndsdelar i ett regelsystem f&r en sadan
kontroll torde vara bestdmmelser om

1. skyldighet f&r den som avser att forska med hybrid-
DNA att gdra anmdlan om detta till ett kontroll-
organ,

2. krav pa tillstdnd f&r att f& sdtta igdng forsknings-
projekt och att anvdnda laboratorier ndr forskningen
avser fdrstk med hybrid-DNAa,

3. skyldighet f6r den som bedriver forskning med hy-
brid-DNA att registrera och for kontrollorganet
hilla tillgdngliga alla de uppgifter om experi-
menten som kan vara av betydelse f&8r att beddma
sdkerhetsfragor,

4. skyldighet att underritta kommunens hdlsovards-
ndmnd eller annat berdrt organ om verksamheten,

5. fortldpande overvakning och kontroll av forsk-
ning med hybrid-DNA.

Enligt min mening skall s3dana bestdmmelser bygga pa

att alla frigor om tillstand och kontroll skall beddmas
enbart fran sikerhetssynpunkt. Nigon prdvning av ett
forskningsprojeit eller experiment fran andra synpunk-
ter skall f&6r kontrcllorganets del inte komma i fraga.
syftet med kontrollen bdr sidledes endast vara att forsk-
ningen skall bedrivas under férhdllanden som 3r risk-
fria f6r allmd@nheten och de anstdllda vid laboratori-
erna.

Utredaren bdér ldmna fdrslag om de kompletteringar av
gdllande lag som kan behbvas samt i Ovrigt ange er-
forderliga féreskrifter. Utredaren bdr ldmna fdrslag
om hur och av vilken myndighet den angivna kontrollen
skall utdvas. I detta sammanhang bdr ocksd prdvas vil-
ken roll forskningsriddens kommitté fOr fridgor rdrande
forskning med hybrid-DNA bé&ér ha.

Utredaren bdr om m&jligt vid utarbetandet av sina f&r-
slag beakta och gdra jamfdrelser med de dtgidrder som
redan har vidtagits i andra l&nder, framfér allt i

USA och Storbritannien.

3 Riksdagen 1979/80. | saml. Nr 10
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Det material som utredaren far fram genom granskning
av bl a den svenska arbetarskydds- och miljdskydds-
lagstiftningen samt jdmforelsen med lagstiftningen

i andra lander bor kunna utgdra ett gott underlag

for att beddma behovet av att utreda de humanitdra och
etiska -villkor som bdr gdlla forskning rérande hybrid-
DNA.

Utredaren bdr hadlla kontakt med kommittén for frlgor
om forskning med hybrid-DNA samt berdrda myndigheter,
forskningsinstitutioner och personalorganisationer.
Vidare bor utredaren i vanlig ordning erhdlla expert-
hjédlp.

Utredningsuppdraget bdr bedrivas skyndsamt. Fdrslag
bdr avlidmnas i sddan tid att eventuella lagfdrslag
kan fdreldggas riksdagen vid 1978/79 ars riksmdte.

Med hdnvisning till vad jag nu har anfdrt hemstdller
jag att regeringen bemyndigar chefen £6r utbildnings-
departementet

att tillkalla en sarskild utredare med uppdrag att
utreda om i vad mdn nuvarande lagstiftning dr en till-
rdcklig grund for att kontrollera forskning med hybrid-
DNA,

att besluta om sakkunniga, experter, sekreterare och
annat bitrdde at utredaren.

Vidare hemstdller jag att regeringen f&reskriver

att ersdttning till utredare, sakkunnig, expert och
sekreterare skall utgad i form av dagarvode enligt
kommittékungdrelsen (1946:394) om ej annat fdre-
skrives,

att kostnaderna skall belagta nionde huvxdtitelns
kommitté&anslag.

Regeringen ansluter sig till fdredragandens &ver-
vdganden och bifaller hans hemstdllan.

(Utbildningsdepartementet)
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2 HYBRID-DNA-TEKNIKEN

2.1 DNA

Alla levande organismer &r uppbyggda av celler. En
del organismer - exempelvis bakterier och urdjur
(protozoer) - bestdr av en enda cell, andra ar fler-
celliga. Antalet celler hos de senare skiftar men

ir hos en vaxt, ett djur eller en midnniska enormt
stort.

Gemensamt for de levande organismerna dr att de
inneh&ller nukleinsyror, sa bendmnda eftersom de
forst patrdffades i cellkdrnan (nucleus). Nuklein-
syrorna dr av tvd slag, deoxyribonukleinsyra (DNA)
och ribonukleinsyra (RNA). S3dvadl DNA-molekylen som
RNA-molekylen dr fdrhdllandevis stora och betecknas
som makromolekyler. De dr sammansatta av nukleotider.

En nukleotid har tre bestindsdelar, ndmligen ett
socker (deoxyribos hos DNA och ribos hos RNA), ett
fosfat och en kvdvebas. Socker och fosfat bildar en
kedja med fosfaten som bindemedel. DNA-molekylen
bestdr av tvd sddana kedjor. RNA-molekylen vanli-
gen av en enda.

Kvdvebaserna dr anslutna till resp socker. Baserna
ir av fyra slag, tva puriner och tvad pyrimidiner.
Purinbaserna dr desamma hos DNA och RNA namligen
adenin (A) och guanin (G). Pyrimidinbaserna dr ock-
sd tva men DNA har tymin (T) och cytosin (C) medan
RNA har uracil (U) och gytosin (C).

En DNA-molekyl bestar av tva nukleotidkedjor i spi-
ral runt varandra. Svaga elektriska bindningar s k
vidtebryggor fungerar mellan kedjornas indtriktade
baser och haller pa det sattet ihop kedjorna som
hdrigenom bildar en sammanhdngande dubbelspiral.

Man sdger att DNA &dr dubbelstrdngat (fig_l). En

bas i1 den ena kedjan binds till en bas i den andra
enligt bestdmda regler, de s k basparningsreglerna.
A kopplas alltid till T och G till C. I fiq,2 &skad-
liggbdrs detta med passformen hos fyra pusselbitar.
Reglernafdr basparning gdr att DNA-molekylens tva
nukleotidkedjor inte &r identiska. Baserna har inte
samma ordningsfdljd, men kanner man ordningsfoljden
i den ena kedjan ger sig ordningsfdljden i den andra.
En nukleotidkedja kan aterges med anvandning av bas-
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Fig. 1 Modell av DNA-molekylen. | Afngstrom) == 10 *°
mm = en tiomiljondels mm.

Fig. 2. Detalj av segment av DNA-mole-
kvlen. S == socker {deoxirthbos) ach F =
fosfat P& varje socker sitter en (kviive)-
bas {Tvmin. Guanin, Adenin eller Cyto-
sin). Socker, fosfat och bas bildar en nuk-
leotid och de efter varandra kopplade
nukieotiderna en kedja. Varic DNA-mo-
lekyl bestdr av tvd sddana kedjor. Dessa
hdlls samman av baserna men cndast T
och A samt C och G kan kombineras med
varandra Bascernas ordningsfoljd i DN A-
molekyvien, somn kan bestdr av miljontals
baspar tildar en kod sominnehiller den
genetiska informationen. De tva kedjor-
na ar i verkligheten lagda i spiral (fig 1),



Prop. 1979/80:10 37

bokstdverna t ex A-T-C-G-T osv.

Bakterier och vissa andra organismer saknar cell-
kdrna och har sitt DNA liggande fritt i cellplasman
(cytoplasman) . Sddana organismer kallas prokaryoter
till skillnad rran eukaryoterna, d v s de som har
en dkta (eu) kdrna (karyon).

I cellkd@rnan hos eukarycter finns f&rutom DNA, en
mindre kropp. Den kallas nukleol och innehdller

bl a RNA. RNA finns ocksé i cytoplasman och ddr be-
fintliga organeller,bl a i ribosomerna som svarar
for framstdllning av cellens dggvitedmnen (protein-
syntesen) .

Det DNA som finns i en bakteriecell, en vidxtcell,

en djurcell eller en mdnniskocell dr uppbyggt en-
ligt samma princip. Det finns ddremot inte lika
mycket DNA t ex i en bakteriecell som i en ménnisko-
cell. For att &terge basbokstdverna i den forras
DNA-molekyl rdknar man med att det skulle kravas

ca 2 000 Ad4-sidor, medan det skulle ga &t ett par
miljoner Ad4-sidor for att skriva av basbokstdverna

i mdnniskans DNA.

Antalet baser i detta berdknas ndmligen vara i stor-
leksordningen 7 miljarder. P& titelbladet &r Bror
Marklunds DNA-inspirerade skulptur vid Biomedi-
cinskt centrum i Uppsala avbildad. Den innehdller

5 varv och dr 13 m hdg. Varje varv innehédller i
verkligheten 10 baser. I samma skala som skulptu-
ren skulle mdnniskans DNA f& en ldngd som &r unge-
fdr 5 génger avstandet till manen.

Virus dr prokaryota organismer som inte kan fort-
planta sig p& egen hand utan endast med utnyttjande
av en levande organisms cell, en bakteriecell for
ett bakterievirus, en djurcell f6r ett djurvirus

0 5 v. Virus innehaller nukleinsyra, antingen DNA
eller RNA. Men molekylen ifraéga innehdller inte

fler baser &dn att deras bckstéver ryms pad en Ad4-sida.

I stort sett varje cell i en organism har full upp-
sdttning av DNA i den sammansdttning som dr specifik
for orgarismen. Detta DHA &r nyckeln till organis-
mens liv. Nukleotidbaserna bildar en minnesbank

med alla de data som behdvs dels f&r att bygga upp

organismen ifrdga - gbra en blasippa, en ekorre el-
ler en manniska - dels f6r att under organismens

levnadslopp kontinuerligt ersdtta f&rbrukade cel-
ler med nya, dels fo&r att sdrja £6r framstdllning

av de proteiner som organismen behdver for sin funk-
tion, bl a de livsviktiga hormonerna, och dels foér
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att fdra minnesbanken vidare till ndsta cellgenera-
tion. Minnesbanken innehaller allts& konstruktions-
underhalls- service- och fortlevnadsprogram. Ett
antal baser i viss ordningsféljd bildar tillsammans
ett program, t ex programmet f£6r bildningen eller
syntesen av ett visst protein., Man sdger da att
baserna utgdr en gen och kallar genen f&r struktur-
gen eftersom den bestammer proteinets struktur.

Ett protein bestdr av aminosyror kopplade till var-
andra som lankarna i en kedja och med kedjan formad
pad ett sdrskilt sitt sd att en tredimensionell struk-
tur erhdlls (fig_3). Tjugo olika slag av aminosy-
ror anvands. Ett medelstort protein innehdller 300 -
500 aminosyremolekyler. Dessa kommer till cellen

med niringsdmnen utifran eller bildas i cellen ge-
nom dess egna kemiska processer. Proteinerna kan in-
delas i tvad huvudgrupper, en omfattande de protei-
ner som anvinds som byggnadsmaterial i cellen och

en omfattande de proteiner vilka fungerar som kemis-
ka katalysatorer i organismmaskineriet och kallas
enzymer. Mot varje aminosyremolekyl i ett protein
svarar en basf&ljd om tre baser i vederbdrande struk-
turgen. Denna basfoljd kallas kodord eller kodon.

Om ett protein innehdller ett hundra aminosyremo-
lekyler finns det alltsd ett hundra kodoner eller

tre hundra baser i strukturgenen.

Forutom strukturgener finns gener vilka kallas re-
gulatorgener och operatorgener och som styr struk-
turgenernas aktivitet sa att organismen byggs upp
pa rdtt sdtt och fungerar planenligt. En operator-
gen med tillh&rande en eller flera strukturgener
bildar en funktionell enhet som kallas operon.

Baserna och deras ordningsf&ljd utgdr det som bru-
kar kallas den genetiska koden. Antalet baser i en
gen blir givetvis stdrre ju mer komplicerad genens
uppgift &r. Regulator- och operatorgenerna kan ha
upp till 10 000 baser. P& samma s&tt blir antalet
gener allt st&rre ju mer komplicerad organism det
dr friga om. En mdnniskas DNA antas ha 40 000 -

S0 000 gener medan en bakteries bara har nagot tu-
sental. Hela det genbatteri som en organism fédrfo-
gar Sver betecknas som dess genom. Olika gener i
genomet tas i ansprdk beroende pé vilken typ av
cell, en nhudcell, en muskelcell, en blodcell, en
nervcell etc. som genomet verkrar i. De gener i en
cell som inte skall tas : anuprak fOr just den col-
lens uppgifter sdtts ur funkc:on av hdrfér avsedoa
regulatorgener med hjdlp av enzymer, s k repressor-
enzymer. P& detta sdtt sclckteras och specialise-
ras genomet i en ccll under dess funktionsfas till
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Lig. 3. Enzymet karhoanhydras rdn manniska, schematiskt atergivet. Detta enyym katalyserar koldioxidens (6rening med
vatien till kolsyra och omvint (CO+H.0 = H,CO,). Varje molekvi karboanhydras katalyserar ca | milj sddana reaktioner
per sekund. Pilarna visar aminosyrornas strackning. Cylindrarna anger att aminosyrorna dir gr i spiral. Enzymets aktiva
centrum innchaller en sinkatom och ar markerat med ett klot. (Bild, Wallenberglaboratoriet, Uppsala Universitet).
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just de funktioner som cellen ifraga har att svara
for.

Hos prokaryoter och ldgre eukaryoter anvidnds stérre
delen av DNA f&r kodning av proteiner. Men hos exem-
pelvis bananflugan dr det endast 5 procent av det
totala DNA som har denna funktion och hos manniskan
formodligen &nnu mindre. Den stora mdngden av fréan
proteinsynpunkt tyst DNA hos eukaryoterna kan fore-
falla forbryllande. Det star dock klart att dessa
organismer med deras vdl utvecklade arbetsférdelning
hos cellerna maste ha koder f6r regleringsmekanis-
mer av mycket invecklade slag i sitt DNA vilka t ex
bestdmmer ndr mangfalden av olika gener med vitt
skilda funktioner skall avge sin information sd att
exempelvis det komplicerade forlopp som fosterutveck-
lingen utgSr sker harmoniskt. De olika celltyperna,
nervceller, muskelceller, synceller etc, maste ut-
vecklas pa ratt stdlle, vid ratt tidpunkt och i ritt
midngd. Harfdr krdvs invecklade programsystem som

det behdvs mdngder av gener fOr att bygga upp.

2.2 KROMOSOMER OCH CELLDELNING

Det DNA, som finns i en eukaryot cell och som ut-
gdr organismens genom, dr fordelat pad en eller fle-
ra dubbelspiraler. Under cellens funktionsfas &r
dessa utspridda i cellkdrnan och svara att iaktta
dven i elektronmikroskop. Infdr cellens delning for
tdtas DNA-materialet genom kontraktion och veckning
och bildar tillsammans med proteiner de strukturer
som kallas kromosomer. Antalet kromosomer skiftar
fradn art till art, merendels ligger det mellan 20
och 40. Manniskan har 46.

Bukaryoterna har i sina kroppsceller en dubbel upp-
sdttning av genom. Man sdger darfor hellre att mian-
niskan har 2 x 23 kromosomer - en uppsattning om

23 kromosomer fran varje fordlder. Celler med sé&dan
kromosomuppsdttning sdgs vara diploida. Kromosomer-
na fr&n de badda foérédldrarna &r parvis lika (homologa).
Ibland d4r det mdjligt att direkt identifiera olika
kremosompar hos en art. Hos marnrniskan dr det exem-
pelvis relativt latt att sdrskilja det kromosompar
(XX el XY) som bestdmmer k&rel. Eukaryoternas kons-
celler (gameterna) har ddrem>s: enkel kromosomupp-
sdttning. De &dr haploida. Eukaryoternas konliga
fortplantning sker genom att tva gameter frdn olika
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k6n férenas och sammansmdlter till en cell som kal-
las zygot. Normalt &r zygoten identisk med den be-
fruktade dggcellen. Hos mdnniskan finns i &dggceller
och spermier vardera 23 kromosomer. I zygoten ater-
stalls det diploida talet (46).

Hos prokaryoterna fo6rhaller det sig annorlunda. Bak-
terier och virus har en enda kromosom- DMA-molekyl.
De dr haploida. Hos flertalet bakteriearter, bkl a
hos stammar av den vanliga tarmbakterien, Escheri-
chia coli (E.coli), kan emellertid dessutom finnas
en eller flera smd slingor av cirkuldra DNA-moleky-
ler, vilka kallas plasmider. De representerar dock
mindre &n 1 % av cellens totala DNA. Bakterierna
bildar inga gameter men har ansatser till koénlig
fortplantning.

Celldelning innebdr bl a att den uppgift som geno-
met haft under cellens funktionsfas, namligen att
styra proteinsyntesen, tillf&lligt tonas ner. I
stdllet genomfdr genomet nu sin andra huvuduppgift
nédmligen att fora minnesbanken vidare till nésta
cellgeneration.

Kroppscellernas delning (mitos) innebdr att cell-
kdrnan delar sig och att varje kromosom delar sig
pa ldngden (replikation) i tv& dotterkromoscmer
(kromatider) . Dessa skils fr&n varandra och gér
till var sin dotterkdrna. Samtidigt har hela cel-
len delat sig i tva dotterceller som nu far var
sin av dessa kdrnor. Kromosomerna Sverger nu sin
sammanpackade form fdr att under dottercellernas
funktionstid fullgdra sina syntetiserande o a upp-
gifter. Dessa har pd detta sadtt gatt i arv. Mitosen
innebdr att varje dottercell blir en exakt kopia
av modercellen. Den fdrsta mitosen hos en individ
intrdffar ndr zygoten delar sig.

Vid bildning av gameterna skall antalet kromosomer

i de diploida modercellerna reduceras till hdlften.
Denna delning kallas d&rfdr reduktionsdelning (meios)
Varje kromosomslag i de diploida cellerna dr repre-
senterat av tvad homologa kromosomer. Vid meiosen
ldgger sig dessa cvad och tva vid varandra sa att

man far ett antal par med homologa kromosomer. I
varje s&dant par hdrstammar den ena kromosomen frén
modern, den andra fran fadern. Kromosomerna skilis
sedan fradn varandra och gar till var sin dotter-
kdrna och dottercell. Resultatet blir celler som en-
dast innehéller en representant for varje kromnsom-
par. Frén dessa celler bildas sedan gameterna som
alltsa &r haploida.
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Den halvering av den dubbla kromosomuppsé&ttningen
som sker under meiosen tillgdr sd att kromosomerna

i varje par fordelas slumpmidssigt till dotterceller-
na. Kromosomerna fran for&ldrarna kommer darfdr att
omkombineras till ndsta generation.

Vid meiosen byter vanligtvis homologa kromosomer som
parat sig ockséd segment med varandra. Detta kallas
Overkorsning eller crossing over och rdknas ocksa

in under begreppet omkombination. Det &r i allmdn-
het p& dylikt utbyte av genmaterial vid meiosen som
man syftar ndr man anvdnder denna term.

En plotslig kemisk eller strukturell férdndring av
generna eller kromosomerna som ej beror pd omkombi-
nation av gener kan intrdffa. S&dana fordndringar
eller mutationer utgdr materialet f&r evolutionen

i de fall dessa fordndringar ndr kdnscellerna och
ddrmed kan fodras vidare till ndsta generation. Mu-
tationer kan dven framkallas med fysiska (exempel-
vis stralning) och kemiska medel.

Flertalet mutationer &r menliga eller vdrdel&dsa for
individen och arten. De elimineras genom vad som
brukar kallas det naturliga urvalet. Detta soérjer
ocksa for att de fdr individen och grupper av in-
divider positiva eller dndamdlsenligt mutationer-
na behdlls och befdsts, varigenom artens utveckling
befordras. Mutation, omkombination och det naturli-
ga urvalet dr de mekanismer som ligger bakom den
biologiska variationen och artrikedomen.

Mutationer och omkombinationer trdffar ytterst ge-
nerna, d v s segment i DNA-molekylen, och &drvs.

D& man sdger att DNA &r en drftlighetsmolekyl och
kallar generna f&r arvsanlag undanskyms emellertid
det viktiga forh&llandet att DNA-molekylen och dess
gener visserligen representerar artens minnesbank
men att uppgifterna inte stannar vid att fdra dess
data vidare fran generation till generation utan att
generna ocksd har till uppgift att av en zygot bygga
upp en ny individ och att sédtta alla ©vriga hand-
lingsprogrem i verket. Ord som drftlighetsmolekyl
och arvsanlag formedlar en alltfdér ensidig bild av
DNA-molekylen och dess gener.
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2.3 DNA OCH PROTEINSYNTESEN

I syntesen eller framstdllningen av ett visst pro-
tein deltar en bestdmd gen i cellkdrnans DNA samt
ribosomerna, vilka d8r RNA-rika korn som finns i
cytoplasman. Genen ifrdga styr inte proteinsyntesen
i ribosomerna direkt. I stdllet &dr det en speciell
RNA som tjédnstgdr som budbdrare mellan DNA och ribo-
somerna.

Det program som finns kodat i den aktuella genen
omskrivs (transkriberas) i RNA-form. Endast den ena
nukleotidkedjan i DNA deltar i denna process. Valet
av kedja &r utomordentligt viktigt eftersom baser-
nas ordningsfdljd ju inte ar densamma i de bada ked-
jorna. Felaktigt val av DNA-kedja skulle ge RNA fel-
aktiya instruktioner att Overfdra till ribosomerna
ddr proteinframstdllningen sker och ddrmed ge cellen
fel proteiner. Mekanismen bakom kedjevalet &r okdnd.
Den DNA-kedja som inte deltar i transkriptionen an-
tas ndrmast ha till uppgift att finnas till hands
for replikation av DNA och reparation av brott och
skador.

Transkriptionen omfattar endast den del av DNA-ked-
jan som innehdller det program som behdvs f6r &nda-
mdlet. Vilka aminosyror som skall infogas i ett pro-
tein och i vilken ordning det skall ske bestadms av
genens kodoner. Till programmet f&r framstdllning

av ett protein hdr inte bara kodonerna f&r valet och
ordningsfodljden av aminosyrorna utan adven informa-
tionssekvenser som anger ndr framstdllningen skall
bdrja och sluta och f&r vad som i &vrigt behdvs for
att genomfdra syntesen.

RNA upptrdder i olika former. Det RNA som fdrmedlar
ett proteinprogram fradn DNA till ribosomerna kallas
budbdrar-RNA (eng messenger RNA eller mRNA). Det
RNA som hdmtar upp de aminosyror som finns prefab-
ricerade i cellens cytoplasma och f&r dem till ri-
bosomerna f&r proteinsyntesen kallas transport-RNA
(eng transfer RNA, tRNA). I syntesarbetet medverkar
ocksa ett flertal enzymer. Det 3r t ex ett enzym och
inte tRNA som sdker upp och kdnner igen de rdtta
aminosyrorna och kopplar dem till tRNA f6r vidare
transport till ribosomerna. Hastigheten och nog-
grannheten 1 proteinsyntesen beror dirfdr till stor
del pa hur effektivt detta enzym verkar.
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Om ett bastecken dndras i en av en gens kodoner
eller basernas ordningsfoljd d&ndras genom mutatio-
ner fortplantas &dndringen via mRNA till protein-
bildningen och leder till att en annan aminosyra
eller ingen aminosyra alls kommer in p& viss plats
i den fabricerade proteinmolekylen. Detta i sin
tur yttrar sig i regel i att proteinet inte funge-
rar som forut och i en dndrad egenskap hos cellen.
Mi&nga ginger innebdr sadana mutationer att den nya
programtexten blir omdjlig f&r ribosomerna att sdt-
ta 1 verket med svara stdrningar i cellens aktivi-
teter och stundom d&dlighet som f&ljd. Bildningen
av protein betecknar slutfasen n&dr det gdller att
sdtta DNA:s proteinprogram i verket. Eftersom pro-
teinsammansdttningen dr avgdrande for den levande
organismens egenskaper,struktur och funktioner &r
kunskaper om fdrloppet DNA-RNA-Protein av grund-
ldggande biologisk betydelse.

2.4 OVERFORING AV DNA HOS BAKTERIER OCH VIRUS

Bakterier och virus ar sdrskilt vdl lampade {Or
undersdkningar av geners byggnad och egenskaper. De
dr ldttare att hantera 1 laboratoriet &an vaxter och
djur. De fbrbkar sig mycket hastigt vilket godr att
fordndringar i generna snabbt kommer till uttryck
och att stora mdngder undersdkningsmaterial 1ldtt
blir tillgdngligt. Det f&érhdllandet att de har en
enda kromosom (och inte en dubbel uppsdttning som
hos flercelliga organismer) gdr att foérd&ndring i
generna direkt dterverkar pd cellens egenskaper och
inte d6ljs av den andra kromosomen. Hartill kommer
att bakterier och virus anvidnder sig av speciella
metoder fOr Sverfdring av DNA, vilka kan utnyttjas
inom hybrid-DNA-tekniken.

Inom klassen bakterier (Bacteria) finns ett fler-
tal ordningar och inom dem olika familjer. En fa-
milj (Bacillaceae) rymmer de stavformiga "baciller-
na". En del av dessa, t ex Bacillus subtilis, ar
talrika i jord, ddr de medverkar i nedbrytningen

av organiskt material,en del ar patogena t ex stel-
krampsbacitlen. Till en annan familj (Enterobacte-
riaceae) hor den vanliga tarmbakterien, E.coli.

Bakterier kan ha gener som bar pa motst&ndskraft
mot antibiotika. Plasmider innehaller delar av den
informationen.

44
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e kan vidare ha cgenskapen att dverfdras fran en
pakteris till on annan, om bakterioerna kommer i
kentakt med varandra. Det sker genom ett fOrlopp
som kan liknas vid en dockning. En enzym tar hal
pd cellviggarna vid kontaktstidllet och de tva bak-
toricrna férbinds med varandra genom en tunnel.
Plasmiden klipps av sa att den bildar en trad vil-
ken direfter via tunneln férfiyttar

siyg  Over till den andra bakterien, didr den dter-
tar sin urspriungliga cirkuldra form. Forbindelsen
meltlan de tva cellerna bryts sedan. Den mottagande
haktaericcellen innehdller nu sitt ursprungliga DNA
pius det frammande DNA som tagit sig in. Om detta
DNA accepteras av cellen, sa har den fatt nagon
2ller nidgra nya egenskaper som den tidigare sakna-~
de och dessa gar sedan i arv. Innehdll plasmiden
exempelvis gener som ger resistens mot ett visst
antiviotikum visar det sig genom att den mottagande
barterions avkomma kan vixa pd substrat som inne-
halicr detta antibiotikwn,

Vissa plasmider kan dra med sig en blt av den egna
baktericcellens kromosom-DNA till den andra bakte-
rien. Den Sverfdrda biten kromosom-DNA kan da byg-
gas in 1 mottagarens kromosom-DNA. Ocksa plasmidens
DNA kan byggas in i1 mottagarens kromosom-DNA. Over-
foringen av kromosom-DNA har vissa likheter med be-
fruktning och bakterierna kallas i detta sammanhang
fér han- och hon-celler.

Nar DNA dverfdrs fradn en bakterie till en annan
sdys bakterierna konjugera. Plasmider som kan for-
flytta sig Sver till en annan bakterie kallas kon-
Jugativa. En plasmid kan fdrlora denna egenskap ge-
nom mutation och bli nonkonjugativ.

Viltken roll plasmiddverfdringen har spelat i1 bak-
teriernas utveckling dr okd3nt. De vanliga bakteri-
erna har cmellertid forblivit sd intakta dver det
enorma antal bakteriegenerationer som existerat se-
dan man bdrjade studera dem vetenskapligt att det

let+ till antagandet att denna fdreteelse knappast
*an ha spelat ndgon avgdrande roll i deras utveckling.

DA en bakterie uppldses och ddr frigdrs fragment
fran dess DNA till den omgivande miljdn. Under vis-
sa betingelser kan dessa DNA-fragment och ddrmed
genmaterial tas om hand av en annan bakterie och
bvggas in i dess DNA. Ndr detta sedan replikeras,
bildas celler som innehaller den frdmmande genen.
Aven gener fran andra organismer &n bakterier kan
i detta sdtt inkorporeras i bakterie-DNA. Detta
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kallas transfermation.

Ett virus bestdr av en DNA-molekyl eller en RNA-

molekyl inslagen i ett proteinhdlje (kapsid). H81-
jet skiftar L utseende med virustypen. Virus dr pa-
rasiter pa bakterier och andra organismers celler.

I Jdet forra fallet kallas de bakterjiofager eller ba-
ra fager. PA E,coli kan flera olika fager parasitera.
En av dem heter lambda. Proteinhdljet hos denna

har bide till formen och funktionen pdtagliga lik-
heter med en injektionsspruta men en sddan av stor-
leken ett par tiotusendels mm, Nukleinsyran hos
lambda dr DNA.

Virus miste ta sig in i en levande cell for att kun-
na fordka sig. Det saxnar ndmligen egna ribosomer
och kan Jddrfdr inte sjdlv tillverka sitt protein-
holje coch sina enzymer. En bakteriofag av lambda-
typ gor med hjdlp av ett enzym hal i bakterievig-
gen och injicerar genom detta sitt DNA. Detta stdng-
er av bakteriens eget syntesmaskineri, som nu ut-
nyttjas f6r syntes av nya viruspartiklar. Virus-DNA
replikeras snabbt i ett stort antal kopior. mRNA
tillverkas och ger bakteriens ribosomer instruktion
om tillverkning av de proteiner som skall ingd i
kapsiden och av det cellvidggsnedbrytande enzym

som fagen behbver. Proteinerna sammanfogas till kap-
sider och dessa laddas med kopior av virus-DNA.

Ndr ett stort antal nya lambda-fager ligger fardi-
ga i bakteriekroppen spricker cellvidggen upp och
fagerna frigdérs for infektion av nya colibakterier

(lysis).

Sjdlva infektionsforloppet ger inte bara upphov till
nya fager. Virus-DNA-molekylerna kan innan de kaps-
las in byta gener med varandra (omkombineras). Dar-
for dr de fager som ldmnar bakteriecellen inte all-
tid identiska med den eller dem som infekterade cellen.
Virus-DNA kan ocksa fdradndras genom mutationer.
Ibland hinder det- med en frekvens mindre &n 1 pa
miljonen - att gener fran bakteriens kromosom-DNA
kommer in 1 kapsiden istdllet for eller tillsammans
med virus-DNA. En fag med sadan DNA-laddning funge-
rar daligt men lyckas ibland injicera sina bakterie-
gener i1 en annan bakterie. Genmaterialet inlemmas

d4 i mottagarens kromosom-DNA. En sadan overfdring
av bakteriegener kallas transduktion.

Virus-DNA kan i likhet med plasmid-DNA inkorporeras
i bakteriekromosom-DNA och &drvas av de bakteriecel-
ler som uppkommer genom delning av bakeriecellen i
fridga. Detta inbyggda virus-DNA kallas profag och
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bakterierna som bidr det sdgs vara lysogena. Profa-
gen kan £8rhalla sig passiv och lidnge vara ofarlig
£Or att platsligt - om de yttre betingelserna dndras
- frigdra sig fran bakterie-kromosom-DNA, ta Over
styrningen av cellen, fdrdka sig och slutligen
sprdnga (lysera) bakterien. Inte utan skdl har pro-
fagen liknats vid en helvetesmaskin inplacerad i
bakteriekroppen. Profagen kan dock uttrycka dven
annan information i bakteriecellen. Exempelvis sker
bildningen av difteritoxin p&d grundval av informa-
tion fr&n en bakteriofag, som infekterat difteri-
bakterien.

2.5 HYBRID-DNA-TEKNIKEN

Bakterier, bland dem E.coli, har utvecklat ett spe-
ciellt fdrsvar mot virusangrepp. De framstdller

helt enkelt ett enzym som sdnderdelar (klipper)
virus—-DNA i bitar som sedan kan oskadliggdras. Upp-
tdckten av dessa enzymer gav forklaringen till var-
f6r fager som sSkte sig till vissa stammar av E.coli
blev hdmmade (eng restricted) i sin tillvdxt. Enzy-
merna fick beteckningen restriktionsenzymer. Ett
hundratal d4r numera kdnda och isolerade. Ett res-
triktionsenzym kan kidnna igen och uppstka en viss
for enzymet specifik sekvens om 4 - 10 baser i en
nukleotidkedja. Diar gbrs sedan klippet. Ett restrik-
tionsenzym skulle kunna bli fdr&dande f&r den egna
DNA-molekylen. Denna har emellertid utvecklat en
metod att skydda sig. Den blockerar de stédllen péa
sig sjdlv som ligger 1 farozonen.

Ett av restriktionsenzymerna (ECo R1l) uppsOker en
sekvens om fyra nukleotider i DNA-molekylen, vilken
dterkommer med ojdmna mellanrum och dterges i fig_4.
Kedjorna klipps da inte rakt av utan den ena blir
nagot ldngre dn den andra. Det uppstdr s k komple-
mentdra dndstycken. Dessa har stor bendgenhet att
till sig binda nya nukleotider enligt reglerna for
basparning. Man talar om "sticky ends", klibbiga
indar, kardborreband o 4 fér att &skadliggdra detta
férhallande. Komplementdrmodellen anvdnds i hybrid-
DNA-tekniken f8r att foga in ett fradmmande DNA-
segment 1 en befintlig DNA-molekyl. En sadan infog-
ning krdver dock medverkan av ytterligare ett enzym
bendmnt ligas. Dess naturliga uppgift &r att laga
brott som uppkommer i DNA-molekylen. Ligas verkar
pé sjdlva skelettet i DNA-molekylen, d v s kemiskt
pa bindningarna mellan fosfat och socker.
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Behandling med restriktionsenzym
(ECO R1)

Fig. 4. Restriktionsensy men kanner igen vissa lagen pd DN A-molekyvlen och klipper dédr av den. Ett enzym (ECOR ) iden-
tifiecrar den symmetri som dskadhiggors i figuren om man utgdr frdn mitten. Khppen girs melian G och A vilket resulterar i
sk komplementara andstyeken som sedan kan anviindas vid infogning av frimmande DN A-segment.
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Vid tilld@mpning av hybrid-DNA~-tekniken behdvs tre
medverkande, ndmligen en givare, en bdrare (vektor)
och en vdard (mottagare). Det som ges, bdrs och mot-
tas &r DNA-segment. Givare kan 1 princip vilken
organism som helst vara. Som bdrare (vektorer) kan
anvdndas plasmid-DNA eller virus-DNA. I det senare
fallet anvdnds ofta beteckningen vektor f6r hela vi-
ruspartikeln d v s for kapsid + DNA. Vektorbegrep-
pet dr darfdr inte alltid entydigt.

Ndr plasmid-DNA och bakteriofag-DNA anvidnds som vek-
torer dr en bakteriecell vdrd. Oftast anvdnds en
forsvagad stam av E.coli bendmnd K 12. Anvdnds cel-
ler i cellkultur som mottagare &r virus-DNA den enda
mojliga vektorn.

Hybrid-DNA-tekniken innebdr i korthet fdljande
(£ig_5) .

1. DNA isoleras fran givarorganismen och sdnder-
delas (klipps) med hjdlp av ett eller flera restrik-
tionsenzymer. En bakteries plasmid-DNA eller ett
virus-DNA isoleras och klipps med samma enzym el-
ler delas pa fysikalisk vdg, exempelvis med ultra-
ljud.

2. Segment som erhdllits vid klippningen av giva-
rens DNA sammanfogas in vitro, d v s i provrdr eller
liknande, genom ligas med det klippta plasmid-DNA
eller virus-DNA och bildar da tillsammans med det-
ta vad man kallar hybrid-DNA.

3. Vektorns DNA som nu dr hybrid-DNA infdrs i den
cell som utvalts som vardcell.

4. I viérdcellen fordkas hybrid-DNA genom replika-
tion. Ndr vektorn dr en plasmid kan forSkningen ske
antingen i anslutning till bakteriecellens delning,
varvid hybrid-DNA distribueras till dottercellerna,
eller sjalvstdndigt i bakteriecellen och dar ge upp-
hov till ndgot tusental kopior. Celler som uppkom-
mer genom delning av en och samma ursprungscell ar
identiskt lika och bildar vad man kallar en klon.
Hybrid-DNA-tekniken ger stora upplagor av identiskt
lika hybrid-DNA. Den innebdr alltsd en kloning av
molekyler eller molekylfragment (molekyldr kloning).

S. Under vissa fdrutsdttningar kan de frammande
generna i hybrid-DNA omsé&tta sina proteinprogram i
bakteriecellen (genexpression). HArfdr krdvs da

bl a att cellens ribosomer, enzymuppsdttning och

4 Riksdagen 1979/80. 1 saml. Nr 10
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maskineri i &vrigt svarar pd genernas programsigna-
ler. Om allt klaffar kommer bakteriecellerna att
arbeta som fabriker for proteinframstdllning.

Av sdrskilt intresse for forskningen dr att isolera
en enskild gen och identifiera dess funktioner. Ett
par alternativa tillvidgagangssdtt finns.

1. Man s&nderdelar allt DNA frdn en givarorganism
utan urskillning med hjdlp av restriktionsenzym.
Ndr fOrsok gdrs pid detta sdtt talar man om shotgun-
f6rsck, hagelbdssefdrsdk. Sadana svdrmklipp pa en
ddggdjurscells DNA ger hundratusentals DNA-segment
som kan sammanfogas med en vektors DNA. Av l&attfor-
stdeliga skdl kan dock endast en slumpvis utvald
del av alla dessa tas om hand. I odlingar kan bak-
teriekulturer med olika hybrid-DNA identifieras,
isoleras och klonas. I sdlunda renframst&dllt hybrid-
DNA kan sedan nukleotidernas ordningsfd&ljd utrdnas
med olika metoder. P& detta sidtt erhdlls en samling
gener vilkas kemiska sammansdttning &r kdnd. Under-
s6kningen kan sedan ga vidare genom nya fdrsdk till
utrénande ocksd av dessa geners funktioner.

vid shotgunfdrséken bildas ett mycket stort antal
hybrid-DNA-molekyler med okdnda egenskaper. De kan
innehdlla t ex profager eller toxinbildande (gift-
bildande) gener. Dessa var kanske under kontroll i
givarcellen genom andra gener men vid overfdringen
till vektor-DNA kan kontrollen ha gatt forlorad och
deras latenta egenskaper komma till uttryck.

2. Chansen att via shotgunférsdk hitta en bestamd
gen, exempelvis den som innehdller koden f&r insu-
linproduktionen hos mdnniskan, kan vara fdrsvinnan-
de liten med hdnsyn till det oerhdrt stora antal
gener som DNA-molekylen hos mdnniskan innehéaller.
Andra metoder miste darfdr tillgripas om ndgon ut-
sikt till framgidng skall finnas. Organ som produ-
cerar stora mdngder av ett visst protein, t ex
bukspottkdrteln som ger insulin, d4r i sina celler
rikligt forsedda med mRNA som innehé&ller koderna
fér det ifrédgavarande proteinet. Med hjilp av ett
enzym (omvant transkriptas) kan man baklédnges fran
mRNA f& fram motsvarande DNA-koder. P3 detta sidtt
skulle man kunna f4 fram DNA-koderna (=genen) for
insulin,

3. Det dr numera ocksa mdjligt att i laboratoriet
pad konstlad vdg bygga en funktionsduglig gen. HAven
denna vdg dr m&jlig for framstdllning t ex av insu-
lin. Man kdnner nimligen insulinets kemiska struk-
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tur och ddrmed de aminosyror som ingar och ordnings-
féljden mellan dem. Kodonerna 4dr ddrmed givna och
kan syntetiseras till nukleotidstrdngar i labora-
toriet f6r att sedan overfdras till ldmplig vektor
och vard.

En plasmid dr en mycket liten del av colibakteri-
ens totala DNA-innehdll, som ber&dknas till ca 5
milj nukleotider. Den del av plasmiden som utgdrs
av givar-DNA dr ca 1 000 - 10 000 nukleotider. Det
motsvarar ca 0,2 - 2 o/oo av hela DNA-innehallet.
Man kan jdmfdra det senare med ett magnetband pa
lo m i vilket fogas in en bit pd 2 - 20 mm fran
ett.annat band. Liknande jamfdrelse kan godras i
fridga om hybrid-DNA i en virusvektor.

En hybrid &4r i biologisk mening varje individ som
uppkommer ur en zygot. Hybriden &r m a o en kors-
ningsprodukt som bestdr av lika delar DNA fran gi-
vare och mottagare. Beteckningen hybrid-organism

pa den mottagande coli-bakterien hos vilken givar-
andelen av DNA kan rdknas i promille dr mot den
bakgrunden inadekvat. Den f8r&dndring det &r fraga
om hos den mottagande bakterien dr i sjdlva verket
an mutation, d v s en fdrdndring av geninnehdllet,
framkallad genom infogning av frdmmande nukleotid-
sekvenser. Aven beteckningen hybrid-DNA dr mindre
lyckad. Det engelska uttrycket recombinant (omkom-
binerad) DNA dr mer trdffande men mi3ste dd skiljas
frin den omkombination av kromosomer och gener som
sker vid meiosen. Hdrtill kommer att inte bara DNA
utan dven RNA kan ingi. Med hybrid-DNA-tekniken géar
det inte att framstdlla hybrider i biologisk mening.
Tekniken gar i stdllet ut pa att dela upp det DNA
som finns hos en redan existerande hybrid som ju
givarens DNA egentligen &r, i segment, nukleotid-
stycken eller gener, och inlemma dessa i en DNA-
miljd didr de normalt inte hdr hemma och annars inte
skullé komma i kontakt med.
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2.6 TILLAMPNINGSOMRADEN FOR HYBRID-DNA-TEKNIKEN
2.6.1 BIOLOGISK GRUNDFORSKNING

Den grundldggande genetiken och angradnsande vetenska-
per arbetar med genernas struktur och funktion. En
svérighet har varit att isolera bestidmda gener och
f& fram dem i tillrdckligt stora mdngder £0r ana-
lys. Hybrid-DNA-tekniken kan fdrbdttra mojligheter-
na avsevdrt i detta avseende. En bestdmd gen kan

nu forhadllandevis enkelt massframstdllas i identiskt
lika exemplar. Ddrtill kommer att en bestdmd gen med
hybrid-DNA-teknikens hjdlp kan testas med avseende

t ex péd sitt program for proteinsyntes och for reg-
lering och kontroll av cellfunktioner. Bada dessa
férhdllanden Oppnar helt nya mdjligheter att stude-
ra generna och deras program hos olika organismer.
De fdérhdllandevis enkla genomen hos virus och bak-
terier har hittills med framgang studerats med me-
toder av annat slag. Den nya tekniken innebdr dock
en betydande effektivisering av analysarbetet.

Generna hos vdxter och djur &r samlade i kromosomer-
na i cellkdrnan. Genetiskt material finns i ringa
mangd dven 1 cytoplasman. Kromosomernas komplicera-
de struktur har hittills trotsat alla forsdk att ta
ut enskilda gener fo&r detaljanalys utanfdr organis-
men. Restriktionsenzymerna gor det méjligt att klip-
pa upp kromosomerna och frigdra och isoclera enskil-
da gener f&r sddan analys. Det gdller dven generna

i cytoplasman.

Tekniken ger en nyckel till att studera olika orga-
nismers genetiska program och koder och dédrmed till
férstidelsen av de grundldggande livsprocesserna.
Dess betydelse dr given inom de vetenskaper som
studerar dessa, exempelvis molekyldr genetik, mik-
robiologisk genetik, virclogi, bakterijiologi, bio-
kemi, cellbiologi, histologi, embryologi och immuno-
logi.

2.6.2 TILLAMPAD BIOLOGISK FORSKNING

Hybrid-DNA~-tekniken kan forvéntas fa tilldmpningar
i huvudsak inom medicin, veterindrmedicin, husdjurs-
férddling och vaxtfdréddling.
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2.6.3 TTLLAMPAD MEDICINSK FORSKNING

Det dr for narvarande inte m&jligt att ge nagon me-
ra tdckande bild av hybrid-DNA-teknikens mdjliga
anvdndning inom tillampad medicinsk forskning. Ne-
dan ges nagra exempel dir den pd& lang eller mycket
lang sikt torde ha en stor utvecklingspotential.
Exemplen grundar sig pa att tekniken &r inriktad

pa foreteelser som rdr

gener

bakterier och virus

proteinsyntes

och att den ddrvid kan f& anvdndning inom de delar
av tilldmpad medicinsk forskning som sysslar med
genetiska sjukdomar

infektionssjukdomar

vissa Ovriga sjukdomar som troligen orsakas av
brister i kontroll- och reglersystem (t ex diabetes
och cancer), immunologiska sjukdomar m fl.

Ddrtill kommer teknikens anvdndning inom l&kemedels-
forskningen.

Arftliga eller genetiska sjukdomar uppgdr f n till
ca 2 000. Omkring 5 % av alla barn som fdds idag
har en sjukdom, defekt eller utvecklingsstdrning
som helt eller delvis orsakas av genetiska faktorer.
De genetiska sjukdomarna utgdr ett stort kvalita-
tivt och kvantitavit medicinskt probtem.

Normalt forknippar man med drftlig sjukdom en be-

stémd genetisk defekt sum yttrar sig redan hos det
ny{ddda parnet. Den kan bestd i avvikelser i kromo-
somtal (vid mongolism her vederhirandec 47 kromoso-
mer 1 stailet f&r 46), ;i stiukturclla kromosomfor-

dndringa~ av olika slag eiler i att en eller flera
gener inte fungers: som de skall ( t ex vissa pblad
sjukdomar) . Det finns emcilertid drftligt bhetinga-
de sjukdomszr som utldses FfOrst senare i livet. Den

genetiska bakgrunden har endast kunnat beskriivas 1
detalj i en del av alla ¢ sjukdomar som man vet
orsakas av genctiska fakiorer. Ett exempel pa sjuk-
domar vilkas orsaker dnnu inte &r klarlagda dr de
s k HLA-anknuta sjukdcmarna.

I vissa fall har man kunnat visa att den drftliga
defekten hidrrdr fran enkla mutationer i gener som
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innehdller koden f8r vissa enzymer eller andra pro-
teiner. Till denna typ av sjukdomar hér de s k tha-
lassdmierna. De dr blodsjukdomar som fdrekommer
framfdr allt hos befolkningen i medelhavsomradet.
De medfdr uppldsning av blodkropparna och leder
till déden. Orsaken dr att fel uppstatt vid synte-
sen av det protein som utgdr blodfdrgdmnet (hemo-
globin) . Hemoglobin bestar av aminosyrekedjor av
tvad slag, s k alfa- och betaglobiner. En form av
sjukdomen beror pd att beta~globin inte framsté&llts
trots att en normal gen f6r beta-globin finns. Na-
got hinder har uppstdtt vid framstdllningen av m-
RNA eller vid dess &versdttning till beta-globin.
Hybrid-DNA-tekniken, som g8r det m&jligt att detalj-
studera enskilda gener och syntesfdrlopp skulle
kunna ge kunskaper om den molekyldra bakgrunden
till sjukdomar som denna. Forst didrmed skapas f&r-
utsdttningar f6r adekvat behandling av sjukdomen

i fraga.

Mdnniskans kromosompar nr 6 innehdller gener som
ger Okad risk f&r att utveckla vissa sjukdomar. Det
omrdde av de bdda kromosomerna som innehaller des-
sa gener benadmns HLA (Human Leucocyte antigens
group A). Listan 8ver sjukdomar som har anknytning
till HLA-regionen dr l&ng och innehadller bl a reu-
matologiska, dermatologiska och neurologiska sjuk-
domar. Som exempel kan nidmnas ledgangsreumatism,
psoriasis, tidigt debuterande insulinkrdvande dia-
betes och multipel skleros. Utl&sningen av dessa
sjukdomar skulle t ex kunna f&6lja pa virus- eller
bakterieinfektioner.

Genom ett detaljerat studium av enskilda gener i
kromosom nr 6 - och ev samverkande gener p& andra
stdllen i genomet - Oppnas mdjligheter att kartlag-
ga mekanismerna bakom dessa och andra sjukdomar.
Ddrigenom Okar fOrutsdttningarna f8r en framgdngs-
rik behandling dven av denna grupp av drftliga
sjukdomar.

Kartldggning av generna hos patogena virus och bak-
terier ger bdttre m&jlighet till f&rstidelse av bak-
terie- och virussjukdomars uppkomst och ddrmed till
bekdmpning av de sjukdomar som de ger upphov till.

Analyser av mekanismerna bakom antibiotikaresisten-
sen bSr ge liknande mdjligheter.
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Hybrid-DNA-tekniken kan innebdra en metod att under
betydligt mera riskfria f6rhallanden &n f&r ndrvar-
ande studera biologin hos hdgpatogena virus.

Manga sjukdomar, exempelvis vissa former av diabetes
och cancer kan bero pd brister i de mekanismer som
styr och kontrollerar proteinsyntesen. Detta torde
dven gélla olika former av missbildningar. Den me-
dicinska forskningen p& dessa omrdden har i hybrid-
DNA-tekniken en metod med stora utvecklingsmdjlig-
heter.

Hos ryggradsdjuren inkl mdnniskan finns skyddsmeka-
nismer mot frdmmande d v s icke-kroppsegna &dmnen.
Det dr mekanismerna f&6r immunitet, ibland kallade
immunreaktioner eller immunforsvar, genom vilka
kroppen sdker oskadliggdra allt som den uppfattar
som frdmmande, det ma komma utifrdn miljon eller
inifran den sjdlv. Det frimmande dmnet eller struk-
turen (antigenen) utldser bildningen av ett speci-
ellt protein (antikropp) som oskadliggdr antigenen
ifrdga. De s k gammaglobulinerna dr exempel pa& anti-
kroppar. Fel eller misstag kan uppsta i immunreak-
tionerna och ge obehagliga eller &desdigra fdljder
for individen. Overkdnslighetsreaktioner (allergi-
er) och autoimmunitet (reaktion riktad mot kroppens
egna vdvnader) dr exempel hdrpa.

Hybrid-DNA-tekniken kan innebdra en verksam metod
f6r detaljstudier av hur antikroppsbildning och anti-
genbildning sker.

For ldkemedelsforskningen kan tekniken erbjuda m&j-—
ligheter bl a till framst&llning av substanser (en-
zymer, hormoner, antikroppar etc) som kroppen sjdlv
producerar men i mycket smd mingder och som darfor
f n &r svara att isolera och testa med avseende pa
sina fysiologiska verkningar. De &r ofta dessutom
alltfdr komplicerade i sin kemiska struktur f8r att
kunna syntetiseras i laboratoriet.
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2.6.4 INDUSTRIELL TILLEMPNING AV FORSKNINGSRESULTATEN

Hybrid-DNA-tekniken rymmer mojligheter att i indu-
striell skala framst&lla l&dkemedel och andra sub-
stanser av farmakologisk och medicinsk betydelse.
Fabriker i vilka l&ttodlade mikroorganismer av oli-
ka slag producerar enzymer, hormoner, vacciner, an-
tikroppar, antibiotika och andra substanser kan ge
billiga och f&r den médnskliga organismen skr&dddar-
sydda produkter. Exploateringen av tekniken har re-
dan bdrjat och en intensiv utveckling kan fdrutses.
Som exempel kan nadmnas framstdllningen av somatos-
tatin och insulin, ddr tillverkning i industriell
skala tycks kunna realiseras inom en ndra framtid.

Somatostatin &r ett hormon som i mycket smé& mdngder
bildas i mellanhjdrnan. Det dr uppbyggt av 14 amino-
syror och har stor spridning i organismen. &mnet
verkar hdmma sekretionen av bl a insulin och vissa
andra hormoner. En amerikansk firma (Genentech) har
1 samarbete med vetenskapliga institutioner utveck-
lat tekniken f6r framstdllning av somatostatin.

Den bygger p& att de gener som innehdller kodonerna
for de aktuella aminosyrorna framstdlls pa kemisk
vdg i laboratoriet, d v s utan att anlita levande
material. Med hybrid-DNA-teknikens hjdlp infdrs de
syntetiska generna i vdrdbakterier och uttrycker
sig ddr i produktion av &mnet ifrdga. Bakterierna
kan litt fdrdkas fdr att ge ®nskad storlek p& pro-
duktionen. F n &dr fdrbrukningen liten eftersom &dm-
net frdmst anvdnds i forskningen f&r att utrdna
dess biologiska uppgifter. Forst sedan de medicins-
ka experimenten och utprovningarna &r klara kan
substansens ev anvdndning som ldkemedel och dess
tillverkning i ldkemedelsindustrin bli aktuell.

Insulin &dr ett hormon som produceras av speciella
celler i bukspottkdrteln. Bristande produktion av
aktivt insulin medfdr sockersjuka (diabetes).

Insulinmolekylen innehdller frdn bdrjan fyra delar,
ndmligen en s k presektion samt A-, B- och C-kedja.
FOr att hormonet skall bli aktivt maste presektio-
nen och C-kedjan avlidgsnas. Kvar &r d4a4 A- och B-
kedjan som bestAr av 20 resp 35 aminosyror. De bada
kedjorna halls samman av svavelbryggor (-S-S-bind-
ningar) .
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Lidkemedlet insulin tillverkas f n av extrakt fréan
bukspottkdrtlar fran bl a n&tkreatur och svin. Till
nackdelarna med detta insulin brukar bl a rdknas att
det inte 4r helt identiskt med mdnniskans eget och
att tillgdngen &dr begrdnsad. Dessa nackdelar skulle
man komma ifran om insulin kunde tillverkas industri-
ellt med hybrid-DNA-teknikens hjdlp. Stora insat-
ser har gjorts frdmst i USA fOr att i detta syfte
utveckla tekniken. Hven i detta fall syns det vara
det amerikanska bolaget Genentech som kommit l&ngst.
Enligt rapporter (bl a New Scientist 28 sept 1978)
har forskarna dar lyckats framst&lla insulin.

Tillvdgagangssdttet tycks ha varit fdljande. Synte-
sen av presektionen och C-kedjan har slopats. I
stdllet har man inriktat sig pa A- och B-kedjan.
Eftersom aminosyrorna och deras turordning i kedjor-
na &dr kédnda vet man vilka kodoner som behdvs i DNA
for att ge dessa strukturer. Dessa kodoner har syn-
tetiserats. Det uppges ha tagit forskarlaget tva
manader for att gdra genen f6r A-kedjan och tre
manader for B-kedjan.

De bada konstgjorda generna Sverfdrdes diarefter
till var sina plasmider och kopplades didr till den
gen (lactos-operonet) som egentligen reglerar syn-
tesen av vissa enzym som bakterien behdver f&r att
kunna tillgddogdra sig mjdlksocker (lactos) som n3-
ring. Plasmiderna O6verfdrdes till vardbakterier, en
kultur f6r framstdllning av A-kedjor och en f&6r B-
kedjor. Lactos-operonet startar syntesen av m-RNA
f6r A-resp B-kedjan ndar lactos tillsdtts bakterier-
nas ndringssubstrat. A- och B-kedjor tillverkas se-
dan i princip s& ldnge som det finns lactos i sub-
stratet.

Samtidigt med de bada kedjorna bildas ockséd ett en-
zym (betaglucosidas) vars gen normalt ligger vid
lac-operonet. A- och B-kedjan har darfdr denna en-
zymmolekyl pdhakad. F8r att l&ttare kunna spjdlka
av den fran aminosyrekedjorna har forskarna mellan
resp kedja och enzymmolekylen stoppat in koden for
aminosyran methionin. A- och B-kedjorna innehdller
ddrfdr methionin + enzymet. Genom en relativt en-
kel process kan A- och B-kedjorna sedan erhallas

i ren form.

Diarefter Aterstdr problemet att pa konstlad viag
utanfdr de biclogiska systemen med svavelbryggor
fdrena de tvad kedjorna till en verksam insulinmole-
kyl. Detta har visat sig vara svdrl&st, men en li-
ten miangd insulin (1 mg) har dock framstdllts.
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Nir bukspottkdrtelns celler framstdller insulin an-
vands C-kedjan f0r att &stadkomma den strukturering
av molekylen som dr noédvdndig fdr att svavelbryggor-
na skall komma pad rdtt plats. Tanken dr att i det
fortsatta arbetet f6lja naturens exempel och &ven
framstidlla C-kedjan och lata denna medverka i slut-
steget av insulinsyntesen.

En forskargrupp i Boston, USA har tacklat insulin-
problemet pd& ett annat s&dtt. Fran insulinproducer-
ande celler i bukspottkdrteln pad ratta har m--RNA
fér s k proinsulin (molekyl av A-, B- och C-kedjor)
isolerats. Med hjdlp av enzymet omvd@nt transkriptas
har motsvarande DNA-segment framstdllt. Dessa har
6verfdrts till E.coli X 12och visat sig fungera,

d v s framstdlla proinsulin. Detta tillvdgagdngs-
sdtt d4r i princip tillédmpligt &dven vid framstdll-
ning av humant insulin.

Nidr det gdller mbjliga framtida industriella till-
lampningar kan det ocks& ndmnas att en fransk fors-
kargrupp vid Pasteurinstitutet i Paris lyckats fram-
stdlla ett protein som liknar dgg-dggvita (ovalbumin)
med hjdlp av hybrid-DNA-teknik. Tillvdgagangssé&t-
tet har inneburit att m-RNA f£8r ovalbumin isolerats
fran dggledarna. Motsvarande DNA-segment har sedan
framstdllts pa i princip samma sdtt som betr insu-
lin.

2.6.5 MEDICINSK TILLAMPNING AV FORSKNINGSRESULTATEN

Diagnosen av drftliga sjukdomar kan grundas pid fle-
ra metoder. Avvikelser i kromosomernas antal, struk-
tur och beteende kan studeras i mikroskop efter lamp-
lig fdrgning av preparatet. Mongolism (47 kromosomer
i kroppscellerna i stdllet for 46) och Klinefelters
sjukdom (dar kdnskromoscmerna dr XXY stdllet f0r nor-
mala XY eller XX) &r exempel pad sadan diagnos.

Genom bladprov &dr det méjligt att bestdmma om en
person har anlag eller bendgenhet att utveckla na-
gon HLA-bunden sjukdom. Tekniken bygger p& att anti-
generna for de HIA-bundna sjukdomarna dr kdnda och
att den ev fOrekomsten av dessa antigen i personens
blod bestdms. Har personen ett sadant antigen &r
risken stdrre att vederbdrande skall drabbas av
sjukdomen ifraga dn om antigenet saknas.
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vid grava sjukdomstillstand som &dr knutna till HLA-
regionen och ddr bdraren redan som ung l&per stor
risk att bli svart invalidiserad kan fostervatten-
prov anvidndas for HLA-bestdmning. P& detta prov kan
sedan radgivning om ev abort grundas. Via foster-
vattenprov kan dven andra sjukdomar som inkluderar
genetiska defekter diagnosticeras.

Med hybrid-DNA-teknikens hjdlp torde analysen kunna
gbras mera detaljerad.

Det torde &dven bli betydligt enklare &n f6r ndrvar-
ande att gdra genkartor Over de kromosomer och de-
lar av kromosomer som dr sdte fOr genetiska sjuk-
domar.

Normala gener som &r bestdmda med avseende pd struk-
tur och funktion kan anvidndas som "standards" vid
jamfdrelse med defekta gener och ddrmed som diagnos-
tiska redskap.

Ett problem i diagnostiken av en stdrd eller brist-
ande genfunktion &r att bestdmma till vilken kromo-
som genen hdr. Genom cellfusion, konstgjord samman-
smédltning av celler frin tva givare till en s k hy-
bridcell, kan en sadan bestdmning gdras. Vissa hy-
bridceller visar ndmligen en tendens att f&rlora
kromosomer hdr de delar sig (mitos) och dessa f&r-
luster drabbar ofta endast kromosomer fran den ena
givaren. En hybridcell som bestar av en cell fréan
ritta och en fran minniska tenderar att f&rlora
humankromosomerna. Detta gdr det m&jligt att korre-
lera fdrlusten av en sadan kromosom med en felaktig
genprodukt. I idealfallet &terstar efter ett antal
delningar endast en humankromosom. Om den felaktiga
genprodukten (proteinet) fortfarande dr kvar i cell-
plasman finns den defekta genen i denna kromosom.
Med hybrid-DNA-teknik kan kromosomens gener sedan
detaljstuderas, och den fdrekommande defekten loka-
liseras och bestdmmas i molekyl&dra termer.

Potentialerna fo6r hybrid-DNA-tekniken vid diagnos av
drftliga sjukdomar dr stora och nya metoder kan for-
vintas bli utvecklade pé& grundval av denna teknik.

Aven betr andra sjukdomar &n de genetiska kan en for-
bdttrad diagnos och prognos bli mdéjlig genom de &ka-
de insikter i cellens funktioner och regleringsme-
kanismer pd molekyldr nivad som hybrid-DNA-tekniken
kan ge.
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Hybrid-DNA-tekniken Oppnar ocks&d méjlighet att kor-
rigera gendefekter. Ordet genterapi anvdnds i detta
sammanhang. Det innebdr att skadade gener hos en
individ, en zygot eller hos gameter ersidtts av nor-
mala.

Genterapin skulle kunna inriktas direkt pa den skada-
de vdvnaden. I vdvnadsodling dr det mdjligt att med
virus som vektorer fdra in nya och bestdmda gener.
Celler som inte haft ndgon fungerande gen f&r enzy-
met thymidinkinas har kunnat korrigeras p& detta
sdtt. Harifrdn dr steget emellertid langt till att
p& liknande sdtt fdra in normala gener direkt i den
levande kroppens vdvnader och organ. Detta anses
dock inte uteslutet, om man som vektor for sadana
gener kan utveckla ett virus som i forsta hand eller
enbart infekterar det organ eller den vdvnad som
lider av gendefekten ifraga.

En annan form av s k riktad genterapi dr att ta ut
den defekta vdvnaden (=cellerna) fran det drabbade
organet och med hybrid-DNA-teknikens hjdlp i de ut-
tagna cellerna inplantera korrekt genmaterial. Dar-
efter skulle de botade d v s genetiskt normala cel-
lerna kunna Aterinfdras i patienten.

Genterapin skulle kunna inriktas p& zygoten. Bgg
fran manniska kan tas ut frin dggledarna och be-
fruktas i provrdr foér att ddrefter inplanteras i

en livmoder. I "provrdrszygoten" finns teoretiskt
mdjligheter att piverka kromosomer och géner. I
praktiken torde emellertid ingrepp i det befrukta-
de dggets eller 1 gameternas kromosomer och deras
oerhdrt kdnsliga mekanismer med nuvarande tekniker
vara uteslutna om inte stdrningar eller blockering-
ar i embryonalutvecklingen skall uppsta. Tanken

att 1 zygoten med hybrid-DNA-teknikens hjdlp,

d v s genom virusinfektion ersdtta skadade gener
med normala, &dr d&arfor utomordentligt spekulativ.
For att genomfdra en genterapi av detta slag krdvs
inte bara en vektor som kan invadera &dgget utan att
skada det, den skall dessutom bland 7 miljarder

(7 x 109) nukleotider hitta rdtt p& den sekvens som
dr felaktig och byta ut denna mot den medfdrda nor-
mala. Svarigheterna blir manga ganger stdrre om
egenskaper, som betingas av flera gener i samverkan,
exempelvis intelligens och kroppsstyrka, skall pa-
verkas.
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I sammanhanget bdr dock ndmnas ett par andra tekni-
ker med vilkas hjdlp zygoten eller det tidiga embry-
ot kan paverkas.

Fran livmodern pd mdss kan man operera ut zygoter
som undergdtt ett litet antal delningar och blivit
foster, sma klumpar om 8-32 celler, Tva dylika fos-
ter -~ som kommer fran var sin mus och har olika for-
dldrar - fogas samman till en cellboll som inplante-
ras i en tredje muslivmoder. Dar utvecklas en unge
som alltsd kan ha fyra fdrdldrar (samt en fostermor).
Musungen har tva typer av celler, en uppsdttning
frén vartdera embryot, d v s vartdera férdldrapa-
ret. Den 4dr uppbyggd av en mosaik av dessa tva ge-
netiskt skilda celltyper. Dessa mosaikdjur kan i

sin tur f& ungar. Tekniken anvidnds friamst f&r att
studera celldifferentieringen under fosterutveck-
lingen.

Den andra tekniken innebdr transplantation av cell-
kdrnor. Sadan har gjorts pd groda. Cellkdrnan i be-
fruktade groddgg dddas och sedan dr det mdjligt att
i varje sadant &gg inplantera en ny kdrna som ta-
gits fran kroppsceller hos en vuxen groda. Minga

av dessa manipulerade dgg dor omedelbart eller ock-
sa dor de larver som utvecklas men vissa dverlever
larvstadiet och utvecklas till fullvuxna grodor.
Dessa har da exakt samma genetiska uppsdttning som
den groda som levererade de ursprungliga cellkdr-
norna. Dessa grodor utgdr en klon. Genetiskt &dr det
samma sak som ndr en vidxt fordkas med sticklingar.
Fors8k av detta slag visar att adtminstone vissa
kroppsceller hos den vuxna individen har alla de ge-
ner i funktionsdugliga som fanns i det befruktade
dgg varifran de hdrstammar. Att detta skulle g&dlla
dven f£6r utvecklingsmidssigt mera hdgtstdende djur
dn groda har inte kunnat visas.

Forstk av detta slag har ingett oro infdr perspek-
tivet att det med denna teknik skulle bli mdjligt
att klona mdnniskor.

Kdrntransplantation och framst&llning av mosaikdjur
har i sig sjdlva inget med hybrid-DNA-tekniken att

gbra. Det dr dock mdjligt att dessa tekniker i kom-
bination med hybrid-DNA-tekniken kan ge medicinska

tilldmpningar bl a inom genterapin.

Andra typer av kloning, t ex att framstdlla enbart
delar av individer (kroppsdelar) for att ersdadtta
fdrlorade eller skadade sadana, torde f& rdknas
till de mera extrema yttringarna av spekulationerna



Prop. 1979/80:10 63

om den framtida biologins m&éjligheter. De fSrutsdt-
ter inte blott kunskaper om alla detaljer pd mole-
kyldr nivd i embyonalutvecklingen utan ocksd att
denna kan fOrsigga in vitro, i provrdret och paver-
kas i en bestdmd riktning.

Det forekommer ibland att fostervattenanalyser som
diagnosinstrument kopplas samman med genterapi.
Fostervattenanalys &r fridmst avsedd som underlag
f6r beslut om abort och har for narvarande inget
med genterapi att gdra.

Om denna diagnosmetod kan i korthet ndmnas f&ljan-
de. Metoden har varit bruk sedan bdrjan av 1970-
talet. Genom ett fostervattenprov - tas vanligen i
16 - 17 veckan - kan man analysera dels sjdlva vdts-
kan dels de celler som finns i denna och som av-
stotts fran fostret. Proteinanalys, s k AFP-analys,
av fostervidtskan ger med stor sdkerhet besked om
grava missbildningar i centrala nervsystemet (rygg-
mdrgsbrack och avsaknad av storhjdrna) eller vissa
andra svara missbildningar. Biokemiska analyser av
cellerna ger upplysningar om ev rubbningar i dmnes-
omsdttningen och kromosomanalyser om avvikelser i
kromosomuppsdttningen. Aven fostrets kon kan be-
stdmmas vilket dr av betydelse vid vissa genetiska
sjukdomar. Genterapi i fdrevarande fall skulle in-
nebdra att den grundldggande genetiska orsaken till
fosterskadan kundet atgdrdas. Metoder hdrfdr finns
bara i fantasivdrlden.

Som papekats ovan under rubriken diagnos kan hybrid-
DNA i framtiden innebdra m&jligheter till f&rdjupad
analys betr genetiska sjukdomar och till framstdll-
ning av de substanser som fattas eller &r defekta
och som ddrigenom dr orsak till sjukdomen ifraga.
Men det dr inte genterapi.

Genterapin inrymmer sociala och etiska problem av
betydande format. De teoretiska och praktiska pro-
blemen av biologisk art &r ocksa synnerligen stora.
Genterapins ev férverkligande syns darfdr stdallt pa
en avldgsen framtid.

Likemedel

Hybrid-DNA-tekniken ger fdrutsdttningar £6r fram-
stdllning av ldkemedel som dr kopior av de substan-
ser kroppen sjdlv arbetar med och som exakt kan appli-
ceras pd den molekyldra felfunktion som &r sjukdo-
mens orsak. Tekniken kan didrmed bidra till en ade-
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kvatare behandling, det kan gdlla sdvdl genetiskt
betingade sjukdomar som andra.

2.6.6 ANIMALISK TILLAMPNING

Tekniken torde ndarmast berdra husdjursfdrddling och
veterindrmedicin.

Annu tycks dock inte nagra mera konkreta exempel pa
méjliga tilldmpningar ha utkristalliserat sig men
vad i fOregaende avsnitt sagts om humanmedicinsk
tilldmpning &dr belysande har ocksa.

2.6.7 VAXTFORADLING

Hybrid-DNA-tekniken kommer sannolikt att pa sikt
6ppna helt nya vdgar genom att artbarridrerna inte
lingre utgdr en s& stark grdns for rekombination.
Gener kan nu hdmtas mera "perifert" dn tidigare och
tillfodras kulturvidxterna. Hiarvid férvdntas det pa
sikt bli mdjligt att - utanfér artbarriarer - Sver-—

f5ra Onskade goda anlag till vidxtslagsarter som ej
dr besladktade.

En tidigt stdlld fdrvdntan var att man skall kunna
overfdra anlag for en betydande kvdvefixering till
nya viaxtslag, t ex sddesslag. Arbeten av detta slag
dr dock utcmordentligt komplicerade. Enbart ett
Sverfdrande av det s k nif-operonet (till vilket
kvivefixering hos vissa bakteries anses knuten) fran
prokaryoter till eukarycter &dr troligen inte till-
rdckligt. Fiera andra komponenter maste dessutom
sannolikt til'fdras innan en betydande kvédvefixe-
ring kan etableras i ett siddessiag. Kvdvefixering-
L~ dr dessutom en mycket energikrdvande process som
skulle reducera avkastningen fran grodan ifraga.

En mer ndraliggande tilldmpning dr mdjligheten att
pd sikt bvgga upp en "skraddarsydd" och drftligt
stabil resistens mot sjukdomar. Det kan komma att
réra sig om att 1 bladen Oka mdngden av t ex vissa
dmnen (lektiner) som hdmmar parasiten eller neutra-
liserar verkan av dess enzym eller att Oka mangden
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av de speciella, starkt enzymblockerande dmnen (poly-
fenoler) som deponeras i cellerna hos ett flertal
vdxter. Detta avses pd sikt kunna leda till en 30 %-ig
6kning av vdrldsskdrden. Den siffrar motsvarar den
minskning i avkastning som man antas f4, om man i
samma sort infért fdrmaga till en betydande kvdve-
fixering. Nettoeffekten av ett sddant arbete skulle
ddrmed teoretiskt sett kunna bli grddor med ett mi-
nimum av sjukdomsangrepp som trots att de sjélva
fixerar det kvdve de behdver ger minst ofdré&ndrad
skord.

2.6.8 ANVANDNING AV BAKTERIER TILL ANNAT AN DIREKT
PROTEINFRAMSTALLNING

Som exempel kan ndmnas nedbrytning av oljefdrore-
ningar och avfall.

Rdolja &r organisk materia som inte utsatts for full-
stdndig nedbrytning i naturen. Hade nedbrytningen
fullfdljts skulle den ndmligen ha resulterat i kol-
dioxid, vatten och vissa andra spjdlkningsprodukter.

I rapporter och artiklar har det antytts att det
skulle vara mdjligt att med hybrid-DNA-teknikens
hjdlp utveckla bakterier som brdét ned olja och olje-
produkter. Man skulle did f& ett verksamt medel vid
vekdmpning av oljefdroreningar. Det har ocksa pa-
pekats att dylika bakterier skulle innebdra en stor
risk for icke dnskad sdnderdelning, exempelvis i

ol jekdllor, lagringsutrymmen o dyl.

Fraomstdllning av bakterier for snabb nedbrytning av
org niskt avfall i reningsverk har ocksd antytts som
en in%jlig tilldmpning av tekniken.

I bada fallen - nedbrytning av olja och avfall - om-
vandlas den organiska substansen till anvédndbara
ndringsdmnen som proteiner, kolhydrat och fetter i
bakteriekroppen och kan tillvaratas.

S Riksdagen 1979/80. 1 saml. Nr 10



Prop. 1979/80:10 66

2.7 MOTIV FUR FORSKNINGEN

2.7.1 GENSTRUKTUR OCH GENFUNKTION

Forskningen med hybrid~-DNA har redan gett och kommer
att ge nya kunskaper om hur generna dr byggda och
strukturerade och hur de fungerar pd molekyl&r niva.
Ett viktigt forskningsomnrade omfattar den s k gen-
expressionen d v s hur generna uttrycker sig. Den
innefattar bl a féljande:

1. En mekanism som startar och avbryter syntesen
av m-RNA.

2. System som omvandlar ("trimmar") de bildade
m-RNA-molekylerna till funktionsdugliga moleky-
ler.

3. Transportsystem som f&6r m-RNA fran cellké&rna
till ribosomer.

4. Transportsystem som for det bildade proteinet
till rdtt stdlle i cellen.

5. Kontroll- och reglersystem som organiserar,
styr och samordnar dessa processer.

Okade kunskaper om genexpressionen dr nédvidndiga
f&ér att vi bdttre skall fo6rstd hur generna styr sin
egen duplicering och 6verfdr sig sjidlva fran gene-
ration till generation, d v s hur de styr de pri-
mdra livsprocesserna. Det dr svart att se hur det-
ta skall kunna ske om inte genernas koder och pro-
gram analyseras 1 sina detaljer.

2.7.2 NYA CELLBIOLOGISKA KUNSKAPER

Centrala cellbiologiska fragestidllningar rdr cellens
amnesomsdttning, energiomvandling, tillvidxt, diffe-
rentiering, rorelse, kommunikation, f&rsvar, &ldran-
de och ddd. Okade kunskaper om de genetiska program-
men f8r dessa processer gor det mdjligt att bidttre

forsta hur cellen fungerar. Detta i sin tur g&ér det
m8jligt att i djupare mening f6rstd vad som skiljer



Prop. 1979/80:10 _ 67

en cell som fungerar normalt frdn en dir kontrollen
sldppt och ddr tillvixt och f6r8kning skenar (can-
cercell). Cellbiologiska kunskaper dr ocksd grund-
ldggande fdr forstéelsen av de processer som yttrar
sig 1 fosterutvecklingen, i uppkomsten av normala
vdvnader och organ och missbildade sddana. Koderna
f6r dessa processer finns ju ytterst i generna. Hur
dessa fungerar under embryonalutvecklingen &r i allt
vdsentligt ok&dnt. Bl a f&drsdk med hybrid-DNA-teknik
har nyligen visat att vissa gener kan férflytta sig
fridn ett stdlle till ett annat pd kromosomen under
cellens differentiering. Hur detta skall tolkas tycks
dock dnnu vara oklart. En primdr frdga 4r varfdr och
hur en viss den av tiotusentals vdljs ut fOr expres-
sion vid exakt rdtt tidpunkt under embryonalutveck-
lingen s& att resultatet blir en harmonisk utveck-
ling fran zygot till individ. Hari ligger en viktig
del av losningen pa ett av biologins mest komplice-
rade problem.

2.7.3 VINSTER FOR SJUKVARDEN

Dessa torde fradmst komma att gdlla foérbdttrade - och
kanske billigare ~ ldkemedel. MOjligheter till ut-
veckling av fdrbdttrade diagnosmetoder torde som
ovan namnts finnas £f8r vissa sjukdomar, vilket skul-
le medfdra sdkrare prognoser samt adekvatare behand-
ling betr dessa.

2.7.4 VINSTER FOR DJURSJUKVARD OCH ANIMALISK
PRODUKTION

Under 2.7.3 namnda vinster torde i princip &dven gdl-
la djursjukvard. En f6rbattrad djursjukvard har po-
sitiva effekter pa djurhdllning och produktion.

Om hybrid-DNA-tekniken inom husdjursfdriddlingen kan
ge nagot utdver vad redan tilldmpade tekniker ger,
tycks fo6r ndrvarande inte vara mbjligt att ange.



Prop. 1979/80:10 68

2.7.5 VINSTER FOR VAXTODLINGEN

HOgre avkastning skulle kunna &stadkommas bl a be-
roende p4 framkallad resistens mot flertalet sjuk-
domar. Teoretiskt finns mbjligheter att introducera
férmdga till fixering av luftkvidve hos exempelvis
sddesslagen vilket skulle minska behovet av kvdve-
gbédselmedel

2.7.6 ANDRA VINSTER

Hit kan som exempel rdknas fdrbdttrade m&jligheter
till bakteriell omvandling av organiska fororenings-
produkter till hdégvardigt protein eller andra &dmnen,
exempelvis metanol, och framstdllning av bakterier
for effektivare testning av miljofarliga substanser.

Inom ramen f&r den langsiktiga planeringsverksam-
het som bedrivs av Styrelsen f&r teknisk utveckling
holls den 25 oktober 1978 ett seminarium om biotek-
nik. Vid detta framkom att ett flertal industriel-
la tillampningsomraden f&r biotekniken inkl hybrid-
DNA-tekniken utdver de i detta avsnitt namnda, kan
komma att aktualiseras.

2.7.7 TANKBARA OCH REELLA TILLEMPNINGAR

Hybrid-DNA-tekniken har utvecklats inom den biolo-
giska grundforskningen didr den fatt en betydande an-
vdndning inom &dmnen som molekyldr genetik och mikro-
biologisk genetik.

Det dr endast inom denna forskning som den &dn sé
ldnge har en reell anvidndning.

Inom en ndra framtid vdntas dock tekniken f& indust-
riell tilldmpning n&mligen for framstdllning av t ex
sulin.

Ddrutdver &dr tilldmpningarna inom medicinen, det
agrikulturella komplexet och andra omraden fortfar-
ande ovissa.

in-
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Hybrid-DNA-tekniken har emellertid en betydande bredd
i dessa tidnkbara tilldmpningar, vilket gdr det svart
for att inte sdga oméjligt att tillndrmelsevis an-

ge dessa. Samtidigt inbjuder ett sddant fdrhdllande
ldtt till skrdmmande spekulationer eftersom grdnser
dr svara att sitta f6r det tdnkbara, sdrskilt om
tidsskalan ldmnas ddrhdn. Men detta gdller inte ba-
ra hybrid-DNA-tekniken utan dven andra vetenskapli-
ga metoder med stor utvecklingspotential.

Efterhand som tekniken utvecklas och nya kunskaper
kormer fram om generna och hur de fungerar kan nya
tilldmpningar komma i sikte som ingen nu kan forutse.
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3. RISKER MED HYBRID-DNA-TEKNIKEN
3.1 ALLMANT

Hybrid-DNA tekniken &r en teknik £6r studium av genmate-
rial och f0r nyttiggdrande av genmaterial. Som verktyg i
tekniken anvdnds bl a restriktionsenzymer, bakterier och
virus. Vid teknikens tillampning fogas genetiskt material
(DNA-segment, gener) fradn i princip vilken organism som
helst eller syntetiskt framstdllt in i befintligt gene-
tiskt material hos bakterier och virus. Det infogade mate-
rialet kan ge dessa organismer nya och/eller fdrédndrade
mdjligheter att yttra sig. Tre grundldggande férhallanden
goér att hdri kan ligga risker:

1. Om man inte vet vilket program som finns kodat i det
DNA-segment som infogas i vektorplasmiden eller vektor-
virus-DNA, kan man heller inte veta vilka effekter seg-
mentet sedan kan utveckla via vektorn i vdrdorganismens
cellmiljs.

2. Vektorns hybrid~DNA kan tas upp av vidrdorganismens DNA
och utlésa nya livsyttringar.

3. De férdndringar som intrdder kan inte &terstdllas, de
dr irreversibla, och, eftersom det 4r frdga om genma-
terial, gar de i arv.

vidare midrks att arbetet med restriktionsenzymer, bakterier
och virus i sig sjdlvt ar forenat med risker. Dessa 4r emel-
lertid som regel kdnda och heller inte specifika f&6r hybrid-
DNA tekniken utan hdr samman med reguljdrt virologiskt-bak-
teriologiskt arbete. Dessa risker utgdr ddrfdér givna forut-
sdttningar for arbetet och behdver inte utvecklas ndrmare i
detta sammanhang.

Férdndringen i en organisms genmaterial kan ge upphov till
livsyttringar som &r férdelaktiga, oftrdelaktiga eller neu-
trala f&r vdrdorganismen sjdlv ndr det gdller dess fdrmaga
att dverleva, fodroka och sprida sig och fungera i &vrigt.
De nya livsyttringarna kan darfdr paverka dess ekologi,

d v s dess relationer till andra organismer och milj®én i
ovrigt.

Identifiering, granskning och vdrdering av fdrdndringarna
och vad de kan tdnkas medfdra dr moment som helt naturligt
ingdr i en riskbeddmning och p& vilka sedan grundas &ver-
vidganden om de Aatgdrder som bdr sdttas in f&r att fdrebygga,
motverka, reducera eller neutralisera de risker som beddms
kunna uppkomma.
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Riskerna berdr de mdnniskor som arbetar med tekniken men
ocksd allmidnheten, djur och vdxter samt den yttre miljdn
dver huvud taget. I det foljande kommer olika typer av
risker att g&s igenom. De &dr hdmtade fré&n den internatio-
nella diskussionen pd omradet. De skyddsanvisningar som
utarbetats i oiika ldnder betrdffande anvdndningen av
hybrid~DNA tekniken grundas p& antaganden rdrande dessa
typrisker.

For vissa av typriskerna ligger farligheten i Oppen dag.
S& dr t ex fallet med de risker som maste antas vara for-
knippade med anvdndningen av hdgpatogena virus som vek-
torer (i det f6ljande kallade typrisker I). Men for fler-
talet av typriskerna rdr man sig endast med antaganden som
man anser bdr gdras fOr sdkerhets skull men som man dnnu
inte har sakliga beldgg f&r (typrisker II). Flertalet typ-
risker dr sdlunda endast hypotetiska risker om vilka man
dnnu inte vet om de kommer att kunna avfdrdas som fria
fantasier eller visa sig vara verkliga risker. Ett omfat-
tande internationellt forskningsarbete ldggs ned pa att

ta fram kunskaper pa detta omrade. Vid beddmning av risker
och hur man bdr skydda sig mot dem miste resultaten av
detta forskningsarbete fortldpande beaktas.

I det f&ljande gdrs en indelning av riskerna efter grupper
eller riskzoner som berdrs av dem, d v s i risker £for

Mdnniskor som arbetar med tekniken
bvriga midnniskor (allm&nheten)
Djur

Véaxter

Ovrig milj® (allmdnna ekologiska risker)

D& bdda kategorierna av typrisker (1 och II) anknyter till
samtliga dessa grupper. Av praktiska skdl halls dock typ-
risker I (i vissa fall reella risker) och II (hypotetiska
risker) samman. Typrisker I &dr samlade i bdrjan och ddrefter
f6ljer typrisker II.

3.2 RISKER FUR MANNISKOR SOM ARBETAR MED TEKNIKEN
Typrisker 1 (i vissa fall reella risker)

1. Vissa organismer, frdmst mikroorganismer har fdrmadga att
trdnga in i andra organismer och fdrdka sig didr. De reak-
tioner som detta utlOser hos mottagaren kallas infektion.
Fér att en infektion skall uppstd krdvs &4lltsd en viss
kritisk md&ngd av den invaderande organismen. Om infek~
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N

1.

tionen ger upphov till symptom talar man om sjukdom.
Patogenitet innebdr forméga att hos vidxter och djur
inkl midnniska framkalla infektion och sjukdom. De
organismer som har denna f&rmdga kallas patogena.
Graden av patogenitet brukar bendmnas virulens.

Det torde vara méjligt att med hybrid-DNA teknik &ver-
fra patogenitet till bakterier som saknar sddan.

En del bakterier, ex Clostridium botulinus, kan alstra
giftiga proteiner och andra &mnen och dirigenom fram-
kalla sjukdom. De dr i den meningen patogena men bru-
var sarskiljas och sammanfdras under beteckningen toxo-
gena (giftalstrande).

Jet tcrde vara méjligt att fran en toxogen bakterie
dverfdra de gener som innehdller koderna fdr toxin-
alstring till en annan ofarlig bakterie och gdra denna
toxogen.

Infektion av vissa virus ger upphov till tumdrer. Dessa
virus bendmns onkogena och hdr till gruppen patogena.

Det torde vara méjligt att Overfdra onkogenitet till
virus som saknar sadan. F&r mdnniskan onkogena virus
Ar f n inte pavisade.

Bakt~2riers motstdndskraft mot antibiotika dr vanligen
lokaliserad till gener i deras plasmider. Om plasmider
som bdr pa sddana gener anvdnds som vektorer kan resis-
tensen Sverfdras till andra bakterier. Risk finns att
motstidndskraft mot antibiotika pa detta sdtt sprids

i bakterividrlden - utdver den naturliga spridning som
via plasmider sker i naturen.

Riskerna vid hanteringen okar nadr koncentration och
volym av farliga dmnen, eller av kulturer innehdll-
ande farliga organismer okar.

Riskerna 4-5 kan betecknas som reella. Riskerna 1-3
star dock de reella ndra genom att de dr knutna till
organismer som i ursprungligt skick &r farliga.

Typrisker Il (hypotetiska risker)

Gener som Overfdrs frdn en patogen organism till en
annan kan fa sin patogena effekt forstdrkt och slut-
resultatet bli en farligare organism an de bada ur-
sprungliga. Samma kan gédlla onkogena virus som da
far den tumdrframkallande effekten fdrstdrkt.
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2.

En organism med latenta patogena anslag'kan f& dessa
aktiverade genom det nya genmaterialet och en organism
med svag patogenitet kan fa denna fdrvandlad till en .
stark.

Virus har bestdmda organismer som de angriper. De visar
stor vdrdspecificitet. Sa t ex angriper bakteriofager
endast bakterier och en viss bakteriofag (ex lambda) &r
i sin tur ofta specialiserad pa en viss bakterie (ex
colibakterien). Risk kan finnas att denna vdrdspeci-
ficitet hos virus kan vidgas om nytt genmaterial infdrs
i viruspartikeln ifraga.

Hybrid-DNA som introduceras i virus och bakterier kan
medfdra risk att mottagarcrganismen om den har en pato-
gen egenskap ocksd far sin virulens fdrstdrkt. Den kan
ocksa fa andra egenskaper som okar dess mdjligheter att
bverleva i den utsprungliga miljdn eller kolonisera nya
miljder.

M&nga vektorer fridmst d& plasmiderna har egenskapen att
kunna utbyta DNA-segment med vdrdorganismens kromosom
eller med sk extrakromosomala element, exempelvis andra
plasmider. Detta innebdr risker, eftersom vdrd-DNA och
hybrid-DNA kan komma att omkombineras i vdrdcellen och
ge upphov till nya och okdnda kombinationer, vilka kan
ge patogena effekter.

Det dr inte no&dvdndigt att som givare av DNA ha en orga-
nism som man vet har patogena egenskaper for att det

skall uppkomma risk att mottagarcellan f&r sddana egen-
skaper. Gener fran organismer som s&vitt man vet dr harm-
16sa kan nar de overfdrs till en mottagarcell sdtta denna

i stand att framst&dlla substanser (proteiner) som dr hdlso-
vddliga f&6r médnniskan. Mottagarcellan (bakterien) kan i s&
fall sdgas bli patogen. Exempel pd si&dana proteiner &r
hormoner och enzymer.

Ett fullstdndigt protein behdver inte bildas for att en
toxisk effekt skall uppstd. Polypeptider (aminosyrekedjor)
kan bildas som har sadan effekt antingen i sig sjdiva
eller i kombination med v&rdbakteriens naturliga prote-
iner. Produkter som liknar ménskliga hormoner, exempelvis
de som svarar for nervimpulsernas 6verféring vid nervind-
arna (transmittorsubstanser) eller de som &r inkopplade

i regleringen av tillvédxten (tillvixthormoner) kan bildas
och utldsa toxiska effekter om de infors i den mdnskliga
organismen.

De proteiner eller bestdndsdelar som kan bildas kan ocksé
ge allergiska effekter. Glutenallergi dr en svar sjukdom
som upptrédder redan i sp&dbarnsialdern och medfdér att pati-
enten miste avhalla sig fran sddan féda som innehller
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10.

11.

12.

gluten (ex vetebrdd). Om vetets genom splittras i ett
shotgun-£f6rsdk och DNA-segment Sverfdrs till bakterier
sd kan det segment eller den gen som innehdller koden
f6r de peptider som utldser allergireaktionen medfdlja
och komma till uttryck. Om bakterien ifrdga kan koloni-
sera den midnskliga tarmen och prodecera dessa peptider
sa kan detta innebdra svara konsekvenser.

Om den vdrdorganism som hyser hybrid-DNA molekylen &r
en organism som kan fdra sitt DNA vidare till andra
celler innebdar detta ett sdrskilt riskmoment. UOverfdr-
ingen kan ske genom konjugation eller genom att mole-
kylen kapslas in och sedan frigdrs frdn cellen som en
infektids viruspartikel. Vissa konjugativa plasmider
kan overfdras till ett flertal bakteriearter. Det kan
ndamnas att i mdnniskans tarmkanal finns normalt ca 400
olika bakteriearter.

Onkogent virus-DNA kan Overféras till plasmider. Om
dessa infdrs i bakterier som kan leva hos ménniska
och andra arter &kas risken for spridning av tumdr-
sjukdomar. Plasmiderna kan fdéra de onkogena anlagen
vidare till andra bakterier genom konjugation vilket
ytterligare 8kar spridningsm&jligheterna.

I givarens DNA kan ingd virus-DNA - profager, som tidi-
gare inkorporerats i genomet men som hallits under kon-
troll och inte tilldtits fdrdka sig i cellen.

Ndr genomet splittras exempelvis vid ett shotgun-fdrsdk
kan profagen frigdras och overfdras till en vdrdcell och
ddr fordka sig och sprida sig vidare. Risk finns att pro-
fagen 3r patogen.

Hos ryggradsldsa djur kan finnas mikroorganismer av okdnt
slag som kan vara patogena for mdnniskan. Personal som
arbetar med att preparera fram DNA fran dessa djur léper
risk att infekteras. Risk finns vidare att segment av

DNA frén dessa patogena mikroorganismer vid shotgun-for-
sOok Overfors till vektor-DNA och sprids.

Vektor-virus och vektor-plasmider kan endast leva och
fordka sig i levande ceiler, bakterieceller eller celler
i vAvnadskultur. Dessa vektorer kan vara patogena. Den
patogena egenskapen kan wvara ursprunglig och b&r da vara
kdnd. Men den kan vara medfodrd fran celler i vilka vekto-
rerna tidigare levat och vara ckand.
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14. Risker vid industriell tillampning
Riskerna vid hanteringen 8kar nir koncentrationen eller
volymen av ett farligt dmne &kar. Riskerna vid industri-
ell anvdndning av hybrid-DNA tekniken skulle darfoér 1
princip kunna anses vara stdrre an vid teknikens till-
ldmpning i laboratorieskala. A andra sidan bdr riskfak-
torerna vara klarlagda pd ett helt annat sitt innan in-
dustriell tillverkning pdbdrjas och darmed mdjliggiira
det motsatta fdrhdllandet, d v s att riskerna minskas.
Industriskalans risxer syns dock dnnu icke na varit fdre-
mal f6r nagon mera 1ingdende diskussion.

3.3 RISKER FOR CVRIGA MANNISKOR

1. De risker som angetts under 4.3.2 cdller under Idritsizining
att IJdr mdnniskan patogena mikrocrganismer biidas cch xan
infektera Zem scn arbetar med tekniken. Om sd &r fallet
dr dessa organismer att betrakta som smittdmnen. D2 xan
spridas fré&n laboratoriet ifrdga via personal och material,
via aviopp cch ventilation eller med andra vektorer (ex
1nsekter:.

2. Om dessa smittdmnen ddrefter kan sprida sig epidemiskt
ucDStar risker £6r allmdnheten. Dessa dr av samma slag
som f£8r de mdnniskor som arbetar med tekniken.

En speciell risk foéreligger vid anvandning av colibakte-
rien som forsodksorganism eftersom den dr en naturlig
bestdndsdel i minniskans tarmflora. Risken ligger ddri
att den genom forvdrv av hybrid-DNA skulle bli patogen
eller ge ifran sig dmnen som i stdrre doser ar farliga
fér manniskan, t ex insulin, kunna kolonisera tarmen

och sprida sig epidemiskt.

(o)

3.4 RISKER FOR DJUR

I pr:ncip gdller samma risker som under 3.3 d v s att smitt-
amner. kan bildas som &r farliga for djur, att dessa ldmnar
labor:toriet och sprids epidemiskt i djurpopulationer.

3.5 RISKER FOR VAXTER

1. Av forsta arsrapporten frdn det engelska GMAG (Genetic
Manipulation Advisory Group) framgdr att i huvudsak I:m
typer av forssk som inkluderar vaxter eller vidxtmateraal
kan komma att bli aktuella:

5. DNA-segment overfors fran hdgre vdxter, svampar ellor
vaxtvirus till bakterier,
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3.6

1.

b. Frdmmande DNA-segment, inkl plasmider som innehdller
hybrid-DNA, Overfdrs till hdgre vidxter,

c. Frammande DNA-segment Overfdrs till svampar,
d. Frdmmande DNA-segment overfdrs till vidxtvirus,
e. Segment av vidxtvirus overfdrs till djurvirus.

Riskerna i forsdk av denna typ bestdr i att f£8r vixterna
nya patogena mikroorganismer kan bildas eller att redan
patogena mikroorganismer kan fa sin sjukdomsframkallande
verkan f8rstdrkt. Det kan tilld3ggas att mikroorganismer
som dr patogena &dven f6r djur och mdnniskor kan bildas
vid dylika forsok.

En annan kategori av risker bestdr i att mikroorganismer
innehdllande hybrid-DNA kan ha fatt s k selektiva f&r-
delar d v s egenskaper som g&r dem anpassade till att
kolonisera nya miljder och nischer i naturen och kon-
kurrera ut andra mikroorganismer frin dessa. S&dana
selektiva fordelar kan tdnkas uppstd hos mikroorganis-
mer i vilka man inplanterar fdrmaga att tillgodogéra sig
luftens kvdve eller fdrmdga till fotosyntes eller kombina-
tionen av dessa egenskaper. Selektiva fdrdelar av detta
eller av mindre framtrddande slag hos hybrid-DNA mikro-
organismer kan paverka exempelvis balansen mellan olika
mikroorganismer och ddrmed betingelserna f&6r vidxternas
liv.

vaxtforddling med hybrid-~DNA teknik torde komma att syfta
till att forbdttra framst tillvdxt och resistens mot sjuk-
domar o a egenskaper hos kulturviédxterna. Andring av de bio-
logiska egenskaperna med hybrid-DNA teknikens hjdlp innebdr
serier av experimentella steg vid vilka olika fysiologiska
och andra barridrer hos vdxten ifraga skall forceras. Risk
kan finnas att icke &nskvidrda anlagskombinationer uppstar
och sprids med exempelvis pollen och sporer.

ALLMENNA EKOLOGISKA RISKER

De levande organismerna samverkar med varandra och med

den icke-levande miljdn och bildar s k ekosystem. Ett
sddant bestdr av producenter (viédxter), konsumenter (djur)
och nedbrytare (bakterier, svampar) och har stor f&rmiga
till sjalvisdrsdrjning. Ekosystem kan samverka med varandra
och under den biologiska utvecklingens lopp har vdl avvagda
eller balanserade system vuxit fram (biologisk jamvikt).

Kunskapen om hur dessa system fungerar, hur flddena av
energi och materia gar, ar dnnu fragmentariska. Paleon-
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tologin (ld&ran om utddda djur och vdxter) visar emel-
lertid att betydande stérningar &gt rum i den bioclo-
giska jamvikten vilka fatt katastrofala foljder for
arter. Mdnniskans paverkan av de ekologiska systemen
har under historisk tid lett till stdrningar i dessa.
Denna process har accelerat i modern tid genom den
vetenskapliga och tekniska utvecklingen. Hybrid-DNA
forskningen &r en del av denna utveckling.

1. Hybrid-DNA tekniken rymmer den teoretiska mdjligheten
att framstdlla organismer som om de spreds i naturen
skulle kunna leda till stérningar eller forédndringar
av ekosystemen.

2. Mikroorganismer med nya egenskaper kan ge nya beting-
elser for livet i jord och vatten och dédrmed pa sikt
fordndra vidxt- och djurvidrldens sammansdttning och
ekosystemens inneh&ll och funktioner. (Jfr 4.6 kvave-
fixerade och fotosyntetiserade bakterier).

3. Dettagdller d4ven mikroorganismer som framst&dlls for
att bryta ner skadliga substanser i miljdn exempelvis
oljefdroreningar och organisk substans i reningsverken.

4. Coli-bakterien finns etablerad i naturen, ndmligen hos
ddggdjur, fiskar, insekter m fl1 djur och fdérmodligen
dven i andra miljder. M&jligheten att colibakterien
skall sprida sig ytterligare i ekosystemen finns dar-
f6r. Hdri ligger en risk vid anvdndning av colibakte-
rien som fodrsdksorganism.
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4. OVERSIKT OVER UTVECKLINGEN
4.1 OLIKA LANDER
4.1.1 USA

Det var i USA som de fdrsta framgangsrika férsdken
gjordes med hybrid-DNAteknik. Det var ocksa hdr som
debatten om denna forskning startade och de fdrsta
skyddsforeskrifterna kom till. Totalt under 1977 be-
rdknades i USA ca 350 forskningsprojekt paga. Det kan
jadmforas med ca 150 i Europa, varav ett 1l0-tal i Sverige.

Gordonkonferensen 1973

1973 hade amerikanska forskare lyckats Overfdra DNA

frdn en art till en annan art med hjilp av denna tek-
nik och fa den att fungera i denna nya omgivning. vid

en vetenskaplig konferens som holls i juli samma &r
(Gordon Research Conference on Nucleic Acids) rapporte-
rades om dessa forsdk. Den nya teknikens méjliga anvand-
ningsomraden och dess risker diskuterades och deltagarna
fOreslog i ett brev till National Academy of Sciences
(NAS) att den skulle tillsdtta en kommitté f&r att studera
fSrdelar och risker forknippade med hybrid-DNA tekniken.

Kommittén tillsattes och resultatet av dess arbete fdrlag
i juli 1974. I korthet rekommenderade den f&ljande:

1. Att viss hybrid-DNA inte skulle framstdllas f6rrdn man
visste mera om dess ev risker eller hade godtagbara me-
toder f6r att f6rhindra dess spridning. Det gdllde
dverfdrande av DNA-segment som medfdr motstandskraft
mot antibiotika eller som ger upphov till produktion
av toxiner och vidare hybrid-DNA i vilken ingdr DNA
fran onkogena virus.

2. Att ev planer pd att koppla djur-DNA med plasmid-DNA
eller bakteriofag~DNA, noga skulle Overvagas innan
planerna sattes i verket. DNA i vissa djurceller har
nidmligen baserna anordnade i en f&ljd som dr vanlig
hos s k RNA-tumSrvirus, 4 v s sddana virus som har
RNA i stdllet fOr DNA i sitt genom. Risken att tumdr-
framkallande arvsanlag Overfdrdes kunde inte ute~
slutas i dessa f&rsdk.

3. Att National Institutes of Health (NIH) skulle till-
sdtta en rddgivande kommitt& med uppgift att utvdrdera
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riskerna med hybrid-DNA forskningen. Metoder borde
utvecklas fOr att reducera riskerna f&r spridning

av hybrid-DNA och riktlinjer utfdrdas f6r dem som
arbetar med saddan hybrid-DNA, som kan innebdra ris-
ker (potentially hazardous recombinant DNA molecules) .

4. Att en internationell konferens med deltagare av be-
rorda forskare anordnas under ar 1975. Den skulle
diskutera innebdrden av det vetenskapliga genom-
brott som gjorts och ldmpliga metoder fo6r att moéta
de risker som den nya tekniken kunde medfdra
(potential biohazards).

I rekommendationerna ingick ocksd att all védrldens
forskare inom omradet skulle vidnta med de fdrsdk som
innefattades under punkten 1 och som ansags sdrskilt
riskfyllda. Detta var en unik &tgdrd som starkt under-
strok betydelsen av kommitténs fdrslag och gav det en
dramatisk tillspetsning med en avsevdrd genomslagskraft
som f&51jd bade i USA och internationellt.

NIH foljde kommitténs fbrslag om tillsdttande av en
réddgivande kommitté och knodt till sig the NIH Recom-
binant DNA Molecule Program Advisory Committee (RAC)
bestdende av 16 ledambter som foretrddde molekyl&r
biologi, virologi, genetik och mikrobiologi, d v s de
dmnen som ndrmast var berdrda av den nya tekniken.
Dessutom fanns i kommitté&n en representant f&r biolo-
gisk etik (bioethics).

NAS-kommitténs rekommendationer i &vrigt startade en
debatt av betydande bredd och engagemang. De inledde

en hdndelseutveckling som i dagens l&ge innebdr att den
amerikanska kongressen har ett antal lagfdrslag rdrande
forskning med hybrid-DNA under behandling och att ett
flertal ldnder utfdrdat foreskrifter f6r denna forskning
eller har sadana under utarbetande.

Asilomarkonferensen 1975

Den internationella vetenskapliga konferens som fore-
slagits av NAS-kommittén och som med stdd av NIH och

NAS sammankallades i Asilomar i Kalifornien 1975 fick
stor betydelse f&6r utvecklingen av s&kerhetsfdreskrifter
f6r hybrid-DNA forskningen. Hir lades i sjédlva verket
grunden fOr det regelarbete som senare f&rdes vidare av
NIH och som till stor del blivit mdénsterbildande £6r
mdnga andra ldnder.

I konferensen deltog ett 150-tal personer, varav 52
forskare fran 15 linder utanf®r USA, 16 representanter
f6r pressen och 4 jurister.
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I sammanfattningen fré&n konferensen konstateras bl a
foéljande. Den nya tekniken ger m&jligheter till nédra
nog fri kombination av den arvsmassa som den biologiska
utvecklingen frambragt. Detta innebdr en situation med
ménga obekanta. Ndr det gdller att beddma riskerna med
den nya tekniken dr det ddrfdr fodretrddesvis potentiel-
la risker man har att géra med, d v s risker som kan
finnas. Det betyder att man inte alltid vet om de exis-
terar, @ v s dr reella.

Bedodmningen av dessa potentiella risker kan skifta men
f& eller inga beddmare anser att hybrid-DNA forskningen
dr helt riskfri. Riskbeddmningen maste till en borjan
ske pa kdnn, vara intuitiv, men kan f8rbdttras i takt
med att kunskaperna 8kar inom omradet.

Vissa experiment innebdr emellertid pdvisbara risker

och de bor tillsvidare inte genomfdras. Det dr fOrsok
med DNA fran sjukdomsframkallande bakterier och virus
eller med DNA som innehidller anlag f6r framstdllning av
gifter. Vidare bdr storskaliga f6rsdk, d v s f8rsdk med
mer an 10 1 av kulturen ifrdga, inte utfdras, om de kan
férmodas ge upphov till dmnen som dr skadliga f&6r mdnni-
skan, vdxt- och djurvdrlden.

Uvriga forsdk skulle dock kunna fortgd under forutsdtt-
ning att de gencmfdrdes p& ett fran sdkerhetssynpunkt
tillfredsstdllande sidtt. Innebdrden av detta utveckla-
des av konferensen och ledde till en sdkerhetssyn som
sedan kommit att bli ré&dande.

Den bygger p& att riskerna hdr som i all annan verksam-
het kan graderas och genom limpliga &tgdrder reduceras.
Fysiska och biologiska barridrer eller inneslutningar
(physical and biological containments) byggs upp kring
fborsdken och graden av inneslutning bestdms av var pd
riskskalan f8rs8ket ligger. De fysiska barri&drerna av-
ser laboratorielokaler, utrustning och dyl. De biolo-
giska barridrerna bestar i att de bakterier och virus
som ingdr i fS8rsdken fdrsvagas sa att de inte kan dver-
leva utanfdr laboratoriet.

Begreppet biologisk barridr (biologisk inneslutning)
var nytt. Det &tersod d& mycket arbete pd att utveckla
lidmpliga system av detta slag och att testa deras till-
férlitlighet.

Konferensen betonade att det &dr sarskilt viktigt att
goda arbetsrutiner upprdtthalls i de laboratorier dar
hybrid-DNAtekniken tilldmpas och att all personal som
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sysselsdtts i sadant arbete dr utbildad f&r detta.
Slarv och inkompetens kan snabbt sdtta de bdsta sdker-
hetssystem ur spel.

Ingen riskklassificering kan fdrutse alla situationer
och riskvédrderingen maste ddrfdr vara en fortlopande
process.

Konferensen rekommenderade enskilda forskare att tillam-
pa dess riktlinjer i sdkerhetsfrdgor till dess att reg-
ler utarbetats och faststdllts i resp ldnder.

Den fortsatta sdkerhetsdebatt som arbetet inom NIH:s
radgivande kommitté utldste och som gick tillbaka pa
Asilomarkonferensens sdkerhetsfilosofi, kom frdmst att
kretsa kring de fysiska och biologiska barridrsystemen
och de till dem knutna riskgraderingarna. Vissa kriti-
ker ansdg att riskerna med hybrid-DNA forskningen var
starkt Overskattade och att de riktlinjer for denna
forskning som nu h6ll pad att arbetas fram blev alltfdr
strdnga. De skulle fdrsvara eller t o m omSjliggdra
fran vetenskaplig och samhdllelig synpunkt angeldgna
forskningsinsatser. Andra ddremot framhdll att reglerna
blev alltfdr liberala och att de bl a skulle kunna med-
féra att fOrsdk leddes av personal med otillrédcklig kom-
petens. Det framholls ocksd att kommitténs sammansdtt-
ning borde breddas s& att representanter for olika sam-
hdllssektorer, exempelvis miljdvard och arbetarskydd,
ingick. Aven andra vetenskapsomrdden dn de som direkt
berdrdes av den nya tekniken borde vara fOretrddda i
kommittén. Det f&rslag till riktlinjer som kommittén ar-
betat fram i juli 1975 sdndes ut pad remiss till forska-
re och institutioner for att fa en allsidig beddmning
till stand. Vid kommitténs fjdrde sammantrade i decem-
ber 1975 diskuterades remissvaren och en slutlig ver-
sion utarbetades och Overldmnades till NIH (NIH Propo-
sed Guidelines For Research Involving Recombinant DNA
Molecules) .

NIH skulle nu besluta om att anta de foreslagna riktlin-
jerna. Visserligen hade alla sammantrdden med kommittén
varit offentliga men NIH besl&t &ndd att sammankalla
ytterligare ett offentligt méte med ett breddat deltag-
ande av forskare och foretrddare fdr allmdnna intressen.
Motet ifréga dgde rum i februari 1976. Kommittén fick
sedan i uppgift att bedtma de synpunkter som framférts
och gbra erforderliga revideringar av fdrslaget.

6 Riksdagen 1979/80. I saml. Nr 10
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De kritiska synpunkterna rérde bl a det begrdnsade til-
lampningsomradet for riktlinjerna. Endast den av NIH
stddda forskningen berdrdes av dem, 1l&t vara att det

var den Overvdgande delen av forskningsprojekten betr.
hybrid-DNA vid universitet och hdgskolor. Men hybrid-
DNA projekt stéddes ocksd av det naturvetenskapliga
forskningsradet (National Science Foundation), av jord-
bruksdepartementet o a federala organ, vilka icke omfat-
tades av riktlinjerna. Utanfdr dessa l3g dessutom hela
industriforskningen.

Tillforlitligheten hos de biologiska barri&drerna var
ocksd en central frdga f6r kritiken. Limpligheten av
att anvdnda en stam av den vanliiga tarmbakterien som
vdrdorganism och vissa viruspartiklar som bdrare av hy-
brid-DNA ifrdgasattes.

Arbetet pa riktlinjerna slutfdrdes under varen 1976.
Vid den tiden intesifierades debatten av de hdndelser,
som intrdffade i Cambridge, Massachussets, ddr Harvard-
universitetet och Massachussets Institute of Technology
(MIT) ligger. Det hela bdrjade med Harvard's planer pd
att bygga pd en fjdrde vdning pd biologiinstitutionens
hus f6r ett s k P-3 laboratorium och de diskussioner
detta utltste. En offentlig hearing anordnades i juni
av stadens myndigheter och planer fdreldg att lokalt
forbjuda hybrid~DNA forskning under tva ar. I denna hea-
ring deltog foérutom forskare och foretrddare f6r NIH
och dess arbete med riktlinjerna, politiker, laborato-
riepersonal, foretrddare for organisationerna Science
for the People, Friends of the Earth m fl.

Denna hearing har betecknats som det fdrsta verkliga
provet pad om NIH:s riktlinjer var acceptabla for en
bredare allmidnhet. Nigot stopp f8r forskningen blev det
inte i Cambridge.

Riktlinjerna godkédndes av NIH i slutet av juni 1976.

Syftet med riktlinjerna var att skydda laboratorieper-
sonal, allmdnhet och omgivning for risker fdrknippade
med hybrid-DNA forskningen. Skyddet skulle vara tillta-
get med god marginal, eftersom riskerna var svdra att
forutse och beddma.

Riktlinjerna bygger pd den grund som lades vid Asilo-
markonferensen och innebdr att vissa fdrsék forbjuds
och att andra tilldts, dock endast under fdrutsdttning
att de ir motiverade fran vetenskaplig synpunkt och
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inte kan utfdras med annan teknik samt att nddvidndiga
sdkerhetsdtgdrder vidtas. Till de senare r&knas bl a an-
vidndande av fysiska och biologiska barridrsystem. Rikt-
linjerna klargdr ansvarsfdrhallandena mellan projektle-
dare, institut och NIH. Vetenskapliga publikationer som
beskriver arbeten med hybrid-DNA bor innehdlla en be-
skrivning av de sdkerhetsatgdrder som vidtagits och er-
farenheterna av dem. Riktlinjerna skall ses Over varje
4r. Utbildning av laboratoriepersonalen, central rad-
givning och kontroll &r andra &tgdrder som ingdr och
som syftar till att motverka riskerna.

I det foljande redovisas kort for f6rbuden och barridr-
systemen.

Dessa omfattar:

1. Framstdllning av hybrid-DNA fr&n patogena organis-
mer inkl vissa onkogena virus eller celler som man
vet dr infekterade av siadana.

2. Framstdllning av hybrid-DNA som innehdller gener
for syntes av gifter (ex botulinus-toxin eller
difteritoxin, gifter fran insekter, ormar etc).

3. Overfdring av antibiotikaresistens utom till
E coli och andra som redan i naturligt tillstand
kan fdrvidrva sadana anlag fradn andra bakterier.

4., Framstdllning av hybrid-DNA fran vidxtpatogener
d& det dr sannolikt att virulens och verknings-
krets (host range) Okas. (Detta f&rbud omdjlig-
gdr tdnkbara tillampningar av hybrid-DNA teknik
inom exempelvis vaxtfoérddling, eftersom dessa
skulle krdva forsdk i vdxthus eller i falt.)

5. Avsiktligt avgivande av organismer innehallande
hybrid-DNA frén laboratoriet till omgivningen.

6. Kulturer pé& mer dn 10 1 om dessa innehaller
hybrid-DNA som man vet kan ge upphov till skad-
liga produkter.

Till dessa rdknas fysiska hinder av olika slag som
upprattas for att begrdnsa méjligheterna for bakte-
rier, virus och andra organismer som anvands i for-
soken att ldamna laboratoriet. Hit hor utformning,
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inredning och utrustning av laboratoriet. Det kan
gdlla dtgarder for att begrdnsa spridningen av luft-
burna dmnen och organismer, for att desinficera luft
och avloppsvatten och for att berdnsa tilltradet
till laboratoriet ifrdga. Till de fysiska barridrer-
na kan ocks& raknas de krav som riktlinjerna staller
p& arbetsrutinerna inom laboratoriet. | bada fallen
grundar sig anvisningarna i detta avseende pd mdng-
ériga erfarenheter fran arbete med sjukdomsframkali-
ande bakterier och virus.

Fyra grader av fysiska barridrer specificeras. Qe
betecknas P1, P2, P3 och P4 och siffrorna anger en
okande grad av inneslutning (minimal - 1&g - moderat -
hog).

P1 &r i stort sett ett vanligt mikrobiologiskt labo-
ratorium. Den fysiska inneslutningen bestdr i de
arbetsmetoder som rutinmassigt tilldmpas i sddana
laboratorier och som bl a bestdr i daglig desin-
ficering av fororenade ytor, vatskor och avfall
och anvandning av sdkra tillvdgagédngssatt vid
pipettering.

Denna miniminivéd for inneslutning anvdnds vid
hantering av organismer som innebar obetydliga
risker under normala forhdllanden, t ex for icke
patogena stammar av E coli. Denna nivd tillampas
ocksd vid studier av vavnadskulturer frén mdnni-
ska och daggdjur.

P2 dr ett Pl-laboratorium forsett med en autoklav,
dvs anordning for avdddning med &nga vid forhojd
temperatur och tryck. Det dr inte tilladtet att
ata, dricka, roka och forvara livsmedel i detta
laboratorium. Laboratoriekléader kravs. Tillging
till mekanisk pipettering skall finnas. Till-
trdde till P2-laboratoriet d@r begransat ndr ex-
periment som kraver P2-nivd utfors. P2-nivd krdvs
for forskning med organismer som fororsakar de
flesta bakterie- och virussjukdomar hos manniska.
Denna grad av inneslutning rekommenderas av det
amerikanska Center for Disease Control vid ar-
bete med bakterier som ger mjdltbrand, difteri,
lunginflammation, gonorré, salmonella, syfilis
och kolera. Den rekommenderas ocksd vid arbeten
med virus som fororsakar influensa, mdssling,
pdssjuka och polio.

P3 laboratoriet dr avskilt frdn Ovriga laboratorier
i huset och har ett flertal utrustningsdetaljer
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for att 0ka graden av inneslutning (ex vis under-
tryck i forhd1lande till omgivningen, riskbox,
spec anordningar for luftcirkulation). Speciella
regler betr kladsel och arbetsrutiner galler.

Inneslutning enl P3-nivd har anvdnts de senaste
20 &ren i USA vid arbete med organismer som ger
exempelvis tuberkulos, pest och rabies.

P4 &r ett fullstdndigt avskilt laboratorium med bl a
person- och materielslussar, specielila system for
avfallshantering och luftcirkulation (undertryck
i forhd1lande till omgivningen).

P4 laboratorier har av Center for Disease Conrtrol
rekommenderats vid arbete med utomordentligt far-
liga virus som exempelvis Lassafeberns virus.

De arbetsrutiner som gdller for Pl gdller ocksd for
P2 - P4 laboratorierna. Vidare krdvs en personalut-
bildning som svarar mot kraven i 6vrigt inom varje
nivd. I utbildningen ingdr k&nnedom om mdjliga ris-
ker och om de olika momenten i hybrid-DNA-tekniken,
vidare kunskap om biologin hos de bakterier och virus
som anvdnds. Beredskapsplaner i hdndelse av olyckor
skall finnas. Serologiska kontroller av personalen
skall vara planerade.

Dessa &r ett komplement till de fysiska barridrerna
och innebdr att de bakterier, i vilka hybrid-DNA in-
fdéres (vdrdarna), &r starkt forsvagade och inte skall
kunna 6verleva utanfdr laboratoriet. Samma gdller de
bakteriofager och andra virus vilka anvdnds som vek-
torer. I riktlinjerna anges genomgdende bade fysisk
och biologisk barridr for olika fOrsok.

Vird/vektorsystemen betecknas i riktlinjerna EK 1,
EK 2 och EK 3 ddr siffran anger en okande barriidr-
effekt.

EK 1 vdrd/vektorsystem

Mottagare eller vdrd f0r hybrid-DNA &r en stam av

den vanliga tarmbakterien E coli. Den speciella
stammen betecknas K 12 och kan normalt inte kolonisera
och forbka sig i tarmen. Inga andra stammar &n K 12
far anvidndas (gdller &aven EK 2 och EK 3). 1)

1) Beteckningen EK anger att E coli K 12 &r vidrd-
organism. I det reviderade fOrslaget till rikt-

linjer 1978 anvidnds i stdllet beteckningen HV
som stdr f&r host/vector.
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Vektorer eller bdrare av den hybrid-DNA som skall
infbras i E.coli K 12 &r bakterieplasmider som
saknar fb6rmdga att sjdlva vandra 6ver till andra
bakterier (non-konjugativa) eller fdrsvagade bak-
teriofager (lambdatyp).

EK 2 vdrd/vektorsystem

Vissa drftliga fdrdndringar har gjorts med vidrd

och vektor sa att dessa endast skall kunna O6verleva
under mycket speciella laboratoriefdrhdllanden.
E.coli K 12 har exempelvis forlorat formdgan att
bygga upp en cellvdgg som skyddar mot miljoén i tar-
men och gjorts kdnslig for olika &amnen som finns i
matsmdl tningsorganen. Fdrdndringarna i vektorerna
innebdr bl a att de for sin f&rdkning nu gjorts be-
roende av en specifik vdrd eller att de gjorts tem-
peraturkansliga, 4 v s att de inte skall kunna for-
6ka sig vid vanlig kroppstemperatur. Endast ett mind-
re antal EK 2 system finns f&r ndrvarande godkdnda
av NIH.

EK 3 vdrd/vektorsystem

Dess utgdrs av EK 2-system somihar barridreffekter
som inte bara giller i laboratoriefdrsdk utan ocksé
dr hallbara vid £8rsdk in vivo p& minniska och apor.
Ndgra EK 3 system finns f6r ndrvarande inte utarbeta-
de. FOrsdk pd denna risknivd kan allts& &dnnu ej utfs-
ras.

Andra viard/vektorsystem

Som vektorer far ocksd anvindas s k Simian monkey
virus 40 (kallat SV 40) och s k polyoma virus.

SV 40 fSrekommer i njurarna hos vissa apor dar det
kan fdrorsaka infektioner. Det ger tumdrer ndr det
injiceras i nyfddda hamstrar. Det &r inte kdnt for
att vara sjukdomsframkallande hos mdnniskan men det
kan vdxa i humana celler och har isolerats fran mdn-
niska.

Polyoma virus fdrekommer hos mdss men har inte visats
vara sjukdomsframkallande hos dem. Injicerade i ny-
f6dda ungar kan dock dessa virus ge upphov till tu-
mérer. Det finns inga bteldgg f&6r att polyoma virus
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kan infektera ménniska. Det visar en svag f&rok-
ning i humana cellodlingar.

SV 40 och polyoma virus dr frdmst avsedda f6r att
6verfodra hybrid-DNA till kulturer av djurceller. Dy-
lika cellkulturer krdver mycket speciella odlingsbe-
tingelser for sin existens och fdrdkning 4 v s har
en inneboende biologisk barridreffekt.

Vektorn maste utgdras av ett virus som kan infekte-

ra dessa odlingar och 6verféra hybrid-DNA till cel-
lerna ddr. En spridning av detta virus fréan labora-
toriet kan ske. Om det sker dr den sannolikaste sprid-
ningen via md&nniska. Darfoér bdr vektorer vdljas som
har liten eller ingen f&rmdga att f6rdka sig i minsk-
liga celler. Ett antal ytterligare krav stédlls pa dy-
lika vektorer. Endast SV 40 och polyoma virus kan enl.
riktlinjerna anses uppfylla samtliga dessa krav.

Ndr riktlinjerna offentliggjordes i juli 1976 sak-
nade de trots allt en viktig bestandsdel. Den ameri-
kanska miljovardslagen (Environmental Policy Act
1969) krdver ndmligen att innan en stérre federal
verksamhet sdtts igdng som kan pd&verka den mdnskliga
miljon sa skall en beddmning gdras av de miljdmés-
siga konsekvenserna. Det skall foreligga en s k En-
vironmental Impact Statement (EIS). En sadan bdrjade
utarbetas redan sommaren 1976 samtidigt som dversy-
nen av riktlinjerna tog sin bdrjan.

HOsten 1976 fOreldqg ett utkast till EIS. Det inne-
h&ll de nyligen antagna riktlinjerna samt en beskriv-
ning av deras tillkomst och av de grundldggande tan-
kegadngarna. Ddr fanns ocksd redogdrelser fér forsk-
ningsresultat rodrande risker under olika arbetsbe-
tingelser, kortfattade &vervidganden av miljdrisker
och miljdkonsekvenser samt om den nya teknikens in-
verkan pa den biologiska utvecklingen m m.

EIS blev fSremdl f&r en bred remissbehandling. Ca
2 000 personer och institutioner deltog i denna.
38 svar kom in.

I det slutliga EIS som utkom i oktober 1977 har des-
sa svar tagits in jdmte en redogbrelse f&r hur de
paverkat den slutliga utformningen. De synpunkter
som direkt berdrde riktlinjerna fdrdes vidare till
den kommitté som arbetar med &versynen av dessa.
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Ett axplock i de inkomna svaren visar bl a foljande.

Vissa remissvar tog upp allmidnt politiska fradgor

som rorde mojligheterna for allmé@&nheten att bestidm-
ma om riskerna med hybrid-DNA &r acceptabla eller ej.
En procedur att pad demokratisk vdg realisera dessa
m&jligheter borde komma till stdnd. H&r kunde man
tdnka sig en nationell kommission tillsatt av kon-
gressen, en kommission som formulerade de allmdnna
regler som borde gdlla for allt arbete som innebidr
biologiska risker. De som menade att riktlinjerna
var f6r strdnga och hdmmade forskningen framh&ll att
ingen uppskattning gjorts av de kostnader som sam-
hillet asamkas av att skydda individerna fra&n risker
som i praktiken inte finns.

I ndgra svar yrkades pé& ett forbud for all hybrid-
DNA forskning till riskerna var bdttre klarlagda.
Motsidan ville inte ha ndgra férbud alls. Man hiv-
dade att om hybrid-DNA forskning kan férbjudas fast-
4n riskerna inte 4r belagda sa mdste den principen
ocksa gdlla all annan forskning. Det &r litt att
spekulera fram vdrldsomfattande skador som yttersta
resultat av forskningen inom manga omraden. Aven
dessa skulle i s& fall vetobeldggas.

En diskussion av etiska fragor i anslutning till
"genetic engineering"” efterlystes i ett par svar.

De som utarbetat riktlinjerna var forskare inom
hybrid-DNA omradet. Aven om m&jligheter beretts &ven
andra att pdverka arbetet sid hade dessa inte delta-
git i besluten rdrande reglernas utformning. Redan
under det pdgldende regelarbetet hade dylika syn-
punkter framfdrts av bl a organisationen Science

for the People.

I de mera allmidnt hallna synpunkterna framf&rdes
ocksd krav pd en intensifierad forskning r&rande
riskmomenten f&r att tdcka in de betydande kunskaps-
luckor som existerar pa detta omrade.

Betrdffande riskerna var anvdndningen av E.coli K 12
som mottagare och fdrdkare av hybrid-DNA en anledning
till oro i flera remissvar. Colibakteriens (dock ej

K 12) fbrekomst i tarmen hos mdnniska, hos minga
varmblodiga djur men ocksd hos fiskar och insekter,

i avfall, jord- och férorenat vatten g&r den till en
viktig ekologisk faktor. Den kan utbyta genetisk in-
formation med ett 40-tal andra arter bl a med Shigella
(dysenteri~bakterien) och Salmonella. Dess plasmider
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kan bl a Overfdra gener fo6r antibiotika-resistens.
E.coli dr &dven sjukdomsframkallande. Den ger upp-
hov till diarréer, urinvadgsinfektioner och blod-
férgiftning. I flera svar krdvdes att alternativ
till riktlinjernas vdrd/vektorsystem skulle utveck-
las,

Ett flertal mera tekniskt betonade fréagor som roérde

bl a kontroll av gnagare och insekter i laboratori-

erna, pafsljd vid oSvertrddelser av riktlinjerna, in-
spektion och licensgivning samt ansvarsfdrdelningen

mellan projektledare, institution och NIH, togs upp

i remissvaren.

I EPA's svar (U S Environmental Protection Agency)
sammanfattades dess synpunkter och kritik pa fdljande
sdatt.

1. Det finns inte tillré&cklig kunskap f6r att sdkert
kunna pastd att normalt ofarliga stammar av E.coli
eller andra vdrdorganismer inte kan fdrvandlas till
virulenta patogener, som kan finna ekologiska
nischer, ddr de kan f&6roka sig, om de skulle spri-
das i miljdn. Mycket hdg prioritet bdr ges &t
forskning som ger &kad kunskap om de biologiska
barridrsystemens effekt.

2. Riktlinjerna &r inte tilldmpliga pd alla labora-
torier och forskare som arbetar med hybrid-DNA.

3. I vad mé&n riktlinjerna f8ljs, och &vertré&ddelser
noteras och rapporteras blir beroende av trycket
frdn kolleger och personal pd platsen, Inga till-
férlitliga medel finns f&r att pévisa Overtriddel-
ser eller f6r att snabbt varna om potentiellt
farligt material genom olyckshdndelse avgivits
till omgivningen. Vidare ges inga pdfdljder -
annat dn fdrlust av forskningsanslag - som kan
verka fdrebyggande mot Overtriddelser.

4. EPA dr oroat over den osdkerhet som rader néar
det gdller att beddma riskerna med f&rstk som
inte utfdrs under anvdandande av maximal inneslut-
ning.

5. EPA dr oroat Over de problem som kan uppstd ndr
det gdller att utforma regler f6r industriell
tilld@mpning av hybrid-DNA-tekniken.

6. Varken EIS eller riktlinjerna diskuterar planer
pa atgdrder mot ofdrutsedd fororening av omgiv-
ningen.
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Revisionen av riktlinjerna pabdrjades 1977. I sep-
tember detta &r forelidg ett fdrslag frAn NIH's rad-
givande kommitté& (RAC). Detta offentliggjordes for
kommentarer i NIH recombinant DNA technical bulletin
och i Federal register. Liknande procedur som betr.
1976 ars utgava tilldmpades.

NIH utgav det slutliga fdrslaget den 28 juli 1978.
Det publicerades 1 Federal register och var &ppet
f6r kommentarer under 60 dagar. En departementskom-
mitté tillsattes for att granska dessa. Den fick
dven i uppdrag att h&lla en offentlig utfrégning
(public hearing) i &drendet. 45 dagar efter remiss-
tidens utgdng, d v s i mitten av november kommer den
nya versionen att utges.

Forslaget till reviderade riktlinjer innebdr bl a
att vissa fOrsdk undantas fran riktlinjerna
att ldttnader i sdkerhetskraven inférs och

att de olika sdkerhetskommittéerna (Institutional
Biosafety Committees) far 8kade befogenheter.

Bakgrunden till detta var att forskningsresultat
hade framkommit under 1977 och 1978 vilka pekade p&
att riskerna Overskattats. Dessa forskningsresultat
gdllde bl a anvdndningen av E.coli K 12 och virus
inom hybrid-DNA-tekniken och sammanst&dlldes och be-
démdes vid vetenskapliga konferenser (workshops) i
Falmouth, USA i juni 1977 betr E.coli K 12 som vard-
organism och i Ascot, Storbritannien i januari 1978
betr f&rsdk med virus dd virusnukleinsyra bverfdrs
till vird/vektorsystem. Rapporterna fran dessa kon-
ferenser ingdr i underlaget till fdrslaget till re-
viderade riktlinjer och innebdr sammanfattningsvis
féljande.

Inledningsvis konstateras att den stam som anvidnds
inom hybrid-DNA-tekniken, E.coli K 12, har anvdints
i laboratoriefdrsbk i 6ver 50 &r. Det &r inte kidnt
att den under denna tid skulle ha framkallat nigot
sjukdomsfall. Limpligheten av K 12 som mottagare av
frammande gener betingas av detta fdrhillande men
ocksd didrav att den till sin biologi &r bidst kind
av alla mikroorganismer.

Det faktum att E.coli som ursprunglig miljd har
ryggradsdjurens inkl minniskans tarmkanal och d&r-
utdver finns spridd inom andra djurgrupper och na-
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turmiljder samt att arten rymmer &dven patogena for-
mer, gdr, att de ev mdjligheterna hos K 12 eller

hos forsvagade derivat av K 12 (ex vis stam 1776)

att omvandlas till en patogen, att sprida frammande
DNA till andra organismer och att Overleva i naturen,
kommit sdrskilt i blickpunkten.

Omvandling av K 12 till patogen

K 12 har odlats i stora kvantiteter - kulturer inne-
hédllande hundratals liter - i ett otal laboratorier
vdrlden Over och med inneslutningar (containments)
som varit l&gre &n de l&dgsta i NIH's riktlinjer.

Den har ddrvid inte visat nagon av de egenskaper som
normalt h&ér samman med patogena bakterier. Den kan
salunda inte

med ldtthet overleva och f&rdka sig under naturliga
férhdllanden,

sprida sig fran djur till djur eller fran vdxt till
vaxt,

med ldtthet fordka sig pd kroppsytor eller i tarm-
kanal och lungor,

invadera djurceller eller sprida sig i djurkroppar,

producera toxin eller f8rdndra andra levande organis-
mer eller celler si att de blir skadliga,

motstd kroppens fOrsvarsmekanismer (immunfdrsvar).

Om K 12 intas i sd stor mdngd som 10° exemplar, kan
sedan inget av dessa aterfinnas i avfdringen. Normalt
etablerar sig K 12 inte permanent hos mé&nniskan. A
andra sidan kan detta ske under onormala fdrh&llanden,
exempelvis under antibiotikabehandling.

D& anlag som ger patogenitet hos andra E.colistammar
overfdrdes till K 12 visade den inte i nagot fall
foérmédga att framkalla sjukdomar som diarré eller urin-
vdgsinfektion. Den slutsats som dragits av detta &r
att det dr mycket osannolikt att K 12 kan omvandlas
till patogen genom att erhadlla fragment av frammande
DNA.

Spridrning av fr&dmmande DNA med E.coli och dess plas-
mider

Fradgan gdller om hybrid-DNA som infdrts i K 12 kan
féras vidare till andra bakterier som K 12 kommer i
kontakt med inkl andra stammar av E.coli. En sddan
Overfdring skulle kunna omvandla mottagaren till en
patogen eller gdra en redan patogen organism mera
livskraftig. Den skulle kunna ske antingen med plas-
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mider eller med bakteriofager (lambdatyp).

Konjugativa plasmider kan forflytta sig fran en bak-
terie till en annan. Enligt riktlinjerna far endast
non-konjugativa eller svagt konjugativa plasmider an-
vidndas. Den non-konjugativa plasmidens fdrméga att
forflytta sig kan emellertid Okas om dess bakterie-
cell invaderas av en konjugativ plasmid och denna
Overfdr sin konjugativa egenskap till den non-kon-
jugativa plasmiden. Ddrefter kan den senare bli en
potentiell Sverfdrare av DNA till andra bakterier.
Berdkningar visar att sannolikheten f0r att detta
skall hdnda med non—konjugativi6x 12 plasmider é&r
utomordentligt liten ( 1 p& 10 per Overlevande
bakterie per dag i tarmen pa varmblodiga djur). Be-
rdkningarna gédller laboratoriefdrhallanden och tro-
ligen gdller en dnnu ldgre siffra under naturliga
forh&llanden.

Spridning av hybrid-DNA med bakteriofager

Bakteriofager med hybrid-DNA kan avges fran labora-
toriet som infekti®dsa partiklar eller via bakterie-
vdrdar, i vilka bakteriofag-DNA finns i en plasmid
eller infogat i bakteriens kromosom-DNA.

Bakteriofagens méjlighet att &verleva som infektids
partikel beror p& fleraz faktorer bl a pd sannolik-
heten att den skall finna colibakterier att f&érdka
sig i. Det anses mycket osannolikt att den bakterio-
fag, lambda, som &nvdnds i hybrid-~DNA f&rs&k skulle
6verleva och infektera djur och mdnniskor. Den &r
kdnslig f&r magsdckens ldga ph och visar ingen be-
nidgenhet att infektera de colistammar som normalt
finns i tarmen. Den dr vidare kdnslig f6r uttork-
ning, ndgot som skulle intrdffa om den sprids med
luften. E.colistammar som kan infekteras med lambda
ar ovan}iga i naturen. Lambdapartiklar i stora midng-
der (10 partiklar) har fortdrts utan att sedan
kunna aterfinnas i avfdringen.

Inkorporering av iambda-DNA i E.coli-cellens DNA
férekommer i natu-en och &r ett vdlkint exempel pa
naturlig omkombination. De flesta lambdavarianter
som anvdnds i hybrid-DNA f&rsken eller &dvervégs
f8r anvindning har en starkt reducerad fdrmidga att
inkorporeras pd detta sitt. Berdkningar visar att
méjligheten f&r dverfdring av frédmmande DNA-frag-
ment frédn K 12 som ursprunglig vidrdcell till andra
bakterier via lambda &dr avldgsen.
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K 12's fdrmdga att Sverleva i naturen

Som redan nimnts Ar K 12 diligt rustad f6r att Sver-
leva i naturlig milj®. Men om den skulle Sverleva och
foroka sig dr det fortfarande osannolikt att den skul-
le infektera andra organismer. E.coli sprids sdllan
med aerosoler (luftburna partiklar) utan primdrt genom
fortdring av fororenad foda eller fdrorenat vatten.

Mellan lO6 och 109 celler av patogen E.coli behdvs
fOr att framkalla sjukdom. Den mdngd som genereras
vid aerosolbildning dr oftast mindre dn en tusendel
av detta. Skulle K 12 bli patogen och infektera nagon
av laboratoriepersonalen och med denna person fdras
ut ur laboratoriet, dr sannolikheten f8r att andra
skall smittas mycket 1&g och risken fdr en epidemi &r
praktiskt taget obefintlig.

Falmouthkonferensen

I denna deltog experter pd infektionssjukdomar, bakter-
ologi, virologi, bakteriegenetik m fl omrdden. Kon-
ferensen stdddes av Natiocnal institute of allergy

and infections deseases och The Fogarty international
center of NIH.

Konferensen behandlade de fragestdllningar som ovan
refererats och de riskbeddmningar som d&dr &terges
sammanfaller med konferensens.

Falmouthkonferensens slutsats var att E.coli K 12
genom hybrid-DNA f&rs&k inte kunde omvandlas till en
patogen. "The participants arrived at unanimous agree-
ment that E.coli K 12 cannot be converted into an
epidemic pathogen by laboratory manipulations with

DNA inserts."

Detta framgar av rapporten fran ordfdranden vid kon-
ferensen till chefen for NIH. Det bdr ndmnas att en
av deltagarna (professor J King) menade att slutsat-
sen inte var sd kategorisk utan att man i stdllet va-
rit Overens om att det var osannolikt (ehuru inte o-
m&jligt) att E.coli K 12 kan omvandlas till en epi-
demisk stam. Nir det gdllde fridgan om E.coli K 12
kan omvandlas till vildtyp d v s ursprunglig E.coli,
rédde enligt King inte nagon samstdmmig uppfattning.
Tvidrtom pekade de resultat som framlades, pd att
detta dr ett allvarligt problem.
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Det fdrsta £or :
utgavs 1 september 1977 utldste kritik fér att kra-
ven pa fysiska och biclogiska barridrer var £6r hdga
nir det gdllde arbete med virus.

vid Ascotkonferensen togs riskerna ired anvidndning av
virus inom hybrid-DNA-tekniken upp. De dmnesomraden
som fOretriddes av de 27 deltagarna var kliniska in-
fektionssjukdomar, folkhdlsa, medicinsk och diagnos-
tisk virologi, virusinfektioners biologi, biokemisk
virologi samt védxt-, insekt- och husdjursvirologi.
Fem av deltagarna var aktivt engagerade inom hybrid-
DNA forskningen. Konferensen st&ddes av NIH och var
"a joint US-EMBO workshop" (EMBO = European Molecular
Biology Organisation).

Ascotkonferensens resultat behandlades av den arbets-
grupp inom NIH som studerade riktlinjer f&r virus-
hybrid-DNA fdrsbk. Av rapporten frdn mdtet och arbets-
gruppens skrivelse (14 april 1978) till NIH's rad-
givande kommitté& (RAC) framgar bl a fdljande.

1. Ett tidigare antagande som l&g bakom 1976 Ars
utgava av riktlinjerna var att E.coli, som bar
virus-hybrid-DNA, kunde bli virusfabriker som
producerade infektifsa viruspartiklar. Detta
anses inte vara m8jligt. Virusfdrdkning (repli-
kation) krdver reglering och samordning av en
mé&ngfald enzymsystem som hdrrdr bade fran vard-
organismens genom och viruspartikelns genom. Det-
ta dr grunden fOr vidrdspecificiteten hos virus.
Det tycks vara mycket osannolikt att en prokaryot
innehdller det kompletterande enzymsystem som
behdvs f6r syntes av ett infektiSst djurvirus.
Inte i ndgot fall har det kunnat pavisas att
det 4r mdjligt att forsdka djurvirus eller andra
eukaryota virus i bakterier och omvdnt f&réka
bakterievirus (fager) i eukaryota celler.

2. Efter genomgang av foreliggande vetenskapliga
data och clika riskscenarios blir slutsatsen att
virus-genom och fragment av sadana som klonas i
E.coli K 12 med anvdndning av godkidnda plasmider
och fagvektorer, inte innebdr stbrre risk &n ar-
bete med den infekti®sa viruspartikeln som sé&-
dan eller dess DNA och att det i de flesta fall,
om dn inte alla, klart innebdr mindre risk.
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3. P2/EK l1-nivd utgjorde tillrdckligt skydd for
kloning av virus-genom och fragment av sddana.

RAC och senare NIH f&ljde i huvudsak rekommendatio-
nerna fran Ascotkonferensen och arbetsgruppen, vilket
innebar en i vissa fall drastisk sé&dnkning av sdkerhets-
nivderna. En bdttre Gverensstdmmelse tycks ddrigenom

ha uppstidtt mellan de amerikanska och exempelvis de
franska riktlinjerna. Det kan ndmnas att fSrutom po-
lyoma virus och SV 40 virus &dr &ven andra virus-vek-
torer tillitna (adenovirus, herpesvirus m fl).

Féljande f&rs8k och hanteringar f&resléds bli undan-
tagna fran riktlinjerna:

1. Hantering av DNA utanfdr en vdrdorganism eller
ett virus, s k "naked DNA",
S&dan DNA har hanterats i &ratal i laboratorierna.
Den inaktiveras snabbt i naturen.

2. FOrs8k som avser DNA fran virus eller icke-kromo-
som DNA, ddr inget fridmmande DNA ingdr i hybrid-DNA
molekylen. Ett exempel &r Overfdrande av hybrid-DNA
molekyler som Lestdr av bitar av SV 40 virus till
eukaryota celler i vavnadskultur.

3. F&rsok som avser s k sjdlv-kloning. I dessa for-
sk isoleras DNA fran en vidrdorganism och aterin-
fors sedan f6r kloning i samma typ av organism.
Det gdller sdlunda en typ av kloning som f8rsig-
gar i naturen.

4. Forsdk som infattar givare- och vidrdsystem som
normalt utbyter DNA. Dessa fdrsdk dr endast en
imitation av fdreteelser i naturen. En lista
6ver dessa system har upprédttats och skall fort-
16pande ses Over och anpassas till nya rodn pa
omridet (se dven p 5).

5. Andra hybrid-DNA f&rsdk om det kan visas att de
dr sdkra. Beslut om sadana undantag fattas av
chefen f6r NIH sedan fragan beretts av RAC.
Allmdnheten skall beredas mdjlighet att dessfdr-
innan avge synpunkter (gdller &dven p 4).
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I f6rslaget till reviderade riktlinjer har sdker-
hetskraven ndstan genomgidende sidnkts nadgot (1 - 2
steg, tor vissa virusfdrsdk dnnu mera) .

NIil's godkidnnande fran sdkerhetssynpunkt av projekt
behdver endast inhdmtas betr nya projekt och projekt
av P4-typ. Betr forandringar av pagdende projekt pé
Pl - P3-niva behovs inte detta godkdnnande. Det rick-
er med att institutionens biologiska sdkerhetskommit-
té (Institutional Biosafety Committee, IBC) ldmnat
sitt medgivande. NIH avser att i efterhand granska
IBC's beslut. Vidare skall varje institution som be-
driver fdrs6k pa P3 - P4-nivd ha en kvalificerat bio-
logiskt skyddsombud (Biological Safety Officer). At-
minstone en ledamot av IBC skall vara foretrddare for
allménheten (public member) och t ex inte ha nagra
ekonomiska anknytningar till institutionen. Ansvars-
férhallande mellan huvudman (principal investigator)
institution, IBC och skyddsombud preciseras ytterli-
gare. Enligt de reviderade riktlinjerna kan den pri-
vata sektorn frivilligt registrera sina hybrid-DNA
projekt hos NIH.

ase)

Av en artikel i Nature (12 oktober 1978) framgdr
viss kritik som framf&rdes vid den hearing rérande
de reviderade riktlinjerna som hdlls i september 1978.

I kritiken som kommer fran vetenskapshistoriskt hall
(Susan Wright) papekades bl a att den grupp som del-
tagit i beslutsprocessen varit starkt begréd@nsad till
forskare med anknytning till NIH och att den varit
for siuten. vidare kritiserades fo&rslaget att dele-
gera ansvaret for vissa Atgdrder till lokala insti-
tutioner.

Mot bakgrund av industrins vidxande intresse for
hybrid-DNA-tekniken ansdgs det vara fel att mildra
sikerhetskraven p& det sdtt som foreslogs.

RAC kommer i samband med att de industriella till-
limpningarna alltmer aktualiseras att fa gdra policy-
rekommendationer av vittgdende social rackvidd. Med
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tanke hdrpd ansdgs den utvidgning av kommitténs
sammansdttning som utlovats av NIH vara otill-
rdcklig. Krav restes pa en utdkning av kommit-
tén med fOretrddare for fackforeningar, allmidnna
intressegrupper {(public interest groups), orga-
nisationer fOr folkhdlsan och tillsynsmyndigheter
som kunde tdnkas vara berdrda.

Bakom detta krav stod enligt artikeln:

Attorney General of New York State
American Federation of Labor

Congress of Industrial Organisations
Coalition for Responsible Genetic Research
Environmental Defense Fund

Friends of the Earth

Betr miljogrupperna i USA se &dven bil 4.

I bdrjan av 1977 var manga politiska bed®mare ense
om att ett lagfdrslag rorande hybrid-DNA-forskning
snabbt skulle passera kongressen, Det visade sig
vara fel. Orsakerna till att kongressen tog langre
tid pd sig &n vintat var flera. De nya forsknings-
resultat som framkom under 1977 och som paverkade
riskbedémningen torde ha inverkat. Dessa fick ge-
nom forskarnas eget agerande.en betydande genom-
slagskraft bade i kongressen och hos allm&nheten och
torde ha fadtt opinionen att svdnga mot en mera libe-
ral syn pa sdkerhetsfrdgorna kring hybrid-DNA forsk-
ningen.

De tvd lagfdérslag som ladg i kongressen i bérjan av
aret hade till respektive upphovsmédn senatorerna
Kennedy och Rogers.

Senator Kennedy's lagfdrslag innebar bl a att en ny
statlig kommission skulle bildas. Denna skulle be-
stdmma om all forskning med hybrid-DNA. I sjdlva
verket hade senator Kennedy och hans stab fran bér-
jan tdnkt sig en reglering av all biologisk forsk-
ning som innebar potentiella risker men sedermera
begrédnsat sig till hybrid-DNA forskningen. Kennedy's
lagfdrslag gick vidare ut p&d att lokala lagstiftan-
de forsamlingar kunde anta regler som var strdngare
dn de federala eller t o m fOrbjuda forskning med
hybrid-DNA. Kennedy's avsikt med den nya kommissio-
nen torde ha varit att i den l&gga de kontrollerande
uppgifter som nu lag pa NIH. Detta senare organ skul-
le uteslutande dgna sig At den vetenskapliga bedém-
ningen av forskningsprojekten och inte vara till-

7 Riksdagen 1979/80. I saml. Nr 10
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synsmtyndighet f&r nagon lagstiftning. Kommissionen
skulle bestd av forskare och fdretrddare £6r all-
mdnheten, sammanlagt 13 ledamdter. Genom denna
konstruktion kunde Onskemdlet tillgodoses att all-
mdnheten skulle ha insyn och &ven ansvar i forsk-
ningen.

Detta lagfdrslag var mycket detaljerat i sin regle-
ring av forskningen. Det mdOttes med betydande oppo-
sition fran forskarh&ll. Orsaken till denna var den
byrakrati man fruktade skulle l&dggas &ver forskning-
en och de ingrepp av politisk natur den kunde komma
att utsdttas f6r. Overtrddelser straffades med hdgst
5 000 dollar i bdter eller fdngelse i hdgst ett A&r
(dock hégst 10 &r i svarare fall), nagot som sdker-
ligen ocksd bidrog till den starkt negativa reaktio-
nen hos mdnga forskare.

Senator Roger's lagférslag innebar ocksd att en kom-
mission skulle finnas, men endast med radgivande upp-
gifter. En annan viktig skillnad var att lokala av-
vikelser fran den federala linjen endast fick fdre-
komma om speciella behov f&relag.

Framstiende forskare pd omradet vilka tidigare an-
slutit sig till uppfattningen att hybrid-DNA forsk-
ningen innebar betydande risker &dndrade under 1977
helt eller delvis mening. Kongressen fick skrivel-
ser fran ledande forskare som hdvdade att de fdrsdk
som tilldts enl NIH:s riktliner var riskfria (Profes-
sor Roy Curtiss III) och att hybrid~DNA bildas i
naturen och ingalunda dr ndgon ny laboratoriefram-
stdlld produkt (Professor Stanley Cohan).

Falmouthkonferensens ndmnda uttalande att E.coli

K 12 genom hybrid-DNA fdrs6k inte kan omvandlas till
en sjukdomsframkallande bakterie och ge upphov till
epidemier vdgde i detta sammanhang tungt.

Fran andra vetenskapliga konferenser kom ytterligare
rbster. Pa sensommaren 1977 hdlls en Gordonkonferens
som omfattade ocksad en konferens om nukleinsyror sa-
som fallet var 1973. Denna uttalade nu stor oro in-
f6r fdrslagen till lagstiftning. I ett brev till kon-
gressen hidvdades att samhdllet skulle berdvas de
férdelar och framsteg som 1l3g i hybrid-DNA forskning-
en genom en onddigt restriktiv lagstiftning. Risker-
na hade 6verdrivits pd ett sdtt som gick langt utan-
for varje fdrnuftig vidrdering ("far beyond any rea-
soned assessment").
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Gordonkonferensen 1977 inkluderade ocksa en konfe-
rens om biologiska regleringsmekanismer. Deltagarna
i denna s&nde ocksd en vddjan till kongressen med
liknande innehdll. Det papekades att en intensiv
forskning har bedrivits f6r att finna verkliga ris-
ker f6r folkhdlsan men att inga sddana uppdagats.

1 stdllet har manga f&rmodade risker eller faror
visat sig icke existera. Att lagstifta om risker
som inte hade kunnat pdvisas utan i sjdlva verket
var osannolika var oklokt och den byré&krati som en
sadan lagstiftning skulle ge upphov till skulle
férsvadra forskningen och utvecklingen inom manga
kunskapsomraden. Denna resolution signerades av 140
deltagare i konferensen och didrefter av ytterligare
ca 1 000 personer.

Deltagare i en annan konferens som dgnades at viro-
logi skrev ocksd till kongressen 1977 och framlade
sin oro infér de foreslagna lagfdrslagen och dess
foljder for forskning och teknisk utveckling. I

brev pdpekades att det har aldrig funnits nagra be-
vis att hybrid-DNA innebdr risker f&r hdlsa eller
milj6. "Vi tror att en speciell lagstiftning f&r att
reglera hybrid-DNA forskning dr onddig och oklok."

Redan pa varen 1977 hade initiativ tagits av ledande
krafter inom American Society of Microbiologist
(ASM) for att organisera och kanalisera informatio-
nen frdn forskarsamh&dllet i syfte att pdverka kon-
gressens lagstiftningsarbete. Tjugo vetenskapliga
sdllskap inkl den stora Federation of American
Societies for Experimental Biology stddde denna ak-
tion. Denna syftade dock till att stddja lagstift-
ningstanken eftersom det ansigs orealistiskt att
argumentera mot varje form av federal reglering av
hybrid~DNA forskningen.

Senator Roger's lagfdrslag beskrevs som det som
"skulle tillata fri forskning och samtidigt till-
godose allmdnhetens sdkerhetskrav" och fick forsk-
arnas stoéd.

Vid slutet av sommaren 1977 hade ett antal sdrskilt
aktiva forskare skrivit brev och ringt telefonsam-
tal till medlemmar av senaten f6r att uppmana dem
att stddja ett nytt lagfdrslag som lagts av senator
Nelson. I tillkomsten av detta hade ASM till en

del bidragit. Nelson's lagférslag som kom i augusti
tog fasta pa den nya information som kommit om ris-
kerna och innebar att flera 6nskemdl frdn forskar-
samhdllets sida tillgodosigs. Bl a fdreslogs lagen
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vara tidsbegridnsad till 5 &r (sunset clause). Nel-
son's fdrslag lanscrades som ¢n ersdttare (substi-
tute) av Kennedy's.

Rven senator Adlai Stevenson kom nu in i lagstift-
ningsarbetet genom att han var ordfdrande i under-
kommittén f£8r vetenskap och tcknik, inom vilken
vissa Overgripande forskningspolitiska fradgor ocksa
behandlades, till vilka Stevenson tycks ha rdknat
hybrid-DNA frdgan. Tydligen hdll kongressen pa att
hamna i ett besvdrligt ldge genom alla lagfdrslag och
propaer och Stevenson fdreslog att man skulle skjuta
pd hela lagstiftningsfrdgan till nidsta ar. Strax
didrefter dtertog senator Kennedy tempordrt sitt lag-
forslag (det har dock inte formellt avidrts frdn se-
natens agenda) eftersom mdjligheterna att f& det i-
genom i kongressen starkt minskat. Kennedy sdgs

dven ha tagit intryck av de nya riskbedSmningarna
med hybrid-DNA forskningen vilka visade att risker-
na var mindre &n vad vissa forskare, Science for the
People och andra intressegrupper hdvdat.

I oktober 1977 offentliggjordes EIS (Environmental
Impact Statement) rdrande hybrid-DNA forskningen

av NIH. Detta tillsammans med det bilagda resultatet
av den omfattande remissbehandlingen utgdr en impo-
nerande dokumentation av forsknings- och opinions-
ldget sasom det framkommit den vdgen. Till saken h&r-
de att vissa ldttnader aviserats i Oversynen av NIH:s
riktlinjer.

Det som hdnde under 1977 tycks ha oOvertygat flera le-
dande kongressmdn att riskerna med hybrid-DNA forsk-
ningen inte var s& stora som man tidigare trott.
Detta ledde till att lagstiftningsarbetet p& omradet
stannade upp.

Under 1978 har flera nya initiativ tagits i kongres-
sen och sammanlagt finns ddr formellt 18 lagfdrslag
(bills) .

Ett av dessa innebdr att NIH:s riktlinjer upph&js
till lag, dock endast f6r en 2~arsperiod. Redan i
september 1976 hade en federal kommitté& bildats f&r
att se Over m&jligheterna att utvidga NIH:s riktlin-
jer till att gdlla hela den offentliga sektorn samt
den privata (Federal Interagency Ccmmittee on Re-
combinant DNA). Ordférande i kommitté&n var chefen
f6r NIH och ledamdterna utgiordes av representanter
f6r departementen och vissa federala myndigheter.
Kommitté&ns arbete utmynnade i mars 1977 i ett for-
slag till olika element eller bestidndsdelar som
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borde ingd i en lagstiftning pd omr&det. Lagfdrsla-
get ger Secretary of HEW (Departsment of Health,
Education och Welfare) bemyndigande att besluta om
administrativa regler inom 90 dagar. Denna kan ocksd
besluta om inspektion m m. Uvertriddelser kan resul-
tera i indragna anslag frin NIH eller i bGter upp
till $ 5 000 i de fall vederbSrande inte har anslag
fran NIH. Forslaget begrédnsar mdjligheterna for lo-
kala organ att stifta strdngare lagar dn den federa-
la. Secretary o HEW skall i s&dana fall avgdra saken
efter hearings.

Miljogrupper och liknande har kr&vt striktare loka-

la regler under det att universitetsfdrvaltningarna
vill ha samma regler f&r hela landet, eftersom hybrid-
DNA forskningen och dess ev risker dr en nationell

och inte lokal angeldgenhet.

AEnnu har ingen lag stiftats pd omradet. Tydligt &r
emellertid att forskarnas patryckningar haft fram-
gé&ng genom att lagfdrslag tillkommit som tillgodo-
ser vidsentliga delar av deras O6nskemdl och att det
som innebar det kraftigaste ingreppet hittills i
forskningen - Kennedy's f0rslag - atminstone tem-
pordrt dragits tillbaka.

Av ett meddelande i Nature (26 oktober 1978) fram-
gar att senator Stevenson avser att i januari 1979
foreslia lagstiftning som tdcker hybrid-DNa forsk-
ningen.

Tiden fran forskningsresultat till praktisk till-
lampning -~ ddr en sadan &r tdnkbar - kan skifta
hoégst betydligt. Ndr det gdller hybrid-DNA forsk-
ningen verkar den bli utomordentligt kort, unge-
far 6 &r, lat vara att de fdérsta lyckade fdrsdken
med hybrid-DNA 1973 inte var mdjliga utan en lang
och intensiv vetenskaplig utveckling inom genetik,
molekyldr biologi och mikrobiologi.

I USA har ett bolag, Genentech Inc, i San Fransis-
co, stkt patent pa att med hybrid-DNA teknik fram-
stdlla somatostatin. Detta dr ett hjdrnhormon som

idag kostar ungefdr $ 30 000 per gram att gdra péd

konventionell kemisk vidg. Genentech rdknar nu med

att fa ned kostnaderna till $ 300 eller mindre

per gram (enl. uppgift i Business Week dec 1977).

Vidare har Genentech gjort framgdngsrika £f&rsok
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med framstdllning av insulin i samarbete med ldke-
medelsfirman Lilly. Fdretagets malsédttning dr att
med hjdlp av hybrid-DNA-tekniken framstdlla produk-
ter fOr medicinskt, farmaceutiskt och industriellt
bruk. (Betr framstdllningsprinciper se avsnittet om
tilldmpningar) .

Genentech &r dock (enl samma k&lla) inte ensamt pa
detta omrdde. I Berkeley finns ett sex Ar gammalt
foretag Cetus Corp som drivit utvecklingsarbete med
hybrid-DNA-tekniken. Bl a Standard 0Oil Corp. (Indi-
ana) har k&pt in sig 1 detta. Huvudintresset syns
vara att med hybrid-DNA-teknik fOrsdka fir fram
ndringsprotein ur rd3olja/naturgas, respektive metan/
etan ur rdolja. Upjohn Co. kommer ocksd att starta
ett hybrid-DNA-laboratorium, Bolaget har redan forsk-
ning pd ging betriffande infektionssjukdomar och
rdknar med att kunna marknadsf&ra produkter som
tagits fram genom hybrid-DNA-tekniken inom 5 &r.
Abbot laboratories har just bdrjat arbeta med
hybrid-DNA medan Miles laboratory Inc utvecklar sig
till den dominerande producenten av restriktions-
enzym.

Sammanlagt var det 1977 10-15 privata laboratorier
i USA som arbetade med hybrid-DNA f&rsbk i syfte att
anvdnda tekniken i industriella till&mpningar.
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4.1.2 CANADA

I Canada har det medicinska forskningsrddet (medi-

cal Research Council, MRC) &r 1977 utfdrdat Guide-

lines for the Handling of Recombinant DNA Molecules
and Animal Viruses and Cells.

MRC konstaterar att hybrid-DNA-molekylerna endast
representerar en grupp av potentiellt riskfyllt
biologiskt material. I Canada pagdr en intensiv och
dkande forskning r&rande virus och djurceller i s k
vdvnadsodling. De laboratorier ddr denna forskning
bedrives dr av skiftande beskaffenhet och forskarna
sjdlva har olika bakgrund och utbildning. Liksom
fallet dr med hybrid-DNA-forskningen s& innebédr
forskningen med animala virus och celler ocksd po-
tentiella risker for laboratoriepersonal och kanske
for allmdnheten. Av detta skdl omfattar de utfardade
riktlinjerna alla tre slagen av biologiskt material.
vad gdller hybrid-DNA-forskningen kan de kanadensis-
ka riktlinjerna sdgas i visentliga avseenden &ver-
ensstamma med de amerikanska.

De kanadensiska riktlinjerna &r endast tilldmpliga
pa den forskning som st8ds av MRC.

P& det lokala planet skall finnas en Biohazards
Committee (en f6r varje institution eller en gemen-
sam f6r flera institutioner) med uppgifter som de-
taljerat angivits i riktlinjerna. I dessa ingar

bl a.att i anslutning till ansdkan om projektstdd
till MRC yttra sig om de sikerhetsdtgirder som bdr
vidtas. MRC beslutar betr dessa. Till MRC:s upp-
gift hdr ocksd att samordna kommitt&ernas verksam-
het, ge rad till kommittéerna och tillse att dessa
har en hog standard.

En s&drskild kommitté fdreslds inrdttas som fortldp-
ande ser &ver riktlinjerna och anpassar dessa till
den vetenskapliga utvecklingen. Den har ocksi bl a
till uppgift att godkdnna de vird-vektor-system som
far anvindas.
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4.1.3 JAPAN

Det japanska vetenskapliga radet har i oktober 1977
beslutat att forskning med hybrid-DNA i sikerhets-
hdnseende skall grundas pd NIH:s riktlinjer. En spe-
ciell kommitté& skall ha tillsyn Over tillampningen
av dem. De som skall utfdra hybrid-DNA forskning
skall anmidla detta i f£8xrvdg till kommittén.

P& departementsnivd finns en samordningskommitté £8r
hybrid-DNA fragor med foretrddare f6r berdrda depar-
tement.

Vetenskapsrddet studerar fr&gan hur forskning och ut-
veckling inom det privata ndringslivet skall kontrol-
leras i f¥revarande avseende.

P2 industrisidan bedriver Takeda Chemical Industries
forsknings- och utvecklingsarbete, speciellt inom
kromosomtekniken. Mitsubishi har inrdttat Institute
of life sciences som 8r inriktat p& molekylidr biolo-
gi. Fdr nirvarande &r institutet dock ej inriktat pd
genteknik.

Kemiska och farmaceutiska industrier, livsmedelsindus-
trier och bryggerier vintas i framtiden komma in pd
det gentekniska omradet.
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4.1.4 STORBRITANNIEN

P4 initiativ av de engelska forskningsraden gjordes

en utredning om hybrid-DNA-forskningens mdjligheter
och risker. Den blev klar 1975 och &dr k&nd under be-
namningen Ashby-rapporten efter ordfdranden i utred-
ningsgruppen. I rapporten konstateras att denna forsk-
ning innebdr potentiella risker och att skyddsdtg&drder
médste vidtas. Dessa bSr grundas pd de erfarenheter

som finns frd&n méngdrigt arbete med sjukdomsalstrande
mikroorganismer, vid vilket fysiska inneslutningar
eller barridrer av olika slag anvdnds. Dessa dr be-
skrivna i publikationer fran Public Health Laboratory
Service.

I Ashby-rapporten fanns att antal f8rslag om hur
hybrid-pNA~forskningens sidkerhetsfridgor fortsdttnings-
vis skulle hanteras. Dessa fOrslag ledde till att en
ny utredningsgrupp tillsattes i augusti 1975 med
uppgift att fullfSlja arbetet. Ungefdr ett &r senare
(juni 1976) d v s ungefdr samtidigt med att de ameri-
kanska riktlinjerna blev klara, fdrelag arbetsgrup-
pens rapport. Den bendmns vanligen Williams-rappor-
ten efter ordfdranden i gruppen, Professor Sir Robert
Williams, chef f6r Public Health Laboratory Service.
Utredningsgruppen hade i dvrigt bestdtt av foretrd-
dare for dmnesomrdden och institutioner med anknyt-
ning till hybrid-DNA-forskning.

Regeringen antog Williamsrapportens fOrslag i augus-
ti 1976 och i slutet av 3ret var de satta i verket.

Det innebar att riktlinjer skapats fdr arbete med
hybrid-DNA och att ett centralt organ, The Genetic
Manipulation Advisory Group (GMAG), inrdttats for
att ge rad till laboratorier och forskare ifréga
om risker och skyddsdtgidrder.

Fradgan huruvida ett sdrskilt organ (GMAG) skulle in-
rdttas eller om man skulle kunna anvidnda ett redan
existerande, ndmligen det s k Dangerous Pathogens
Advisory Group (DPAG), togs sdrskilt upp i Williams-
rapporten. DPAG hade tillkommit pa fdrslag av en
utredningsgrupp som sett Over anvdndningen av far-
liga patogener i laboratoriearbete (The Working Par-
ty on the Laboratory Use of Dangerous Pathogens).

I Williamsrapporten konstateras att det &r skillnad
pa hanteringen av farliga, sjukdomsalstrande orga-
nismer och av hybrid-DNA. I det fOrra fallet ror
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det sig om ett litet antal, 1l&tt identifierbara
organismer, p& vilka v&lkdnda s&kerhetsdtgdrder
kan tillampas. I det senare fallet beror de sdker-
hetsdtgirder som mdste vidtas pa olika detaljer i
det planerade fOrsoket. GMAG maste ddrfdr granska
varje hybrid-DNA projekt och i vissa fall ta upp
diskussioner med forskarna om olika detaljer i
deras projekt. Det innebdr uppgifter och arbets-
metoder som skiljer sig betydligt fran DPAG:s.

Fb6r att sikra effektiviteten i arbetet krdvdes tva
separata organ.

Williamsrapportens syn pd sdkerhetsfragorna &r i
princip densamma som i de amerikanska riktlinjerna.
Forsdken graderas efter sina risker och skyddsdt-
gidrderna anpassas efter var pd riskskalan fdrsdket
befinner sig. Williamsrapporten forbjuder emeller-
tid inga forsok. Inte heller har den forsdkt tidcka
in alla t&dnkbara experiment och foreskrifter for
dessa. Den ger ett f&rslag till indelning i risk-
klasser av ett antal typforsdk. Det kan vara av in-
tresse att notera att den ifrdga om dtgirder £6r
inneslutning ldgger huvudvikten vid de fysiska bar-
ridrsystemen. De biologiska anges endast i form av
férsvagade (disabled) och icke fo6rsvagade (not dis-
abled) vektor/vidrd-system. Graderingar av typen

EK 1, EK 2 och EK 3 som i de amerikanska riktlinjer-
na saknas.

De typfdrstk Williamsrapporten tar upp &dr sadana
som beddmts komma att utfdras under den ndrmaste
S-&rsperioden (1976-8l). De omfattar bl a fdrsdk
som innebdr att hybrid-DNA 6verfdrs till forsdks-
djur och att tekniken kommer till anvidndning inom
vixtfdridlingen. Detta stdller speciella krav ifra-
ga om skyddsatgdrder.

Laboratorierna klassas efter stigande inneslutnings-
grad eller barridreffekt i fyra kategorier:C I - C IV.
F6r varje kategori ges riktlinjer f&r laboratoriets
utrustning och allmidnna beskaffenhet men ocksa for
arbetsrutinerna. I samtliga kategorier skall finnas
en lokal skyddskommitté& och ett biologiskt skydds-
ombud (Biological Safety Officer). Betr kategorierna
C II -~ C IV ges &ven anvisningar fOr utbildning av
personal, tillsyn och kontroll, skyddsklider, hélso-
vard, arbetsdiciplin m m.
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De riktlinjer som ges i Williamsrapporten &r avsed-
da att kompletteras f&r varje. laboratorium i samrad
med GMAG, varvid hénsyn tas till fdrhdllandena pad
platsen.

I 6vrigt innebdr riktlinjerna bl a fdljande:

Laboratoruim_av_kategori_I_(C_I)

Laboratorium och arbetsrutiner enligt de krav som
galler for medicinska mikrobiologiska laboratorier
vid arbete med vanliga patogener.

Riskbox eller dragskdp med filtrerad frinluft skall
finnas, d@vensom tvdttstdall med armbigs- eller fot-
mandvrering.

Avfall som kan innebdra risker, skall gdras risk-
fritt innan det avges. Hanvisning gors till anvis-
ningarna i boken The Prevention of Laboratory Acqui-
red Infection fran Public Health Laboratory Service
i vilka bl a foreskrivs:

att rokning och fortdring av mat och dryck inte
far forekomma inte heller munpipettering. Labora-
toriekldder skall baras. Olycksfall och tillbud
skall registreras.

Rapporterar till institutionsforestdndaren (motsv)
och svarar for att riktlinjerna foljs.

Som for C I men dessutom foljande:

Avskilt laboratorium (ej beldget i anslutning
till allmdnt tillgangliga utrymmen som korri-
dorer o dyl). Separat filtrerad fradnluft eller
filtrerad i s k HEPA-filter (High Efficiency
Particulate Air Filter)

Riskbox

Material som skall autoklaveras midste transpor-
teras i slutna behdllare.
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Vissa krav stdlls pd vederbOrande bl a att ha lamp-
1ig utbildning och erfarenhet frdn laboratorium med
liknande skyddsteknik.

Personalurval

PR i L - S

Institutionsforestdndaren skall se till att den per-
sonal som anlitas eller anstdlls for arbete i labo-
ratoriet informeras om risker och skyddsédtgdrder.
Halsodeklaration ev i kombination med ldkarundersok-
ning skall avges s3 att sddan personal (infektions-
kdnslig) som ej bor arbeta i C IIl-Taboratorium kan
identifieras.

Vidare ges anvisningar betr:

Utbildning

Tillsyn och kontroll
Skyddsklader
Hélsovard

Disciplin

L=~ A

Som for C II men dessutom bl a:

Personsluss, undertryck i forhallande till om-
givningen med all frdnluft HEPA-filtrerad.
Genomgdngsautoklav eller dekontamineringstank,
djur och in§ektssékert, allt avfall sterili-
serat, 24 m” luftvolym eller mera per person,

AR LA Sl 22 2B

Som for C Il men fungerar dven som rddgivare till
institutionsforestidndaren i sdkerhetsfragor.

Personalurval

=T L

Som for C Il men det tilldgget gors att det ar o-
ldmpligt med ofta forekommande personalbyten.

Anvisningarna utdkas i vissa fall betr:
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Utbildning

Tillsyn och kontroll
Skyddskiadder
Halsovard

Disciplin

Som nya moment tillkommer regler for

Som for C III men med vissa tilldagg (svarar mot
Category A Toxic Laboratory referred to in Appendix
I11 to the Report of the Working Party on the Labo-
ratory Use of Dangerous Pathogens) bl a foljande:

Dusch i personalsluss. Genomgdngsautoklav och
dekontamineringstank, tdt riskbox (handskbox)
med HEPA-filter.

Som for C II1

Personalurval

Som for C II1
Anvisningarna utdkas i vissa fall betr:

Utbildning

Tillsyn och kontroll

Skyddsklédder

Hdlsovard

Disciplin

Packning och transport av material
Sdkerhetsfrdgor
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Williamsrapportens riktlinjer forutser f&rsdék med
overfdring av genetiskt material via bakterier, fa-
ger eller andra virus till fOrstksdjur i syfte att
studera om sadan Sverfdring dr mdjlig och i s& fall
hur vektorn sprids, Overlever och fdrbkas i vdrd-
djuret. Forsdksdjuren madste pd ldampligt sdtt hdllas
isolerade. Samma gdller fOrsSk med att Overfdra
frammande DNA till viaxter. Detaljerade bestdmmelser
far utfdrdas senare f6r dessa typer av forsok.

FOr djurfdrsték anges i Williamsrapporten C II som
ldgsta skyddsniva. Vissa kompletterande foreskrif-
ter ges emellertid for djurfdrsSk p3d denna nivad lik-
som pd C III och C IV-niva.

Ndr det gdllex fOrsdk med vdxter stdlls speciella
krav pad bl a belysning, fuktighet och temperatur.
Laboratorier av typen C I - C IV ar inte l&ampade

f8r dylika fors6k. I stdllet behOvs speciella vidxt-
hus d&dr olika faktorer han hdllas under kontroll.
Karantdnprocedurer som gidller fdr vidxtpatogener tor-
de bli tilldmpliga vid dyliga f&érsok.

I Williamsrapporten listas olika riskfaktorer som
bdr beaktas vid beddmningen av de risker som &dr
eller kan vara fdérknippade med forsdket ifraga.
Varifrdn kommer det DNA som skall o6verfdéras, hur
rent dr det, vilket vdrd/vektorsystem skall anvan-
das och vilken kemisk och annan teknik ingdar, &r
vidsentliga fragor i detta sammanhang. Svaren pa
dessa avgdr ndmligen riskklassificeringen av fdér-
sbket (C I - C IV) och dirmed vilka skyddsdtgirder
som skall vidtas. En grundregel dr att inga forsdk
med hybrid-DNA far utfdras utan att de skyddsitgir-
der dr vidtagna som gdller fOr arbete med vanliga
patogener, ex vis streptokocker, stafylokocker och
salmonella. Det innebdr att skydd enligt ldgsta
niva (C I) alltid skall finnas.

Williamsrapporten ger ett antal exempel pa prin-
ciperna for riskklassificering. Dessa visar bl a
att fOrstk som innebdr Overfdring av DNA mellan
icke patogena bakterier, endast krdver skydd pa

C I-nivd. Beroende pd den biologiska inneslutning-
en och pd varifrdn den 6verfdrda nukleinsyran
kommer (DNA fr&n hdgre organismer som d&ggdjuren
anses innebidra stdrre risker &n DNA frdn ldgre
organismer, likasd &r det fbrenat med speciella
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risker att overfdra DNA fradn sjukdomsframkallande
organismer) kan dven vissa andra f&rsok utfdras
under C I betingelser. Exempel p& s&dana och pa

C II ~ C IV-fdrsbk ges i rapporten. Det ankommer
pd GMAG att i den enskilda fallen gdra erforderli-
ga rekommendationer och anvisningar.

GMAG

GMAG:s huvudsakliga uppgift d4r att ge radd om vilken
sdkerhetsnivd (C I - C IV) som skall tillampas i
varje forsdk med hybrid-DNA samt ange de Ovriga
riktlinjer som betingas av omstdndigheterna i det
enskilda fallet. GMAG granskar nya metoder som ut-
vecklas f6r fysisk och biologisk inneslutning och
bestdmmer om de skall medfdra dndringar i befint-
liga riktlinijer.

Tanken dr att GMAG skall vara ett flexibelt och
effektivt organ som f8ljer den snabba utvecklingen
pd omr&det och anpassar sina beddmningar och atgdr-
der till denna.

FS8r att GMAG skall &tnjuta fortroende hos savil
allmdnheten som forskare (inkl industrins) &r det
enl Williamsrapporten nddvdndigt att GMAG innehdl-
ler f&retrddare for forskare, anstdllda och all-
minhet. De fdrstndmnda skall ha kunskap om bade
hybrid-~DNA~-tekniken som sddan och dess sdkerhets-
fragor.

GMAG tillsdtts av Secretary of State.
Vid tillsdttningen 1976 inhamtades rad fran

The Trades Union Congress (TUC)

The Confederation of British Industry (CBI)

The Committee of Vice-Chancellors and Principals
(CVCP) .

FOr ndrvarande bestdr GMAG (enl dess f&rsta ars-
rapport) av 19 ledambter, namligen

8 ledamdter utsedda som vetenskapliga och medicins-
ka experter

5 ledamOter (inkl ordfdranden) utsedda som f&retra-
dare f6r allmdnna intressen,

4 ledambter utsedda pa férslag av TUC som fdretridda-
re f6r de anstdllda och

2 ledamdter (1 pa forslag av CBI och en pa fdrslag
av CVCP) utsedda att fdretrdda arbetsgivarintres-—
sen ("the interests of management") .
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Redan i Williamsrapporten papekades det att en kom-
plettering av lagstiftningen pd arbetarskyddets om-
radde (Health and Safety at Work Act, HSW-Act) skulle
komma att krdvas for att gdra riktlinjerna heltdckan-
de och stdrka GMAG:s stdllning. Inom British Society
of Social Responsibility in Science hade ocksa upp-
fattningen framf&rts att hybrid-DNA forskningen bor-
de inordnas i en skyddslagstiftning. En komplette-
ring av HSW-Act utarbetades och tradde i kraft den

1 augusti 1978,

Den nya lagen innebdr att ingen verksamhet med an-
vdndning av hybrid-DNA-teknik f&r bedrivas savida
inte Health and Safety Executive (HSE) och GMAG i
férvag underrdttats. Vidare utvidgas tillampnings-
omradet for HSW~-Act till att gidlla varje verksamhet
som inkluderar hybrid-DNA-teknik och alla personer
som sysselsdtts i denna, oavsett anstdllningens art.
Det innebdr att dven s k non-employed, till vilka
studenter rdknas, omfattas av lagen.

De nya lagbestdmmelserna utgdr fran att GMAG:s sam-
mansattning och ridgivande uppgifter kvarstdr och

att Williamsrapportens riktlinjer och s#kerhetssystem
i o6vrigt bibehills.

Tillsynsmyndighet f0r HSW-Act &r HSE. Dess inspektd-
rer kontrollerar, ddr sd dr nddvandigt, att de rekom-
mendationer som GMAG utfardar, foljs. Dessa 4r bin-
dande och Overtradelser kan lagfdras.

For skyddskommittéer och skyddsombud har utfirdats
sdrskilda bestidmmelser av Health and Safety Commis-
sion. Riktlinjer (code of practice) och anvisningar
har utfdrdats f&r att underlitta lagens tilldmpning.
Samtliga dessa dokument har samlats i hdftet Safety
Representatives and Safety Committees.

Erfarenheter

GMAG:s forsta verksamhetsdr omfattade granskning av
ett 100-tal projekt fran 27 olika institutioner.
Samtliga fick genomfdras. De som gillde C4-niva
fick dock vdnta med genomfdrandet tills C4-labora-
toriet vid Microbijiological research establishment
i Porton fardigstidllts.
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Ett problem som blivit aktuellt ar hur mycket in-
formation om hybrid-DNA projekten som GMAG egentli-
gen behover for att beddma sdkerhetsfragorna. Forsk-
arna dr oroade av att deras detaljerade projektbe-
skrivningar som ju ber®dr ett omrdde under snabb ut-
veckling ldtt kommer i hinderna pa personer som kan
vara deras vetenskaplige konkurrenter. Ndr det gal-
ler hybrid-DNA projekten inom industrin kommer
tillverkningshemligheter, patenthinder o dyl in i
bilden. Arbcte pagdr att stka avvdga informations-
behovet s& att riskbeddmningen om m&jligt frikopp-
las fran sadan information som skulle kunna med-
féra vetenskapliga eller kommersiella fordelar for
konkurrenter.

De nya kunskaper som vunnits om hybrid-DNA forsk-
ningen pekar pa att riskerna Overskattats. En ar-
betsgrupp under GMAG har sett Over Williamsrappor-
tens riktlinjer och utarbetat ett f&rslag till ndg-
ra sadana, vilka 1 princip antogs av GMAG vid dess
sammantrédde 1 november 1978.

4.1.5 SOVJETUNIONEN

En hybrid-DNA kommitté under ledning av professor
Bayev har utarbetat f&rslag till riktlinjer. Detta
bygger pad de engelska och amerikanska riktlinjerna.
Nagot ytterligare dr f£Or ndrvarande inte ként.

8 Riksdagen 1979/80. | saml. Nr 10
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4.1.6 FORBUNDSREPUBLIKEN TYSKLAND

Efter Asilomarkonferensen 1975 inrdttade det tyska
forskningsradet (Deutsche Forschungsgemeinschaft,
DFG) en kommission f&r sdkerhetsfrdgor rdrande
hybrid-DNA. Dess uppgift var att utfirda riktlin-
jer och ge rad ifrdga om laboratoriebyggen och in-
ternationellt samarbete. Den bestod av bicloger och
foretrddare for olika statsdepartement och arbetade
i ndra samarbete med regeringen och med den tyska
industrin.

Departementet fo6r forskning och teknik utgav hosten
1977 ett utkast till riktlinjer fdr hybrid-DNA forsk-
ningen. I detta hade beaktats de amerikanska och
brittiska riktlinjerna. Detta utkast tjdnade som

ett diskussionsunderlag f8r mera definitiva rikt-
linjer. Under tiden skulle de amerikanska riktlin-
jerna tillampas,

Forbundsministern f£8r forskning och teknik utfdrda-
de 15 febr 1978 de riktlinjer som tillsvidare skulle
gdlla. Avsikten adr att de med jdmna mellanrum skall
ses Over och anpassas till den vetenskapliga utveck-
lingen.

Syftet med riktlinjerna &r

att skydda minniskor, djur och vixter fran de
faror som kan vara forknippade med hybrid-DNA,

att gagna det forsknings- och utvecklingsarbete
och de tilldmpningar som m&jliggdres genom
hybrid-DNA-tekniken,

att skapa garantier f&r att forbundsrepubliken
uppfyller f6rekommande internationella f&r-
pliktelser inom hybrid-DNA omradet.

Tilldmpningsomride

Riktlinjerna giller f&r den forskning som stdds cent-
ralt av vdsttyska regeringen (vom Bund). Deras till-
l8mpning 4r en fdrutsdttning for att anslag skall be-
viljas till institutioner och projekt.



Prop. 1979/80:10 _ 115

Anslutningen till riktlinjerna betr sddan forskning
som finansieras av delstaterna (die Ldnder), av in-
dustrin eller av andra dr frivillig. Man utgar emel-
lertid fra&n att en allmidn anslutning skall komma till
stdnd och att man sadlunda f&r ett tdckande sikerhets—
system.

Sdkerhetsdtgirder
Allmdnt

De vdsttyska riktlinjerna bygger pa den sikerhets-
filosofi som utvecklades vid Asilomarkonferensen.
Man anvdnder sig av fysisk och biologisk inneslut-
ning.

Den fysiska inneslutning (Laborsicherheitsmassnahmen)
bestdr av viss experimentell teknik och en faststdlld
utrustning av laboratorielokalerna. Den Skande inne-

slutningsgraden betecknas L 1 - L 4.

Den biologiska inneslutningen (Biologische Sicher-
heitsmassnahmen) bestdr i anvdndning av mottagaror-
ganismer, som 4r fdrsvagade pd ett avgdrande sidtt

sd att de inte kan f&rdka sig utanfdr laboratoriet
eller 8verhuvudtaget inte kan patrdffas i naturen.

De biologiska barridrerna betecknas B 1 och B 2 och
siffrorna anger den O6kande forsvagningen hos mottagar-
organismen.

Sdkerhetsgraden (Sicherheitsstufe) bestdms av kombi-
nationen av fysisk och biologisk inneslutning f&r
resp f6rsdk. Den skala man fir strdcker sig s&lunda
fran L 1 B 1 till L 4 B 2., Fysisk inneslutning kan
under vissa betingelser ersdttas av biologisk och
vice versa.

Fysisk inneslutning

Betr laboratoriets beskaffenhet gors hanvisning till
Foreskrifter till skydd mot olycksfall i medicinskt
laboratoriearbete (VBG 114 av 1 okt 1956, §§ 6 - 27,
37). Avfall som innehdller mikroorganismer och nukle-
insyror skall desinficeras eller steriliseras.

Samma regler som for L 1 och dessutom §§ 28 - 36
och § 38 (VBG 114). Vidare skall det finnas riskbox
elier dragskdp med HEPA-filtrerad frdnluft och till-
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gadng till autoklav i huset.

Samma regler som for L 1 och L 2. Dartill kommer

att laboratoriet skall vara avskilt frdn omgivning-
en. Personsluss. Tvdttstdll med armbdgs- fot- eller
sensormantvrering i personslussen. Ddr skall ocksd
finnas skyddskléader. ~ Undertryck med all frin-
luft filtrerad. A11t avfall (d@ven avioppsvatten)
steriliserat. Tilltrdde endast for auktoriserad
personal.

Samma regler som for L 1 - L 3, men dessutom bl a _
foljande specialregler:

Fullstdandigt avskilt laboratorium. Dusch i luft-
sluss. Genomgdngsautoklav. Separat ventilation
med reservstrom. Till- och frdnluft via HEPA-
filter. Lufttata handskboxar med HEPA-filter.

Biologisk inneslutning

Denna bestdr i anvindning av E.coli K 12 som motta-
garorganism och av de bakteriofager och plasmider
som h&r till denna stam (B 1).

Biologisk inneslutning p4d B 2-nivi innebdr anvand-
ning av de system som godkdnts av NIH (motsvarande
dess nivd EK 2).

Betrdffande anvdndning av eukaryota celler, speci-
ellt vertebratceller gdller de sedvanliga sikerhets-
dtgdrderna vid arbete med vdvnadskulturer. I dessa
system skall dock bara sddana vektorer anvdndas som
inte kan forodka sig sjdlvstdndigt, exempelvis defek-
ta SV 40-virus eller adenovirus 2 eller 5, eller sa-
dana vektorer som dr ofarliga f6r mdnniskan, exempel-
vis polyoma virus.

Fbérstk med vertebratceller och dessa vektorer far
bara utfdras efter tillstdnd fran Centralkommissio-
nen f6r biologisk sdkerhet (se nedan). Denna prévar
ocksd fri3gor om godkdnnande av nya vdrd/vektorsystem.

Forsbksdjur och véxter

Betrdffande hdllande av fo6rsdSksdjur och destruktion
av djurkadaver hdnvisas till VBG 114 §§ 39-43.

vid forsdk med djur och vidxter skall den sdkerhets-
nivd tillampas som anges i riskklassificeringen ne-
dan.
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Forsdk p& L 2 B 2 nivad mdste forsiggd under isole-
rade betingelser och vid undertryck. Allt avfall
skall samlas i lufttdta behdllare och autoklaveras
eller brannas. Avloppsvatten maste steriliseras.
Hanvisning gbrs till Tierkdrperbeseitigungsgesetz,
(Tier KBG av 2 sept 1975) och Abfallbereitigungs-
gesetz av 5 jan 1977.

FOrsdk pa L 3 B 1 och higre sdkerhetsnivd méste
ske 1 anldggningar som f6ljer foreskrifterna for
L 3 laboratprium.

Riskklassificering av cxperiment

DNA fran patogena organismer far anvdndas vid fram-
stdllning av hybrid-DNA endast under fédrutsdttning
att Centralkommissionen f6r biologisk sdkerhet fin-
ner att den f&rvantade nyttan klart &verviger de
tankbara riskerna.

Foljande experiment far inte utfdras med vard/
vektorsystem av EK 1 och EK 2-typ:

Framstdllning av hybrid-DNA som ger gifter
(som botulinustoxin, tetanustoxin, difteri-
toxin och ormgifter.

Anvdndning av genuppsdttningar (genom) av hog-
patogena virus som Lassa, koppor, herpes B.

Overfdring av gener som ger resistens mot anti-
biotika.

Dessa fOrbjudna forsdk kan komma att utbkas eller
reduceras beroende pa den vetenskapliga utvecklingen.

I riktlinjerna faststdlls sdkerhetsnivider f6r hybrid-
DNA-fb6rsok som fir genomféras med icke renat DNA.
Anvdnds renade och kidnda DNA-fragment kan dessa sé&a-
kerhetsnivaer sdnkas ett steg efter tillstand av den
biologiska centralkommissionen. Detta gédller dven

ndr partiellt renade DNA-fragment anvdnds om den
framstédllda médngden minskas.

De faststdllda sdkerhetsnivaderna for olika forsok
bildar ett klassifikationsschema som skall ge pro-
jektledare, skyddsombud och centralkommissionen
vdgledning i deras riskbeddmningar. Kommissionen
skall modifiera detta schema i takt med den veten-
skapliga utvecklingen pa omrddet. Vid upprdttandet
av schemat har efterstrédvats Overensstédmmelse med
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jdmfdrbara utldndska riktlinjer i den grundldgg-
ande tankegangen.

Man utgdr sdlunda frén att den potentiella risken
fO6r mdnniskan Skar ju ndrmare henne givarorganismen
stdr i fylogenetiskt hdnseende och att riskerna med
patogena organismer eller sadana som producerar
toxiner skulle vara stdorre dn med icke-patogena or-
ganismer.

Skyddsombud och skyddskommitté&

Av projektledaren krdvs ingdende kunskaper om mikro-
biologiskt arbete och gdllande skyddsforeskrifter.
Vederbdrande svarar f6r planlédggning och genomfdr-
ande av forskningsuppgiften ifrdga och fdr beddmningen
av de potentiella riskerna och vilka s&kerhetsitgdr-
der som maste vidtas. Projektledaren &r ocksd ansva-
rig f6r hdlsokontrollen och £8r informationen till
personalen om gdllande bestdmmelser f5r denna.

Projektledaren informerar det biologiska skyddsom-
budet och skyddskommitté&n och i fdrekommande fall
dven centralkommissionen f&r biologisk sdkerhet.
Vederbbrande svarar for att foreskrivna bestdmmelser
efterlevs. Experiment pd nivdn L 2 B 1 fir ej p&-
bérjas fbrrdn centralkommissionen givit tillstdnd.
Protokoll dver vidtagna sdkerhetsatgidrder och Sver
ev tillbud och olyckshédndelser samt Over hidlsokon-
trollen f6rs genom fdrsorg av projektledaren.

Det bioclogiska skyddsombudet (Beauftragter fiir die
Biologische Sicherheit, BBS) skall ha erfarenhet
av mikrobiologiskt arbete. I vissa fall ~ arbeten
med patogena organismer - krdvs att BBS innehar
sdrskild licens. BBS odvervakar att projektledaren
genomfdr sina uppgifter enl ovan.

Vid forskningsarbeten pd L 3 B 1 nivd och h&égre kan
forestandaren for laboratoriet i stdllet fOr en BBS
utse en skyddskommitté& f8r biologisk sdkerhet (Aus-
schiisse flir die Biologische Sicherheit, ABS) som
Overvakar projektledarens uppgifter.

Centralkommissionen for biologisk sidkerhet (Zen~ .
trale Kommission fiir die Biologische Sicherheit,
ZKBS)

Kommissionens uppgift dr att bed®bma sdkerhetsfrigor
i samband med hybrid-DNA forskning. Den tillsdtts av
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forbundsministern f&r forskning och teknik i samrad
med berdrda andra fOrbundsministrar. ZKBS samarbetar
nidra med dessa ministerier eller departement.

ZKBS ger rad ifraga om forskningsarbete p& L 2 B 1
niva och hdgre. Det kan gdlla laboratoriernas kon-
struktion och utrustning, skyddsombud och skyddskom-
mittéer samt utbildningsfridgor. ZKBS fdr register
bver alla laboratorier som sysslar med hybrid-DNA
forskning och de forskningsprojekt som bedrivs pa
niva L2 Bl och hdgre samt yttrar sig om sdkerhets-
frédgor fbér projekt pd L2 B 1 nivd och hdgre. Ern
viktig uppgift f£Or ZKBS &dr att £81ja utvecklingen
inom forskningsomradet och anpassa riktlinjerna
till denna.

ZKBES bestdr av

4 ledamdter som arbetar med hybrid-DNA forskning

4 ledambdter som inte arbetar inom hybrid-DNA-om-
réddet men som har s&rskild erfarenhet av sdker-
hetsitgdrder inom mikrobiologiskt och bakterio-
logiskt arbete

4 ledaméter exempelvis fran fackforeningar, industri
och forskningsfrdmjande organ.

Hadlsokontroll

Arlig likarkontroll av personalen gédller f8r arbeten
p& L 2 B 2 nivd och hdgre.

Utbildning

Personal som arbetar pd& L 2 B 1 nivd och hdgre méste
ha speciella kunskaper i mikrobiologiskt arbete. Sak-
nas dessa skall personalen ges kompletterande utbild-
ning p& sdrukilt hdrfdr inridttade kurser.

Det vdsttyska systemet liknar i sina huvuddrag bade

det engelska och det amerikanska. I riktlinjerna finns
ett schema fOr klassificering av fSrsBken. Ansvarig f6r
dessa dr projektledarna men p& platsen skall ocksa
finnas skyddsombud eller skyddskommitt& som &Sverva-

kar att utfirdade rekommendationer f£61js. P& riksniva
finns en speciell kommitté som ger rad och anvisning-
ar i sdkerhetsfrdgor och som samlar alla data i des-

sa fragor och utévar viss tillsyn.
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Vdsttyskland dr medlem av European Science Foun-
dation som rekommenderat medlemsl&dnderna att f&lja
de engelska riktlinjerna (Williamsrapporten). De
tyska riktlinjerna innehdller i flera vadsentliga
avseenden bestdndsdelar fran de amerikanska rikt-
linjerna (NIH). Grundtanken i de tyska och de ame-
rikanska dr namligen att vissa fOrsdk fOrbjuds un-
der det att ovriga forsdk far utfdras under férut-
sdttning att vissa skyddsfdreskrifter iakttas. I
det engelska systemet fdrbjuds inga fdrsok. N&Er

det gdller forsokens utfdrande ldgger Williams-—
rapporten tonvikten p3d den fysiska inneslutningen
och dess graderingar medan de tyska och amerikanska
riktlinjerna ger olika graderingar &ven £fO6r den
biologiska inneslutningen, graderingar som i huvud-
sak synes vara identiska. Tilld@mpningen &r i Stor-
britannien reglerad i lag och heltdckande. I Vast-
tyskland och USA dr den knuten till anslagsgivning-
en till projekten ifrdga. Det innebdr att den &r
formellt bindande endast fdr den som erhaller stat-
ligt forskningsstod.
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4.1.7 FRANKRIKE

Friagor rorande sdkerhet m m i anslutning till hybrid-
DNA forskningen har i Frankrike handlagt av Le Dé&legué
Général & la Recherche Scientifique et Technique
(DGRST) . DGRST tillsatte i februari 1975 en kommitté
(la Commision Nationale de Classement) med uppgift

att utarbeta franska riktlinjer f6r riskklas-
sificering av hybrid-DNA~projekt och

att utfdra dylik klassificering.

Riktlinjerna avgavs i slutet av 1977 och innebdr att
man i stora drag f&l1jt de amerikanska (NIH). Man ar-
betar sdlunda med fysisk och biologisk inneslutning.
P& flera punkter avviker dock de franska riktlinjerna.

Den fysiska inneslutrningen bestdms av laboratorielo-
kalen + de riskboxar som anvé@nds (local + enceintes
de sécurité). De senare klassas efter NIH:s riktlin-
jer (class IX and class III safety cabinets). Kombi-
nationen lokal/riskbox ger fyra grader av fysisk
inneslutning (L 1 - L 4) av vilka endast den fdrsta
graden (L 1) har en direkt motsvarighet (P 1) i de
amerikanska riktlinjerna.

Den biolggiska inneslutningen har fyra grader: B O,
B1l, B 1*och B 2. vid anvandning av E.coli K 12 och
dess plasmider och fager svarar nivaerna B 1 och B 2
mot de amerikanska EK 1 och EK 2. B 1¥ &r ett B 1-
system som genom mutationer gjorts beroende av vissa
bestdmda kemiska foreningar i ndringssubstraktet.

B 0O-systemet innebdr en ldgre grad av inneslutning
an B 1, exempelvis genom att plasmiderna kan dverfo-
ras fradn E.coli K 12 till andra vdrdbakterier (plas-
mides transmissibles) .

Stor vikt 1Sggs vid utbildningen av personal. Utbild-
ningen O8vervakas av de lokala skyddskommittéerna (les
Commissions d'Hygiéne et Securité local) (se nedan).

Betr riskklassificeringen bd6r ndmnas - som en viktig
avvikelse fran de amerikanska riktlinjerna (NIH, juni
1976) - att sdkerhetsnivderna i de franska riktlin-
jerna ligge? l&dgre dn i de amerikanska. Denna skill-
nad kommer *dock att utjidmnas om den sdnkning som
aviseras i forslaget till reviderade amerikanska
riktlinjer (juli 1978) genomfdrs.
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Det franska systemet ar uppbyggt med den nadmnda

kommittén for riskklassificering inom DGRST (La

Commission Nationale de Control et de Securité)

pa nationell niva och av lokala "skyddskommitté-
er" (Les Comités d'Hygiéne et Securité&, CHS).

Kommittén fér riskklassificering bestar av veten-
skapliga experter, foretrddare fbr Secrétariat
d'Etat aux Universités och de statliga forsk-
ningsorganen CNRS (bl a naturvetenskap), INRA
(jordbruk) och INSERM (medicin) samt f6r fackfor-
eningarna.

Av de vetenskapliga experterna fir hdgst 49 % vara
berdrda av eller ha partsintressen i verksamheten
(juges et parties). F6r nidrvarande utgdrs dessa av
1/4.

Kontroll och tillsyn pa central niva avses utdvas

av en nationell kommitté f&r kontroll och sdkerhet
(Commission Nationale de Controle et de Securité).
Denna samordnar den verksamhet som bedrivs av de
lokala CHS och samarbetar ndra med klassificerings-
kommittén betr bl a godk&nnande av laboratorier

och utrustning. Sammansdttningen av denna centrala
kommitté dr inte klar. Men den torde komma att besté
av foretrddare bl a fO6r bertrda departement och and-
ra berdrda organ.

P& det lokala planet gdller att innan hybrid-DNA-
forskning startas skall en skyddskommitté& (Comité
d'Hygiéne et Sécurité. CHS) finnas. CHS tillser att
de anvisningar f8ljs som utfdrdas av den centrala
kommittén och utdvar tillsyn i utbildnings- och in-
formationsfragor samt utarbetar foreskrifter for
dtgidrder i samband med olyckshidndelser. CHS inrdttas
av den centrala kommittén f&r kontroll och s&kerhet.
Den kan vara gemensam f&r flera laboratorier. CHS
bestadr av

chefen f6r forskningsenheten eller hans stall-
foretrddare

foretrddare for fackfdreningarna (antalet beror
pd hur minga laboratorier som CHS betjdnar)

vetenskapliga experter, varav minst en mikro-
biolog som dr godkdnd av kommitté&n f8r risk-
klassificering.

den lokala sdkerhetsingenj&ren och/eller person
utifran med kompetens inom omrédet biologiska
sdkerhetsfréagor
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Partsintressen (juges et parties) far vara represen-
terade till hogst 1/3 av kommitténs ledamotstal.

Nir det gdllt att f& en tdckande anslutning till
riktlinjerna har tanken varit att fa till stdnd en
Gverenskommelse (une convention) hdrom mellan DGRST
och de forskningsinstitutioner vid universiteten

och hos industrin som bedriver hybrid-DNA forskning.
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4.1.8 NEDERLANDERNA

Den holldndska vetenskapsakademin tillsatte den 30
januari 1976 en kommitté for kontroll av genetisk
manipulation. Den bestédr av 13 ledamdter som fore-
tridder bioclogiska och bickemiska dmnen med anknyt-
ning till hybrid-DNA forskningen. Genom beslut den
24 mars 1976 fungerar kommittén ocksa som radgivare
4t den hollidndska medicinalstyrelsen.

Kommitt&n har inventerat forekommande hybrid-DNA-
forskning i Nederlidnderna och varit raddgivande i si-
kerhetsfrdgor till de laboratorier som bedriver eller
planerar dylik forskning. I kommitténs uppgifter har
ocksd ingdtt att ge rad till regeringen betr inter-
nationella &verenskommelser inom omrddet ifrdga och
betr lagstiftning £6r hantering av farligt biologiskt
material som har anknytning till ny genetisk metodik.

Sin r&dgivning i sikerhetsfrigor har kommittén, en-
ligt direktiven, baserat pad Asilomarkonferensens
rekommendationer,

I avsaknad av en lagstiftning pa omradet har kommit-
tén mast lita till samarbetsviljan hos fdrestandarna
f6r berdrda laboratorier f6r att kunna genomfdra sin
uppgift. Enligt kommitténs direktiv

skulle samarbetet sdkras genom Overenskommelser mel-
lan kommittén och statliga och privata organ inom
omradet ifriga.

Kommittén avgav i mars 1977 ett betdnkande med for-
slag till &tgdrder betr hybrid-DNA forskningen (Re-
port of the Committee in Charge of the Control on
Genetic Manipulation).

I betdnkandet konstateras att det med tanke pd hdlso-
och miljdrisker &r n&dvandigt att hybrid-DNA forsk-
ningen blir foremdl f6r en skyddslagstiftning. Kom-
mittén ger ocksad vissa férslag till vad en sadan lag-
stiftning bdr innehdlla. Ett av fdrslagen innebdr

att en tillsynsmyndiget (kommission) f6r hybrid-DNA
forskning inrdttas. Denna kommission skulle med le-
galt stdd utfdra det arbete som kommitt&n nu utfdr.

Man borde ocksa &verviga att inridtta en kommitté vid
sidan av den nidmnda kommissionen och med uppgift att
ta sig an de sociala och etiska aspekterna av den
avancerade medicinsk-bioclogiska forskning, wvarav
hybrid-DNA forskningen dr en del. Denna kommitté
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[39]
N

skulle samtidigt kunna utreda behovet av legal kon-
troll av 6vriga delar av den medicinsk-bhiclogiska
forskningen.

I betidnkandet avriader man nidamligern fran att redan

nu ta det stdrre greppet med en skyddslagstiftning
for hela det medicinsk-biologiska faltet. Skdlen hédr-
till dr tre. FOr det fdrsta bradskar det med en
skyddslagstiftning fér hybrid-DNA forskningen och det
ndmnda tillvdgagangssdttet skulle f&rdrdja en sadan.
For det andra 8r hybrid-DNA forskningen ett val av-
grdnsat omradde vilket 1 sin tur ger klara grdnser for
en skyddslags tilldmpningsomrade, ndgot som f&rmod-
ligen inte dr fallet om all potentiellt farlig medi-
cinsk-biologisk forskning inkluderas. Fdr det tredje
kan en lagstiftning som begridnsas till hybrid~DNA-
forskning ge erfarenheter av virde fdr en senare
vidgad lagstiftning.

Betr riktlinjer f6r hybrid-DNA forskningen rekommen-
deras i betdnkandet att ESF:s rekommendationer {&lis
d v s att deriktiinjer som anges i1 den engelska Wil-
liamsrapporten tilldmpas. P& vissa punkter rekommen-
derar kommitté&n dock avsteg frén dessa riktlinjer.
Kommittén anser s&lunda att vissa fOrsdk tillsvidare
bor vara fdrbjudna (Williamsrapporten f&rbjuder i
princip inga forsdk). Vidare specificeras den bio-
logiska inneslutningen i huvudsak enl NIH:s riktlin-
jer. Williamsrapporten anvinder sig p& denna punkt
endast av de tva kategorierna fdrsvagade (disabled)
och icke forsvagade (not disabled) vardvektorsystem.
Klassificeringen av férsdken dr slutligen négot modi-
fierad i forhallande till Williamsrapportens indel-
ning.

I betdnkandet konstateras att utvecklingen gar myck-
et snabbt inom detta forskningsomréde vilket torde
medfora att fOrbdttrad metodik fortldpande tas fram
betr riskbeddmning och sdkerhetsatgidrder. Det fdre-
slagna tillsynsorganet bdr darfdr ges sadan flexi-
bilitet att det fortldpande kan anpassa sig till ut-
vecklingen.

Sammanfattningsvis rekommenderade kommittén f$ljande:

1. att hybrid-DNA forskning utvecklas och bedrivs
1 Nederlidnderna,

2. att denna forskning bedrivs under iakttagande
av strikta sdkerhetsdtgdrder i enlighet med
givna riktlinjer,
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3.

att denna forskning regleras i en speciell lag-
stiftning,

att ett tillsynsorgan (kommission) inrdttas inom
ramen for en sadan lagstiftning. Denna kommission
fortsdtter det arbete som holldndska vetenskaps-
akademins kommitté bedrivit. Kommissionen bor be-
std av fOretriddare for olika vetenskapliga dis-
cipliner och for olika samhdllsgrenar.

att forsdk pd C IV-nivad utfdrs vid de internatio-
nella europeiska laboratorier som etableras utan-
fOr Nederlédnderna,

att i Nederlidnderna atminstone ett laboratorium
pd C III-niv& inrittas,

att stod ges till utbildning av forskningsperso-

nal inom detta omrdde och till vetenskapliga kon-
ferenser som behandlar sdkerhetsatgdrder vid ar-

bete med patogena organismer.

Det fOrtjdnar papekas att kommitténs hdr redovisade
férslag dannu endast har karaktidren av rekommenda-
tioner. Enligt upplysningar som inhdmtats fran det
holldndska naturvetenskapliga forskningsradet (2ZWO)
pdgar diskussioner i frdgan.
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4.1.9 DANMARK

De danska forskningsraden tillsatte 1976 Regigtre—
ringsudvalget vedrgdrende genetic engineering med upp-
gift att ge férslag om hur sdkerhets- och kontrollat-
gdrder inom detta omrade skulle organiseras. Utskot-
tet ifrdga bestod av representanter f&r de olika
forskningsraden (det naturvetenskapliga, det medi-
cinska, det jordbruksvetenskapliga och veterindr-
medicinska samt det tekniskt-vetenskapliga), for
Videnskapernas Selskab, Foreningen of Danske Medi-~
cinfabrikker (MEFA), Sundhetsstyrelsen, MiljOstyrel-
sen och en ohservatdr frin Indenrigsministeriet.

Utskottet fidretog bl a en registrering av de labo-
ratorier i Danmark ddr forskning med hybrid-DNA
planerades eller bedrevs. Registreringen visade att
Danmark (1977) icke hade ndgra laboratorier som upp-
fyllde inneslutningskraven foér fors&k i mellanhdg
och hégsta riskklass, lat vara att vissa laboratorier
- statliga och privata = skulle kunna utbyggas till
i varje fall mellanh&g inneslutningsniva. Utskottet
genomgick vidare existerande lagar och fdrordningar
betr bl a skydd av arbetsmiljd och yttre miljo,
strdlskydd samt betr atgidrder mot smittosamma sjuk-
domar {(epidemi-lagen). Av utredningsrapporten fram-
gadr bl a att utskottet var tveksamt huruvida lag-
stiftningen betr den yttre miljons skydd ocksé
tdckte ev konsekvenser f&r miljdn av hybrid-DNA-
forskning.

I sina organisatoriska &vervdganden fodljde utskottet
de av ESF givna rekommendationerna som bl a innebar
att den engelska Williamsrapportens bestdmmelser blev
vdgledande. Sdlunda fdreslog utskottet bl a att en
kommission fOor genetic engineering skulle tillsdttas
med uppgift att ge radd och anvisningar och utdva
tillsyn i sdkerhetsfragor betr all hybrid-DNA forsk-
ning och produktion. Vid beddmning av risker och
sdkerhetsdtgdrder skulle kommissionen ta hdnsyn till
de riktlinjer som utfdrdats av de internationella or-
gan som Danmark dr anslutet till. Kommissionen skulle
bestd av féretrddare for berdrda statsdepartement,
Landbrugsministeriet, Miljgministeriet, Undervis-
ningsministeriet, arbetsmarknadens parter (LO, in-
dustrins arbejdsgivere) de statliga forskningsrdaden
och Sundhetsstyrelsen. Den centrala myndighet till
vilken kommissionen ankndts skulle svara f8r ordfSr-
andeskapet och sekretariatsfunktionerna.
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Utskottet rekcmmenderade ockséd att en utredning
skulle gbras om behovet av en sdrskild lagstift-
ning pa omradet.

Utskottets fdrslag har av undervisningsministeriet
den 21 februari 1978 sdnts pd remiss till berdrda

dvriga ministerier, LO och Dansk Arbejdsgiverfor-

ening.

I avvaktan pa remissbehandling - pdgdr 1 nov 1978 -
och beslut har forskningsrddens registreringsutvalg
£ill uppgift att £6lja utveckling pd omrddet och hal-
la myndigheterna orienterade om denna samt att i sam-
rad med dessa upprédtta riktlinjer f&6r registrering,
kontroll, godkdnnande av laboratorier och liknande.

4.1.10 FINLAND

Enligt inhdmtade uppgifter fran Finlands akademi har
inga atgirder vidtagits betr hybrid-DNA forskningen
i Finland.
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4.1.11 NORGE

Norges Almenvitenskapelige forskningsrdd (NAVF)
tillsatte 1976 en kommitté med uppgift att f&lja

den internationella utvecklingen pi detta omréade

och undersdka den framtida omfattningen av hybrid-
DNA forskningen i Norge. Kommitté&n bestar av 8 le-
dambter som foretrdder dmnen med mera direkt anknyt-
ning till hybrid-DNA forskningen (biokemi, mikro-
bioclogi) men den har ocksd foOretrddare for medi-
cin, veterindrmedicin, filosofi och juridik.

Kommittén har konstaterat (i bdrjan av 1978) att

det inte bedrivs nagon hybrid-DNA forskning i Norge
av den art som innebdr risker och att omfattningen
av sddan forskning kommer att bli mycket begrd@nsad
under resten av 8ret och under full kontroll. Kom-—
mittén arbetar efter NIH:s riktlinjer och kommer att
tillse att ev projekt i Norge utfdrs enl dessa.

Kommittén har emellertid papekat att tiden nu synes
vara mogen f8r att ga vidare och utarbeta bestdmmel-
ser fér denna typ av forskning i Norge. Bestdmmelser-
na ifrdga bdr £4& generell giltighet. Det har ocksa
pdpekats att det kan vara aktuellt att &vervidga i

vad ma&n denna typ av forskning skall bedrivas i Nor-—
ge eller om norska forskare skall hdnvisas till spe-
ciallaboratorier i utlandet eller i internationell
regi.

NAVF har i mars 1978 av Regeringens forskningsutvalg
fatt i uppdrag att utreda riskerna med hybrid-DNA-
forskning i Norge och behoven av kontroll av denna
forskning samt de konsekvenser av vetenskaplig, eko-
nomisk och administrativ art som en dylik reglering
och kontroll innebdr. Utredningen skall vara klar
under 1978.

I avvaktan hdrpd har Regeringens forskningsutvalg re-
kommenderat f&ljande Aatgidrder:

1. Instrukton utf&drdas till forskningsrdden, depar-
tementen och statens forskningsinstitutioner att
hybrid-DNA forskning inte far startas eller an-
slag beviljas till sa&dan forskning utan att
NAVF:s DNA-kommitté& prdvat saken.

9 Riksdagen 1979/80. 1 saml. Nr 10
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2.

Helsedirektoratet och Statens arbeidstilsyn ut-
reder om denna kontroll (punkt 1) kan gbras ob-
ligatorisk ocksa for industriforskningen och and-
ra icke-statliga institutioner med utgdngspunkt
fran gdllande lag.

Overldggningar tas upp med Helsedirektoratet,
Arbeidstilsynet, Miljdverndepartementet och

Industridepartementet hur arbetet med bestdm-
melser for denna forskning skall fdras vidare.

Kirke- og undervisningsdepartementet har i maj 1978
anslutit sig till forskningsutvalgets rekommendatio-
ner och anbefallt deras genomfdrande. Samordningen
av det igdngsatta utredningsarbetet sker i Kirke-
och undervisningsdepartementet.
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B I R SVERI1GE

Kommittén & [rager rérarnde forspning med hybrid-Dns
MER, NFR ooh pisstféreningen ol cancer har undder ottt
flertal ar hafo en gemens.as Koaoittd For o molaky T
piologr. Denne [éresleg den 15 ma) 1975 att vdden skynd-
samt spulle inp il en natiorn: 11l Rowmi ot & 16r {ragor

r forskning med hybrid-DNA. I sin moetivering

fér forslagyet anfirde kommnittdén bl a atvecklingen i

UsAa och de dvervaganden och rekommendationgr som gjiorts
av hsilomarkonferensen tidigare detta dr.

Genom beslut den 16 maj 1975 (MFR) och den 28 sep-
tember 1975 (NFR) inrvittades kommittén for fragor
rérande forskning med hybrid=-DNA. Instruktion for
kommittén utfardades den 15 juni 1976, Vissa sndrre
dndringar har senare gjorts i denna.

Av instruktionen framgar att kommittén "skall infor-
mera sig om och befrdmja svensk forskning rdrande
hybrid-DNA och ocksd genom lampliga atgidrder odver-
vaka att den bedrivs under, idr bade laboratorie-
personal och allminheten riskfria fdrhallanden".

Kommittén bitrdder raden och 6vriga statliga organ
vid beddmning av sdkerhetsfragor for projekt som
stods av dem. Instruktionen utgar fran att kommittén
ocksa skall ha denna funktion f&r projekt inom den
privata sektorn. Kommittén kan ocksd ge rad och anvis-
ningar direkt till forskarna ndr det gdller risk-
klassificering av fOrs8k och ddrmed sammanhdngande
sdkerhetsdtgdrder. Den lamnar ocksd bitridde till
myndigheter vid utarbetande av officiella bestdm-
melser.

I kommittén finns fdretradare for berdrda forsknings-
rad (MFR, NFR och SJFR), f&r riksf®reningen mot can-
cer, socialstyrelsen, FOA, STU, IVA, KVA, ldkemdels-
industriféreningen, TCO-S. NFR utser dessutom tva
lekmannarepresentanter. Sammanlagt bestdr kommittén
av 11 ledamdter. FOA och STU delar pd en plats, lika-
sa IVA och KVA.

NFR &dr huvudman fOr kommittén och svarar f6r dess
sekretariat.

Kommitténs nuvarande sammansdttning framgdr av bilaga 1.

Inom kommittén finns en arbetsgrupp f&r riskklassi-
ficering av projekt rorande forskning med hybrid-DNA.
Ledamdter av gruppen framgadr av bilaga 2. Den beslutar
pad kommitt&ns vagnar i vissa enklare drenden som
darefter anmidls i kommittén. Dessa gdller f&rsdk
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under s k C-1 betingelser (ldgsta risknivd). I ovriga
drenden som rOr sdkerhetsfrdgor beslutar kommittén
efter beredning i arbetsgruppen.

Kommittén f6ljer Williamsrapportens riktlinjer och
utgdr sjdlv den nationella kommitté fo6r rad, anvis-
ningar, tillstdndsgivning och kontroll i skyddsfrégor
som denna rapport rekommenderar. Varje forskare som
avser bedriva fOrsdk med hybrid-DNA skall alltsd i
fdérvdag och oberoende av finansieringsform understdlla
kommittén projektfdrslaget. Williamsrapporten f£drbju-
der inga fO6rsdk. P3& denna punkt anser kommittén emel-
lertid att NIH's riktlinjer bor gdlla. De fors8k som
dr specifikt fdrbjudna av NIH bdr dirfdr ocksd be-
traktas som f&rbjudna i Sverige.

Ndr det gdller &vervakningen att sdkerhetsforeskrif-
terna fo6ljs Aterfaller kommittén pad de lokala skydds-
kommittéerna. Dessa kan om de sa dnskar konsultera
sdrskild expertis t ex arbetsgruppen for riskklassi-
ficering.

Kommittén &r f n representerad i ESF's kontaktkommit-
té for hybrid-DNA-forskning (ESF's Liasion Committee
for Recombinant DNA Research) genom sin ordfdrande,
professor Peter Reichard,

I EMBO's Standing Advisory Committee on Recombinant
DNA d4r kommittén f n representerad av ledamoten,
professor Lennart Philipson.

Kommittén foljer utvecklingen inom ICSU, NIH och andra
liknande organ med uppgifter inom omraddet ifréga.

P3 fdrslag av kommittén har MFR och NFR den 15 mars
1977 i en gemensam skrivelse till anslagsbeviljande
organ och till berdrda forskningsinstitutioner och
fdretag begdrt en fdrsdkran om att projelkt avseende
forskning med hybrid-DNA i fdrvag understdlls kommit-
tén f&r bedSmning. Tanken var att detta skulle gdlla
alla projekt inom landet oberoende av vid vilken in-
stitution eller vilket laboratorium projektet skulle
utféras. Fdr forskningsrad och andra anslagsbeviljande
organ skulle gdlla att den vetenskapliga prioriteringen
utférdes forst efter det att kommittén gjort sin be-
démning av sikerhetsfragorna. Radens begdran om en
dylik fbrsdkran mottes av ett positivt gensvar.
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Anslagsbeviljande organ:

Forskningsradd och motsvarande anslagsbeviljande stat-
liga organ &dvensom Riksbankens jubileumsfond och Wallen-
bergstiftelsen har bekrdftat att de kommmer att besluta
rorande anslag till hybrid-DNA projekt forst efter

det att kommittén provat &drendet fran sdkerhetssyn-
punkt. Villkor f8r anslagstilldelning &r att kommit-
téns rekommendationer foljs.

Forskningsbedrivande institutioner och fdretag:

Forsvarets forskningsanstalt, statens bakteriologiska
laboratorium och statens veterindrmedicinska anstalt
har anslutit sig till den ndmnda rekommendationen dven-
som de ledande ldkemedelsfdretagen (ACO, Astra, Draco,
Ferring, Ferrosan, Fortia, Hdssle, KABI, LEO, Vitrum).

Genom systemet med skriftliga forsidkringar fran ledan-
de anslagsbeviljande organ och statliga och privata
laboratorier torde kommitté&n ha uppndtt en god tdck-
ning av sitt verksamhetsomrade.

I anstkningsformuldr f&6r projektanslag hos MFR, NFR
och RmC skall s8kanden ange om projektet ifraga omfat-
tar arbete med hybrid-DNA.

Ansbdkningar som omfattar s&dant arbete remitteras till
hybrid-DNA-kommittén f&r yttrande fran sdkerhetssyn-
punkt. Kommittén anger under vilka betingelser (C I -
C IV) fSrsdket far utfodras.

Arendet provas direfter av resp ridd (riksfdrening).

Om anslag beviljas anger NFR i anslagskontraktet med
forskaren under vilka villkor projektet skall utfdras.
MFR meddelar forskaren detta i sdrskild ordning.

Projekt som beddmts av hybrid-DNA-kommittén anmdis
till socialstyrelsen.

Innevarande budgetdr (1978/79) har NFR anslagit 7 000
kr fOr kommitténs verksamhet. Belcoppet &r avsett for
materiel m m och resor.

Kommitténs sekretariat &r knutet tiil NFR. Vissa
kostnader f6r kommitténs verksamhet redovisas inte
sdrskilt utan ingar i NFR:s f&rvaltningsanslag. NFR:s
kemisekreterare &r salunda inom ramen fO0r denna tjdnst
ocksa sekreterare i hybrid-DNA-kommittén., Vidare har
NFR utan kostnad stdllt lokal (samma som kemisekre-
tariatet) och viss allmidn kontorsservice till f&rfo-
gande f6r kommittén. Dessa kostnader torde dock uppgd
till relativt blygsamma belopp.
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Kommitté&n gjorde 1976 en kartlidggning av pdgiende och
planerad hybrid-DNA-forskning i Sverige, sdvil vid
universitetsinstitutioner och liknande som inom in-
dustrin. 120 institutioner och fdretag samt ca 100
enskilda forskare ingick i kartl&ggningen.

Denna visade att endast en grupp bedrev hybrid-DNA-
forskning, men att ett antal universitetsinstitutioner
(6 st) planerade sadan forskning.

Riskklassificeringsgruppen har till och med den 30
juni 1978 behandlat 15 anstkningar om tillstdnd att
starta hybrid-DNA-projekt. En sammanstdllning av dessa
projekt, vad de g&r ut pd och hur de beddmts av grup-
pen, finns 1 bilaga 3.

Vad gdller verksamheten i Ovrigt inom hybrid-DNA-om-
radet i Sverige kan fdljande anfdras.

Socialstyrelsen ldmnade i skrivelse av den 25 Juni
1978 till kommittén f8r fragor roérande forskning med
hybrid-DNA information om handldggningen av drenden
rorande anmdlan och registrering vid styrelsen av
hybrid-DNA~-forskning. Styrelsen anhdll att kommittén
medverkade till attdylika anmdlningar Overlamnades
till styrelsen.

Sektionen for medicinsk mikrobiologi inom Svenska
ldkaresdllskapet tillsatte 1976 en arbetsgrupp for

att granska fdrekomsten och hanteringen av allmanfar-
liga patogena mikroorganismer pd svenska laboratorier.
Tanken var att resultatet av denna utredning skulle
ingd som underlag f6r atgdrder och rekommendationer
betrdffande hantering och fdrvaring av dylika organis-
mer. Utredningsrapporten tillstdlldes i mars 1977
socialstyrelsen och lantbruksstyrelsen med hemstdl-
lan om ev &tgdrder och rekommendationer.

I rapporten pdpekas bl a att risk- och sdkerhetsfra-
gorna fatt &kad aktualitet sedan man pa flera hall i
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vérlden bdrjat framstdlla eller bedriva forskning
syftande till patogena mikroorganismer (smittdmnen)
med helt nya egenskaper. (Se avsnitt 5.5).

Industriell aktivitet

Kabi-Gruppen (Kabi, ACO Likemedel, Kabi diagnostica,
Recip och Vitrum) har tillsammans med statsfdretag
bildat bolaget Kabi Gen AB som bl a med anvdndning

av hybrid-DNA-teknik skall sdka nya ravarukdllor at
Kabi-gruppen resp nya produktionsvdgar &t &vriga

inom statsfdretagsgruppen. KabiGen bedriver £0r nédr-
varande ingen forskning, men avser samarbeta med
forskargrupper inom omrddet i Sverige och utomlands.
Utbildningen sker pd sa sdtt att KabiGen sédnder sina
anstdllda till utldndska centra verksamma inom omra-
det. Bland industriella utvecklingsomréden som f&ljs
av KabiGen mdrks bl a humant insulin, metanol ur trd-
avfall och bakteriell metalljonanrikning.

Etiska kommittéer

Under 1960-talet aktualiserades pd madnga hall i Sverige
savdl som i utlandet diskussionen rorande forsknings-
projekt innefattande fbrsbk pa patienter och friska
férsBkspersoner. Vid ett méte med World Medical Asso-
ciation i Helsingfors 1964 antogs en deklaration inne-
fattande riktlinjer fO0r ldkares verksamhet i klinisk
experiementell forskning. Fdr att ge radd at forskare
som var engagerade i forskningsprojekt innefattande
forsdk pé& midnniska tillskapades under 1960-talet etiska
kommittéer vid de medicinska fakulteterna. Férutndmnda
Helsingforsdeklaration kom att bli vdgledande for

de etiska kommitt&ernas stdllningstaganden till forsk-
ningsprojekt innefattande f6rsdk pd midnniska. Den for-
sta kommittén inrdttades vid Karolinska institutet
1966. Etiska fragor aktualiserades dven i1 MFR och

MFR tillsatte 1968 en utredning i &drendet. Resultaten
av utredningen redovisades for radet 1969. I utred-
ningen féreslogs att rédet sjdlvt inte skulle till-
sdtta nagon etisk kommitté utan skulle repliera pa

de etiska kommittéerna vid de medicinska fakulteterna.
Dessa kommittéer ansdgs bidttre skickade att gdra den
etiska granskningen av forskningsprojekt med hdnsyn
till lokal kd@nnedom samt mdjlighet att diskutera med
projektledare., Didremot fdreslogs att en samordnings-
kommitté borde tillsédttas av radet. Denna kommitté
skulle ha till uppgift att bl a samla erfarenheter
frén de etiska kommitt&ernas arbete och verka foér
samordning av och samsyn pa etiska beddmningar. Ut-
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redningens forslag blev férem&l for mycket ingdende
diskussioner i rddet vilka resulterade i att man an-
s16t sig till ovan refererade f&rslag. Salunda in-
rdttades en arbetsgrupp f8r en samordning av de lo-
kala etiska kommittéernas verksamhet. Denna grupp

kom initialt att bestd av ordfdrandena i de etiska
kommitt&erna vid de medicinska fakulteterna. Nigot
senare utdkades gruppen med representant f8r social-
styrelsen och socialstyrelsens ldkemedelsavdelning.
Gruppen har utgjort ett viktigt forum f&6r utbyte av
information och den har pd olika sitt medverkat i en
rad viktiga initiativ rorande forskningsetiska frdgor.
Radet anordnade p& gruppens fdrslag en konferens 1974
rdrande etiska fragor. Som resultat av denna konferens
gjorde radet 1975 det betydelsefulla uttalandet att
atgdrder skulle vidtagas f6r att all biomedicinsk
forskning i landet innefattande fOrsdk p& manniska
skulle bli foremal for etisk granskning. Bl a fér att
fd fram ett underlag f6r stdllningstagande till hur
detta skulle &stadkommas uppdrog radet pd gruppens
férslag at professor Gustav Giertz att féreta en
analys av de etiska kommitt&ernas verksamhet samt av
samtliga fdredrag som presenterades vid Likaresdllska-
pets riksstdmma 1974. Dessa utredningar slutférdes
varen 1977. De kommer att vara av stor betydelse fdr
de etiska kommittéernas fortsatta verksamhet. De har
ocksa varit ett vdsentligt underlag f&r det fdrslag
till organisationsplan fdr genomfdrande av etisk
granskning av samtliga biomedicinska forskningspro-
jekt i landet innefattande f8rs&k pd midnniska som
radet &verldmnade i september 1978 till berSrda myn-
“iigheter och organ.

Arbetsgruppen for en samordning av de lokala etiska
kommitt&ernas verksamhet fortsdtter sitt arbete och
har som kontinuerlig uppgift att arbeta £86r samord-
ning av och samsyn pad etiska beddmningar samt 16p-
ande utvdrdera de etiska kommittéernas verksamhet.

I artiklar i Dagens Nyheter under 1977-78 anfdrde
Nordal Akerman, docent i historisk sdkerhetspolitik,
stark kritik mot hybrid-DNA-forskningen. Kritiken be-
méttes av bl a Lennart Philipson, professor och aktiv
forskare inom omradet.

Vetenskapsakademien ordnade i november 1977 en panel-
diskussion som r&rde fragan om forskningens frihet
och som vdsentligen var en uppf&ljining av den di ak-
tuella tidningsdebatten.
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Aven i andra dagstidningar och tidskrifter, bl a
Forskning och Framsteg, har debattartiklar fore-
kommit, i vissa fall aktualiserade av det planerade
bygget av ett P-3-laboratorium vid Biomedicinskt
centrum i Uppsala.

George Strachal och Claes Palmkvist gjorde &r 1977

i boken Manipulation en sammanfattning av den ameri-
kanska debatten (t o m f8rsommaren 1977), men tog
dven upp svenska foérhdllanden. Boken var tdnkt som
grund f8r diskussion och opinionsbildning.

Ndgon mera allmidn debatt betr hybrid-DNA forskningen
har det dock inte blivit.
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4.2.1 ESF

Europeiska forskningsradd och akademier bildade &r
1974 European Science Foundation (ESF) med uppgift att
frimja det europeiska samarbetet inom grundforsk-
ningen. Medlemsantalet uppgar till ett 40-tal orga-
nisationer fran 16 ldnder. Svenska medlemmar i ESF

dr humanistisk-samhdllsvetenskapliga forskningsridet,
medicinska forskningsrddet, naturvetenskapliga forsk-
ningsradet, forskningsraddsndmnden, vetenskapsakade-
min och vitterhets-historie och antikvitetsakademin.

Naturvetenskapliga forskningsradet skrev i november
1974 till ESF¥ och begdrde att organisationen skynd-
samt skulle ta upp hela fragan om hybrid-DNA (genetic
manipulation) och dvervdga dess sociala, legala och
etiska aspekter. Tanken var att pd europeisk nivé
samordna utredningsarbetet och f& underlag fér na-
tionella beddmningar.

Den utredningskommitté som ESF tillsatte lade 1976
fram sina fdrslag, vilka med vissa smdrre modifika-
tioner antogs av ESF i oktober samma ar. Kommittén
hade besté&tt av foretrddare for dmnesomrdden med an-
knytning till hybrid-DNA-forskningen (biokemister,
genetiker, mikrobiologer och molekyl&drbiologer) samt
av medicinare och jurister. I kommittén ingick &ven
experter fran EMBO (European Molecular Biology Orga-
nisation) och en f&retrddare f&r de medicinska forsk-
ningsrddens europeiska samordningsorgan (EMRC, blev
sedermera s k Standing Committee inom ESF) .

ESF's slutsats i1 fridgan blev att forskningen med
hybrid-DNA kunde fortsdtta dock under fdrutsdttning
att erforderliga skyddsétgdrder vidtogs. Vad dessa
betridffar besldt ESF fdreslad medlemsldnderna att
félja Williamsrapportens rekommendationer. Skdlen att
man valde dessa och inte NIH's riktlinjer var i kort-
het féljande:

- Williamsrapporten tdckte all hybrid-DNA-forskning,
oavsett finansieringskdlla, vilket inte var fallet
med NIH's riktlinjer.

- Williamsrapporten krédver en nagot hdgre grad av
fysisk inneslutning f6r n&gorlunda jamférbara for-
sdk d@n NIH's riktlinjer. Den fysiska inneslutningen
eller barridreffekten omfattar vdl pr&vade system
vilket inte dnnu dr fallet med de biologiska barri-
drsys-emen. NIH's riktlinjer fdster forhdllandevis
stdrre vikt vid de senare dn Williamsrapporten.
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- Williamsrapportens raddgivande system hade stdd i
lagen i form av the British Health and Safety at
Work Act. Sddant stdd var nddvdndigt och ESF antog
att en liknande lagstiftning fanns i mediemsldnder-
na eller kunde tillskapas.

Vidare betonades rodrligheten i den engelska systemets
handldggningsprocedur, vilken m&jliggjorde administra-
tiv effektivitet och snabb anpassning till utvecklingen
inom forskningsomradet ifraga.

ESF rekommenderade sammanfattningsvis sina medlems-
ldander fo6ljande:

1. att frdmja och vidareutveckla forskningen inom
hybrid-DNA, dock under sdkra betingelser,

2. att vidta erforderliga atgdrder f6r att skydda all-
mianhet, djur, vdxter och omgivning. Dessa dtgdrder
anges i rekommendationerna 3 - 6 nedan,

3. att under ett forsta skede de rekommendationer och
den verksamhetsinstruktion (code of practice) som
utfdrdats av den brittiska arbetsgruppen betr ge-
netisk manipulation (Williamsrapporten) antas som
riktlinjer for hybrid-DNA-forskningen i Euwropa,
dock under fOrutsdttning att den europeiska samord-
ningskommitté& som féreslds under punkt 9 sedan o-
medelbart inrdttas. Dess uppgift &r att verka for
att de olika ldnderna till&mpar samma sdkerhets-
nivder for likartade experiment,

4. att de ldnder som inte redan gjort det tillsdtter
nationella radgivande organ. Dessa organs uppgift
ar att utdva tillsyn betr Williamsrapportens rekom-
mendationer och ge forskarna rdd i hithdrande fré-
gor,

5. att upprdtta nationella register &ver de labora-
torier som utfdr forskning med hybrid-DNA och att
alla laboratorier, oavsett hur de finansieras,
skall ha skyldighet enligt lag att ge upplysning
om sina forskningsprogram betr hybrid-DNA till ett
nationellt register. Dylika register b®r vara offent-
liga och informationsutbyte bdr ske mellan de na-
tionella organ som angivits under punkt 4,

6. att varje land vidtar de administrativa atgdrder
som krdvs for att sdkerstidlla att alla laboratorier
tdcks av de antagna riktlinjerna,

7. att de nationella organ som angivits under punkt
4 skall sta i ndra kontakt med varandra, med EMBO's
rddgivande kommitté f&r hybrid-DNA, med motsvarande
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kommittéer inom NIH i USA och med kommittéer for
hybrid-DNA-forskning i andra ldnder. ESF understry-
ker hur viktigt det &r bade for sidkerheten och fér
forskningens utveckling att en internationell sam-
ordning sker s& att lika experiment klassas lika

i riskhdnseende,

8. att en Europeisk kommitté& bildas under ESF med fére-
trddare fOr de nationella organ som angivits i punkt
4, f6r EMBO's radgivande kommitté& for hybrid-DNa,
fér de europeiska medicinska forskningsraden och
jordbruksforskningsraden. Kommitt&n skall vara ett
forum f8r utbyte av information och radd i policy-
frdgor betr hybrid-DNA-forskning men ocksd f&r
diskussion av beslut rérande specifika experiment
sdrskilt ifrdga om deras biologiska inneslutning.
Kommittén skall pa& europeisk nivd samla erfarenhe-
ter rdrande alla fragor férknippade med hybrid-
DNA-forskning. En ytterligare uppgift blir att fort-
1dpande se dver riktlinjerna pad basis av den veten-
skapliga utvecklingen och utvecklingen pa sdker-
hetsomrédet.

Den ifrd&gavarande kontaktkommitté&n, ESF's Liason
Committee for Recombinant DNA, inrdttades i december
1976. En sidrskild arbetsgrupp bildades under denna
kommitté for att diskutera de element som bdr ingd

i en lagstiftning p& omradet. Gruppen bestod av juris-
ter, patentexperter och vetenskapliga radgivare.
Arbetsgruppen liksom senare kommitté&n fann att dessa
bestandsdelar i f6rsta hand utgjordes av

registrering hos ett ansvarigt organ av fdrekomst
eller produktion av hybrid-DNA,

tillstdndsgivning for lokaler ddr hybrid-DNA skall
framstdllas, studeras eller lagras,

inspektion av dessa lokaler.

En fjirde bestdndsdel, ndmligen att &ven forsknings-
projekt skulle underkastas tillstdndsprdvning innan
de sattes igdng fick inte enhdlligt stdd inom kommit-
tén. De som var emot detta f8rslag papekade bl a att
det i vissa europeiska ldnder skulle vara ofdrenligt
med gdllande grundlag. Aven f6rslag om att register
skulle f&ras betr olyckshdndelser och sdkerhetsut-
rustning och att varje form av lagstiftning skulle
bli fdremdl for periodisk &versyn stdddes av kommit-
tén. Det sistnamnda fdrslaget kunde dock i vissa
linder av principiella skdl vara omdjligt att reali-
sera.
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I patentfrdgan konstaterade arbetsgruppen i enlighet
med gdllande patentlagstiftning i de olika l&nderna
att, om uppgifter lamnades under sekretess till ett
visst organ och detta eller nigon medlem av det publi-
cerade uppgifterna, sa skulle detta inte verka hindran-
de pa uppfinnarens patentrédtt. Arbetsgrupper trodde
dock att informationsldckor skulle uppsta fran tid
till annan och att detta kunde ge andra forskare en
fordel och leda vederbdrande snabbare mot en paten-
terbar anvidndning av forskningsresultaten. A andra
sidan stod det klart att endast uppfinningar som hade
industriell tillampning var patenterbara och f&6r att
f& patent miste alla detaljer i processen ifraga be-
skrivas pd ett sd ingdende sdtt att varje expert

kunde gbra efter den. Gruppen pdpekade att radgivande
kommittéer fOr hybrid-DNA-forskning vilka endast
sysslade med sdkerhetsfrdgor inte beh&vde den mdngd
information som krdvs i en patentansotkan eller som
innebdr att vdsentliga delar av vetenskapliga problem-
stdliningar och metoder rdjs. Kontaktkommittén an-
sl6t sig till denna beddmning. De nationella sédker-
hetskommittéerna rekommenderades att endast begira den
information som krdvs fo6r att beddma s&dkerhetsfragan

i resp forsok.

Kontaktkommittén vid ESF kommer att fortidpande samla
in upplysningar fran medlemsldnderna rdrande utveck-
lingen p& sdkerhetsomradet. Dessa upplysningar utgdrs
av vissa utvalda beslut i sdkerhetsfridgor som kan
belysa policyn hos de nationella kommittéerna. Vida-
re d4r kommittén intresserad att f& upplysning om de
forsdk som godkdnts sa att den kan skapa sig en upp-
fattning om kvantiteten och kvaliteten av denna forsk-
ning i Europa samt att f& information i fragor rdrande
utbildning, kontroll, kontakter med allmanheten etc.

ESF's rekommendationer i hybrid-DNA-frdgor samt kon-
taktkommitténs arbete torde haft och har stor betydel-
se f8r utvecklingen i medlemslidnderna inom detta om-
rade.
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4.2.2 ICSU

International Council of Scientific Unions (ICSU) bil-
dades 1931 med uppgift att initiera och samordna veten-
skapliyg forskning. ICSU fungerar som centrum f&r utbyte
av idéer och information. En viktig uppgift gdller
utformning av standards, nomenklatur etc inom olika
vetenskapsomraden.

ICSU &dr icke statligt och bestdr av 18 internationella
vetenskapliga unioner som var och en fOretrdder sitt
speciella amnesfdlt. Vidare ingdr 60 nationella forsk-
ningsrad, vetenskapsakademier'bch liknande institutioner.
Sekretariatet dr placerat i Paris. Av stor betydelse

dr att de Osteuropeiska l&nderna och flera av utveck-
lingslinderna ingdr i ICSU.

ICSU bildade i oktober 1976 The Committee on Genetic
Experiments (COGENE). Dess uppgift &r bl a att ge rad
till statliga och icke statliga organ, att samla och
gbra oOversikter Over tillgadnglig information om saker-
hetsatgdrder, inneslutningsanordningar och i andra
tekniska fragor, att frdmja utbildning och internatio-
nellt utbyte av personal inom omradet samt att framja
samordningen av riktlinjer ©ver hela vdrlden. COGENE
bestdr av 14 medlemmar som representerar 8 lander.
Dessa utgdrs av USA, Storbritannien, Sovjet, Frankrike,
Indien, Japan, Schweiz och V3sttyskland, WHO, Unesco,
UNZP och FAQO har observatdrer vid COGENE.

COGENE arbetar med arbetsgrupper inom bl a f&ljande
omraden:

riktlinjer fo6r hybrid-DNA-forskning
riskbeddmning.

Arbetsgruppen f6r studier av riktlinjer fOr hybrid-DNA-
forskning har i september 1978 avgivit en delrapport
till COGENE av vilken bl a féljande framgar:

1. Under de senaste aren har riktlinjer f&r hybrid-DNA-
forskning utfdrdats av ett antal av de lander som har
vetenskapliga organisationer anslutna till ICSU.

En del linder som bedriver hybrid-DNA-forskning har
inte utfidrdat riktlinjer och ndgra avser inte heller
att gbra detta.

2. De flesta lidnders riktlinjer grundar sig pa de ameri-
kanska. Fastdn fingraderingar av risker och inneslut-
ningar gors i flertalet fall verkar grunden for dessa
graderingar vara helt hypotetisk. Ingen dokumentation
som stdder antagande om risk fdreligger i nagon av de
undersdkta riktlinjerna.

Svensk huvudman 3r vetenskapsakademien

[
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3.

KAven om andra lidnder i huvudsak tagit efter de ame-
rikanska riktlinjerna s& finns det skillnader dem
emellan. Vissa riktlinjer har karaktdr av tvingande
bestdmmelser, medan andra helt enkelt betraktas som
ett slags standardiserade rutinmetoder som det stér
vederbdrande forskare fritt att tilldmpa. Vissa rikt-
linjer befattar sig endast med organismer som inne-
hdller hybrid-DNA-molekyler medan andra aven tar upp
hybrid-DNA som sadan. Nagra forsdker fdrutse och
specificera villkor fdr alla tdnkbara hybrid-DNA-
f6rsdk medan andra tilldmpar en "fran fall till fall"~
metodik ndr det gdller att bestdmma sdkerhetsnivan
fér ett visst fOrsdk.

Samma forsdk krdver ibland olika sdkerhetsnivder i
olika ldnder. Skillnader finns ocksd@ i kravbeskriv-
ningarna av de olika sdkerhetsnivaerna.

Ndgra lidnders riktlinjer anger maximiniva betr sdker-
hetsdtgdrder och en nationell kommitté kan sdanka
kraven under denna nivd under vissa fdruts&dttningar.
Andra ldnder har angett den miniminivé som krdvs

och denna niva kan hdjas pa initiativ av exempelvis
lokala organ.

De senast utarbetade riktlinjerna &r i allmdnhet
mindre restriktiva dn tidigare utfdrdade. Detta
tycks spegla en fordndring i risktbedbmningen betr
hybrid-DNA-fOrstk, sedan mera erfarenhet samlats
inom detta forskningsomréade.

De olika ldndernas riktlinjer tycks vara avsedda
f6r att hantera risken av en stor epidemi, fastdn
sannolikheten £6r att initiera en sadan med hybrid-
DNA-f8rsbék i E. coli K 12 eller liknande icke-pato-
gena organismer tycks vara fdrsumbar.

Den sdkerhetsnivan som krivs for f6rsdk med hybrid-
DNA frin kidnda patogener Ar ofta hogre &n den som
krdavs for arbete med den intakta, patogena organis-
men ifrdga. Vissa linders riktlinjer f&rbjuder hy-
brid-DNA-fo6rsSk med gener fran medicinskt viktiga
sjukdomsframkallande organismer, fastdn hybrid-DNA-
tekniken tycks utgdra ett medel f&r att utfdra stu-
dier av s&dana organismer med mindre risk &n om man
skulle arbeta med de patogena organismerna sjdlva.

Avslutningsvis konstaterar arbetsgruppen att riktlin-
jernas stdllning undergdr en snabb f&rindring just nu,
vilket tycks vara resultat av en dndrad beddmning av
de hypotetiska riskerna.
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RiskbedOmningsgruppen erinrar i sin fdrsta rapport
(juli 1978) om resultaten frdn konferensen i Falmouth
betr E.coli K 12 och i Ascot betr anvidndningen av virus
i hybrid-DNA-fOrs8k (se avsnittet om USA). Gruppen
konstaterar att studier av restriktionsenzymens bio-
logiska roll har visat att prokaryoter och eukaryoter
utbyter gener in vivo (mellan levande organismer) . Kven
andra studier, inkl dem med jordbakterien Agrobacterium
tumefaciens och vixtceller, visar att den antagna barri-
dren mellan prokaryoter och eukaryoter inte existerar.
Studier av djur-virus och eukaryota gener for bestdmda
funktioner har visat pa tidigare ofdrutsedda, mdjliga
barridrer ndr det gidller att f& dessa virus och gener
att fungera i prokaryota celler. Fortsatt forskning
krdvs dock f&r att ytterligare klarldgga dessa f&r-
h&llanden som dr av betydelse f&r riskbeddmningen.

Ett flertal forskningsprojekt &dr inriktade pd risk-
beddmningsfragor. Det gdller fOrsdk med polyoma virus
bekostade av EMBO och NIH och ett flertal NIH kontrakt,
som syftar till studier av EK 2 och EK 3 system.
Prelimindra resultat pekar pa att dessa studier tro-
ligen inte kommer att avsldja nagra okdnda risker.
Dessa och andra fdrsdk som avses ge kunskap om olika
mikroorganismers biologi bdr bli betydelsefulla ndr det
gdller att utveckla andra vdrd-vektorsystem dn de som
baseras pa E.coli K 1l2.

Riskbedomningsgruppens analyser visar att det inte
finns ndgra vetenskapliga beldgg fdr att

1. organismer som bar hybrid-DNA skulle sprida sig i
naturen och rubba existerande ekologiska jdmnvikter,

2. dessa organismer skulle producera giftiga eller pa
annat sdtt skadliga eller sjukdomsframkallande &mnen,

3. forskarna genom att bryta en hypotetisk barridar
mellan prokaryoter och eukaryoter skulle dka mdj-
ligheterna till spridning av sjukdomsframkallande
organismer eller fOrstdrka de patogena egenskaperna
hos dessa.

Avslutningsvis konstaterar gruppen att dessa slutsatser
och de tidigare fran Falmouth- och Ascotkonferenserna
maste beaktas vid utformningen av riktlinjer for forsk-
ning med hybrid-DNA, om dessa skall bli rationella och
anvandbara.
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4.2.3 EMBO

European Molecular Biology Organisation (EMBO) &r en
sammanslutning av europeiska molekyldrbiologer. EMBO
bildades 1964 med uppgift att frdmja samarbetet inom
molekyldarbiologin bl a genom stipendier for forskning
och utbildning. Organisationen far anslag av European
Molecular Biology Conference (EMBC) som &r en mellan-
statlig organisation bestdende av 17 medlemslénder.
Sverige dr via NFR medlem i EMBC.

EMBO har sitt sdte i Heidelberg.

EMBO tillsatte i januari 1976 en Standing Advisory
Committee on Recombinant DNA. Den bestar uteslutande
av experter inom omradet och har till syfte

att efter framstdllning ge rad till regeringar, forsk-
ningsrdd, nationella hybrid-DNA-kommittéer, forsk-
ningsinstitut och enskilda forskare i vetenskap-
liga och tekniska fragor rdrande forskning med
hybrid-DNA,

att undersdka mdjligheterna att pa permanent basis fa
till st&nd utbildningsprogram inom omradet cch

att upprdtthalla ndra kontakter med ESF och andra
internationella organisationer som arbetar inom
omradet.

I september 1976 utfdardade EMBO fdljande rekommenda-
tioner rdrande hybrid-DNA-forskningen:

att nationella réadgivande kommittéer (groups) skulle
bildas med uppgift att specificera inneslutnings-
atgdrder for alla fdrsdék med hybrid-DNA,

att de fOrsok som forbjudits av amerikanska NIH inte
skulle f& utfdras och

att antingen de amerikanska riktlinjerna (NIH) eller
de engelska (Williams-rapporten) skulle vara viag-
ledande for forskningen med hybrid-DNA.

EMBO h6ll i mars 1977 ett mote med deltagare frdn sju
ldnder Over amnet Parameters of Physical Containment.
Syftet var att definiera olika delar i den fysiska inne-
slutningen ndr det gédller att hantera potentiellt far-
ligt biologiskt material. Arbetet inom EMBO p& en stan-
dardisering av adtgdrderna fdr fysisk inneslutning for
alla nationella riktlinjer gar vidare,

10 Riksdagen 1979/80. | saml. Nr 10
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EMBO har svarat for 3-veckors utbildningskurser £or
europeiska forskare i hybrid-DNA-teknik (Basel 1976,
Paris 1977 och Basel 1978).

I mars 1978 holls i Ascot, Storbritannien, U.S.-EMBO
Workshop to Assess Risks for Recombinant DNA Experi-
ments Involving the Genomes of Animal, Plant and In-
sect Viruses. I motet, som ekonomiskt stdddes av NIH,
deltog 27 forskare fran USA, Vdsttyskland, Finland,
Frankrike, Sverige och Schweiz. Syftet var att £3& till
stand en beddmning av riskerna vid dverfdrande och
kloning av DNA fran virus som angriper eukaryota celler
till E.coli K 12-systemen och vid anvandning av dylika
virus som vektorer vid Overforande av hybrid-DNA till
djur, véxter och insekter. Rekommendationerna fré&n
métet utmynnade i att de gdllande férhallandevis héga
sdkerhetsnivderna vid arbete med dylik Overfdring av
virus-DNA kunde sdnkas. FOrsdk med virus-DNA skulle

i princip kunna klassas pa grundval av de risker som
bedtmdes vara f{orknippade med arbetet med virusparti-
keln som sadan och i stort sett fdlja klassificeringen
av patogena virus.

Man var enig om att hybrid-DNA-tekniken utgjorde en
unik mdjlighet att studera biologin hos ytterst pato-
gena och virulenta vira. Redogdrelsen fran Ascot-mdtet
togs in i US Federal register. Det innebdr att den blev
offentlig och holls Oppen f&r kommentarer (till 15
april 1978). Ddrefter behandlades rapporten och inkomna
kommentarer av NIH's Recombinant DNA Molecule Programme
Advisory Committee, som arbetar med ett fdrslag till
modifierade riktlinjer fOr hybrid-DNA-forskningen i
USA. Det fdrslag till reviderade riktlinjer som publi-
cerats 1 Federal register i juli 1978 har i alla va-
sentliga delar accepterat slutsatserna frdn Ascot-
métet (se avsnittet om USA).
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4.2.4 EMBC och EMBL

Till EMBC, European Molecular Biology Conference, &r
17 l3dnder anslutna, daribland Sverige. EMBC, som till-
kom 1969, har till uppgift att frdmja molekyldrbiolo-
gisk forskning i Europa. Medel hdrfdr erh&lls genom
bidrag frdn deltagarlédnderna. Sveriges bidrag under
budgetaret 1978/79 &4r 450 000 kr. Totalt ligger EMBC's
budget 1978 pad ca 10 milj kr. Verkst&lligheten av
EMBC's program har i enlighet med avtalet mellan
ldnderna anfdrtrotts at EMBO. Svenskt kontaktorgan

med EMBC &r Naturvetenskapliga forskningsradet.

EMBL, European Molecular Biology Laboratory, ar ett
sdrskilt projekt inom EMBC. Detta gar ut pd att byg-
ga och driva ett europeiskt laboratorium f&r moleky-
ldr biologi, beldget i Heidelberg. Ett mellanstart-
ligt avtal hdrom trddde i kraft 1974.

Sverige har tillsammans med 10 andra ldnder anslutit
sig till detta. EMBL's budget ar 1978 ca 60 milj kr.

Bidraget fran Sverige &r under budgetaret 1978/79
2,6 milj kr. Svenskt kontaktorgan med EMBL &r Natur-
~vetenskapliga forskningsradet.

Laboratoriet blir i stort seEt klart under 1978. I

en sérskil% byggnad om 700 m° inryms ett s k P-4 la-
boratoriumlfsr hybrid-DNA~forskning. Genom att Sverige
ir medlem av EMBL har svenska forskare tillgdng till
detta. Vid arbete i detta laboratorium avses de tyska
riktlinjerna bli gdllande.

L P-4 anger hogsta graden av inneslutning eller iso-

lering av f6rsdk med hybrid-DNA (se avsnittet om
USA)
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5 SKYDDSLAGSTIFTNING

P4 en mdngd olika omrdden finns sdkerhetsinriktad
lagstiftning till skydd for skilda intressen. N&r
ds=t gdller att beddma om en sdrskild lagstiftning
behovs till skydd mot de risker som hybrid-DNA-tek-
niken kan fdra med sig eller om redan existerande
lagstiftning kan bereda det erforderliga skyddet,
finns det anledning att dgna speciell uppmdrksamhet
4t miljoskyddslagstiftningen och undersdka i vilken
utstrdckning dess regler kan anvdndas. Det gar em-
ellertid inte att begrdnsa sig till det som brukar
rdknas till miljdskyddslagstiftning utan ocksa si-
dan lagstiftning som smittskyddslagstiftningen,
epiznotilagstiftningen och vaxtskyddslagstiftning-
¢n maste inbegripas, eftersom hybrid-DNA-tekniken
innebdr anvdndning av bakterier och virus. Det
finns skdl att i detta sammanhang ocksd kasta en
blick p& lakemedelslagstiftningen.

Inom miljoskyddslagstiftningen finns lagar som hand-
lar om ett mera allmdnt skydd f6r miljdn, t ex na-
turvardslagen, eller som avser miljdhot av mera spe-
ciellt slag, t ex strdlskyddslagen och atomenergila-
gen. Sadana lagar blir av mera perifert intresse
hdr, bortsett fran att speciallagar av sistndmnda
slag skulle kunna sta f8rebild fOr en speciallag

om hybrid-DNA-tekniken, om en sadan anses nddvan-
dig. Huvudvikten vid den fdljande genomgangen kom-—
mer att ldggas pd de lagar som tar sikte pa skyddet
for det levande - liv och hdlsa - det md gdlla mdn-
niskor, djur, vidxter eller mikroorganismer. Bland
dessa lagar mdrks bade lagar for skydd av arbets-
miljdn och lagar f&r skydd av den yttre miljon.
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5.1 ARBETSMILJOLAGEN

Arbetsmiljdlagen (1977:1160) gdller, med undantag en-
dast for skeppstjdnst och arbete som utfdrs i arbets-
givarens hushéll, varje verksamhet i vilken arbetsta-
gare utfdr arbete fOr arbetsgivares radkning. Enligt

3 kap 5 § arbetsmiljélagen dr vidare den som ensam
eller gemensamt med familjemedlem driver yrkesmidssig
verksamhet utan anstdlld skyldig att f6lja vad i la-
gen och med stdd av lagen har foreskrivits i fraga

om teknisk anordning och &dmne, som kan fdranleda o-
hdlsa eller olycksfall, samt betrdffande gemensamt
arbetsstidlle. N&gra undantag fran arbetsmiljblagens
tillampning har inte fdreskrivits f6r omraden med
sdrskild sdkerhetslagstiftning. Arbetsmilj&lagen
gdller d4rf6r i princip dven hir, t ex pa omraden

som tdcks av stralskyddslagen. Samordningen med la-
gen (1973:329) om hdlso- och miljtfarliga varor kom-
mer att tas upp efter genomgdngen av denna lag.

Arbetsmiljdlagen reglerar skyddet mot risker i arbe-
tet. Den syftar inte bara till att undanrdja fakto-
rer som dr omedelbart riskabla f6r den arbetandes
sdkerhet och att férebygga speciella yrkessjukdomar
utan ocksad till ingripanden mot d&liga arbetsmiljder
6ver huvud taget med beaktande av alla de sidor som
kan vara ogynnsamma {6r den fysiska och psykiska
hdlsan. Arbetsmiljblagen &dr utformad som en ramlag
med allmdnna bestdmmelser som Sversiktligt anger
kraven betrdffande olika arbetsmiljdfaktorer. Det
ankommer sedan pa regeringen men framf&dr allt pd ar-
betarskyddsstyrelsen att utarbeta ndrmare fSreskrif-
ter och att h&lla dessa aktuella i f&rhallande till
den sociala och tekniska utvecklingen i samhdllet.

I 2 kap arbetsmiljdlagen finns allmédnna bestdmmelser
om arbetsmiljdns beskaffenhet. Ddr foreskrivs t ex

att arbetslokal skall vara sa utformad och inredd

att den dr lamplig fran arbetsmiljdsynpunkt och att
amne som kan fdranleda ohdlsa eller olycksfall far
anvandas endast under fdrhadllanden som ger betrygg-
ande sdkerhet. Det erinras ocksd om att betr. konstruk-
tion och utformning av byggnad &dr sdrskilt fOreskri-
vet i byggnadsstadgan och med stdd ddrav meddelade
bestdmmelser.

3 kap arbetsmiljdlagen inneh%ller bestammelser ci:
2llmdnna skyldigheter., H8r kan ndmnas bestdmmelsen
i 9 § om att den som tillverkar, importerar eller
6verladter dmne, som kan fdranleda ohdlsa eller
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olycksfall, skall vidta de Adtgdrder som behdvs for
att hindra eller motverka att dmnet vid avsedd an-
vandning innebdr risk fran skyddssynpunkt. Enligt

12 § kan regeringen eller, efter regeringens be-
stdmmande, arbetarskyddsstyrelsen, om det dr pakal-
lat frén skyddssynpunkt, fOreskriva bl a att arbets-
process, arbetsmetod eller anldggning avsedd for verk-
samhet av visst slag fdr anvidndas endast efter till=-
stand. Tillstédnd kan f8renas med villkor £f&r brukan-
det. Foreskrift kan ockséd meddelas om att visst &m-
ne som avses i 9 § fé&r anvdndas endast efter god-
kd&nnande eller att sdrskilt villkor skall gdlla vid
anvdndningen av sddant dmne. Ar det av sidrskild be-
tydelse fran skyddssynpunkt kan enligt 14 § rege-
ringen eller, efter regeringens bestdmmande, arbe-
tarskyddsstyrelsen féreskriva f&rbud att anvdnda ar-
betsprocess, arbetsmetod eller &mne som avses i

9 §. Innebdr visst slag av arbete risk fO8r ohdlsa
eller olycksfall, kan enligt 15 § regeringen eller,
efter regeringens bestdmmande, arbetarskyddsstyrel-
sen foreskriva om ldkarunderstkning av dem som
sysselsdtts eller skall sysselsdttas i arbetet.
Enligt 17 § kan regeringen eller, efter regeringens
bestdmmande, arbetarskyddsstyrelsen foreskriva att
vid ldkarundersSkning som foreskrivits med stdd av
15 § skall fdras register med uppgifter om de under-
sOktas namn och om undersdkningsresultatet. Enligt
18 § kan regeringen eller, efter regeringens bestdm-
mande, arbetarskyddsstyrelsen meddela foreskrifter

i fraga om skyldighet f&6r ldkare att hos tillsyns-—
myndighet gdra anmdlan om sjukdom, som kan ha sam-
band med arbete, och att lamna tillsynsmyndighet
upplysningar och bitrédde.

1l 6 kap finns bestdmmelser om samverkan mellan ar-
betsgivare och arbetstagare. Enligt 2 § skall pa ar-
betsstille, didr minst fem arbetstagare regelbundet
sysselsidtts, bland arbetstagarna utses ett eller
flera skyddsombud. Skyddsombud utses av lokal ar-
betstagarorganisation som 8r eller brukar vara bun-
den av kollektivavtal i f8rh&llande till arbetsgiva-
ren. Skyddsombud fdretrdder enligt 4 § arbetstagare
i skyddsfrdgor och skall verka for tillfredsstdll-
ande skyddsfdrhdllanden. Vid arbetsstdlle, dé&r

minst femtio arbetstagare regelbundet sysselsdtts,
skall enligt 8 § finnas skyddskommitté&, sammansatt
av foretrddare f6r arbetsgivaren och arbetstagarna.
Skyddskommitt& skall tillsdttas &ven vid arbetsst&dl-
le med mindre antal arbetstagare, om det begdrs av
arbetstagarna. Skyddskcmmitté skall enligt 9 § pla-
nera och dvervaka skyddsarbetet pa arbetsstdllet.
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Bestimmelser om tillsyn finns i 7 kap.Enligt 1 § ut-
dvas tillsyn Over efterlevnaden av lagen och med st&d
av lagen meddelade fOreskrifter av arbetarskyddsstyrel-
sen samt, under dess Overinseende och ledning, av
yrkesinspektionen. Enligt 2 § &ligger det kommun att
efter samrédd med yrkesinspektionen utse en eller fle-
ra kommunala tillsynsmdn med erforderlig kompetens att
bitridda yrkesinspektionen vid tillsyn enligt 1 §.
Tillsynsbefogenheterna &r foljande.

Enligt 3 § har tillsynsmyndighet r&tt att efter an-
fordran erhédlla de upplysningar, handlingar och
prov samt pdkalla de undersdkningar som behdvs. En-
ligt 5 § har tillsynsmyndighet tilltrdde till ar-
betsstdlle och far ddr gbra undersdkningar och ta
prov. Det 4ligger polismyndighet att l&mna den
handridckning som behdvs f£&r utdvande av tillsyn
enligt lagen. Enligt 7 § dger yrkesinspektionen
gentemot den som har skyddsansvar meddela f8reldgg-
ande eller fOrbud som behdvs £6r att lagen eller
foreskrifter som har meddelats med stdd av lagen
skall efterlevas. I beslut om féreldggande eller
forbud kan yrkesinspektionen sdtta ut vite. Under-
lidter nagon att vidta 4tgdrd som &ligger honom
enligt foreldggande, fir yrkesinspektionen f&rord-
na om rdttelse pd hans bekostnad. Enligt 10 § &ger
dven arbetarskyddsstyrelsen besluta om atgard
enligt 7 - 9 §§. FOr att sdkerstdlla forbud enligt
ndmnda paragrafer kan tillsynsmyndighet enligt 11

§ meddela beslut om f8rsegling eller annan avstdng-
ning av anldggning, utrymme eller anordning. Sa-
dant beslut verkstdlls genom myndighetens f&rsorg.

8 kap innehaller bestdmmelser om ansvar. Enligt

1 § doms den till boter eller fangelse i h&gst ett
&r som uppeatligen eller av oaktsamhet bryter mot
foreldggande eller forbud som har meddelats med stdd
av 7 kap 7 - 10 §§, dock inte om féreldggandet el-
ler forbudet har forendts med vite. Enligt2 § ddms
den som uppsédtligen eller av oaktsamhet bryter mot
foreskrift eller villkor, som har meddelats med

stdd av 3 kap 12 § eller 14 §, till bdter eller
fdngelse i h&gst ett Ar.

Som framgdtt av det féregidende finns i arbetsmiljo-
lagen en rad bestdmmelser om ritt f6r regeringen
eller, efter regeringens bestdmmande, arbetarskydds-
styrelsen att meddela féreskrifter. I 18 § arbets-
miljéfdrordningen (1977:1166) har regeringen gett
arbetarskyddsstyrelsen asyftade bemyndiganden.
Regeringen har d&r ocksi bemyndigat arbetarskydds-
styrelsen att meddela ytterligare fdreskrifter for
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verkstdllighet av arbetsmiljdlagen. Hirom anférdes
i motiven till arbetsmiljdlagen (pragpl976/77:149

s 368) att det var riktigt att utforma sanktions-
systemet i f&rsta hand sd, att m&jlighet ges till
effektiva och konstruktiva ingripanden frdn myndig-
heternas sida. I arbetsmiljéfdrordningen torde darfdor
f& inrymmas befogenhet f&r arbetarskyddsstyrelsen
att meddela generella foreskrifter om verkstdllig-
heten av arbetsmilj&lagen vilka sedan ger mdjlighet
till ingripande i enskilda fall. Myndigheternas
verksamhet kunde mot denna bakgrund inriktas pa
konkreta &tgdrder f£&r att undanrdja hdlsorisker och
driva igenom skyddsatgdrder och férbattringar av
arbetsfdrh&llandena.

Om féreskrifter anfdrdes vidare i motiven (prop
1976/77:149 s 353) att som fdreskrifter anses pa-
bud av varje slag som riktas till en obestdmd krets
och som direkt skall ldggas till grund vid prdvning
i de enskilda fallen. Betrdffande utformningen av
foreskrifter framhdlls att det borde efterstrivas
att ange visst preciserat krav i skyddshdnseende utan
att darfor i detali binda betrdffande sattet for

hur kravet skall uppfyllas. S&rskilt i fraga om
forsiktighetsatgirder vid utfdrande av arbete med
sdrskilda risker kunde det dock stundom vara nddvan-
digt att ndrmare foreskriva det tillvdgagingssdtt
som kravs. Aven fortsattningsvis borde efterstriavas
att till foreskrifterna foga rekommendationer, rad
och upplysningar till ledning fo&r det praktiska ar-
betet att l1dsa arbetsmiljdfridgorna. Det understrdks
att i férfattningarna pd lampligt s&dtt mdste &tskil-~
jas fran vad som idr rekommendationer eller r&d lik-
som fran vad som dr att anse som bakgrundsupplys-
ningar. Det var angeldget att s& starka rdttsgaran-
tier som méjligt finns for den reglerande verksam-
heten.

Nidmnas bOr att arbetarskyddsstyrelsen med stdd av
den tidigare gd&llande arbetarskyddslagen i juni 1971
utfdrdat anvisningar om dtgarder till forebyggande
av ohdlsa och olycksfall vid kemiskt och biologiskt
laboratoriearbete "Laboratorieanvisningar" (nr 79).
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5.2 BYGGNADSSTADGAN

I 48 § byggnadsstadgan fdreskrivs att byggnad £6r
sdrskilt &ndaméal sasom industribyggnad, byggnad

f6r undervisning, vardanstalt m m skall utbver vad
eljest dr stadgat fylla de sdrskilda krav, som med
hdnsyn till verksamhetens art skdligen bdr uppstdl-
las pa& hygien, skydd mot ohidlsa, olycksfall och
brandfara samt p& trevnad och bekvdmlighet f6r dem
som skall vistas i byggnaden. I prop 1976/77:149

om arbetsmilj®lag m m anfdrde departementschefen

(s 231) att byggbestammelser som r&r arbetsmiljodn
av anfbrda skdl i regel borde tas in i byggnadsfor-
fattningarna. Fré&n arbetsmiljdsynpunkt mdste emel-
lertid arbetslokal alitid beddmas med hdnsyn till
den vid tidpunkten i frdga bedrivna verksamheten.

I arbetsmiljdlagen (2 kap 3 §) borde didrfér finnas
en grundldggande fdreskrift att arbetslokal skall
vara s& utformad och inredd att den dr ldmplig fréan
arbetsmilj&synpunkt. Det var ingen tvekan om att
arbetarskyddsstyrelsen - inte minst ndr det gdller
arbetslokaler av mera speciell natur - maste kunna
meddela foreskrifter om beskaffenheten fré&n arbets-
miljosynpunkt av arbetslokaler som anvdnds i olika
verksamheter. Ansvaret f&6r formuleringen av dessa
krav liksom f&r tillsynen av efterlevnaden borde
helt ligga hos arbetarskyddsmyndigheten. Departe-
mentschefen erinrade ocksd om att de krav som finns
i byggnadslagstiftningen endast kan stdllas, dd helt
ny byggnad uppfdrs eller i samband med att dndring-
ar dr aktuella betriffande en befintlig byggnad

(48 a och 49 §§ byggnadsstadgan) .
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5.3 LAGEN OM HALSO- OCH MILJOFARLIGA VAROR

Med hdlso- och miljéfarlig vara avses i lagen
(1973:329) om hdlso- och miljo6farliga varor &mne
eller beredning, som med hdnsyn till sina kemiska
eller fysikalisk-kemiska egenskaper och hantering
kan befaras medféra skada p& mdnniskor eller i mil-
jbn, samt vara, som innehdller eller behandlats med
damne eller beredning av férut angivet slag, om varan
ddrigenom och med hdnsyn till sin hantering kan be-
faras medfdra skada pd mdnniskor eller i miljdn. Om
det &r av sdrskild betydelse fran hidlso- eller mil~
joskyddssynpunkt far regeringen féreskriva att vad
som i lagen sdgs om hdlso- och miljofarlig vara
skall g&lla dven i fraga om annan vara &n sadan som
forut sagts. Med hantering avses i lagen tillverk-
ning, bearbetning, behandling, fdrpackning, fdrva-
ring, transport, anvdndning, omhédndertagande, de-
struktion, konvertering, salufdrande, Gverltelse
eller dirmed jamforliga férhédllanden.

I 5 § lagen foreskrivs bl a att den som hanterar el-
ler importerar hdlso- eller miljofarlig vara skall
vidta de &tgidrder och iaktta de forsiktighetsmitt i
ovrigt som behdvs foOr att hindra eller motverka ska-
da pad mianniskor eller i miljdén. Enligt 6 § kan re-
geringen eller myndighet som regeringen best&dmmer,
om det &r pdkallat fran hdlso- eller milj®skyddssyn-
punkt, fdreskriva att hdlso- och miljdfarlig vara av
visst slag far hanteras eller importeras endast ef-
ter sidrskilt tillsténd eller att f&r hantering eller
import av s&dan vara skall gdlla annat sdrskilt vill-
kor. Friga om tillstdnd prdvas av myndighet som re-
geringen bestidmmer. Enligt 7 § kan regeringen eller
myndighet som regeringen bestdmmer, om det dr av sar-
skild betydelse fran hdlso- eller miljtskyddssyn-
punkt, fdérbjuda hantering eller import av hdlso-

och miljdfarlig vara av visst slag. Enligt 8 § &r
den som yrkesmdssigt hanterar eller importerar dmne,
beredning eller annan vara,skyldig att till myndig-
het som regeringen bestdmmer och i den ordning sadan
myndighet fdreskriver l&mna de uppgifter om varans
sammansittning, egenskaper i Ovrigt och hantering
som dr nddvidndiga fOr utredning om varans h&dlso- och
miljdfarlighet. Enligt 9 § far myndighet som rege-
ringen bestdmmer fdreskriva att den som yrkesmidssigt
hanterar eller importerar hédlso- och miljéfarlig va-
ra skall gbra anmilan om denna verksamhet. I 11 §
fOreskrivs att tillsynen over efterlevnaden av lagen
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och med stod av lagen meddelade foreskrifter och vill-
kor utdvas av myndighet som réderingen bestdmmer. La-
gens bestammelser om tillsynsbefogenheter och om an-
svar overensstdmmer i allt vdsentligt med motsvaran-
de bestdmmelser i arbetsmiljdlagen.

Nidrmare foreskrifter om tilldmpningen av lagen finns
i kungdrelsen (1973:334) om h&dlso- och miljdfarliga
varor. Hi3r bdr ocksd ndmnas forordningen (1975:346)
om miljodfarligt avfall, som dock endast avser avfall
av oorganiskt slag.

Frdgan om vilken myndighet som borde vara central
tillsynsmyndighet enligt lagen blev fbremdl f5r de-
lade meningar p& utredningsstadiet. Miljdkontroll-
utredningen tog till utgangspunkt att den centrala
tillsynen borde anfdrtros endera av socialstyrelsen,
arbetarskyddsstyrelsen, kommerskollegium, giftndmn-
den och naturvardsverket och féreslog naturvardsver-
ket, vid vilket d& skulle inrdttas ett sdrskilt or-
gan, kallat produktkontrollndmnden, samtidigt som
giftndmnden upphorde. Departementschefen anfdrde in-
ledningsvis i organisationsfrdgan (prop 1973:17 s
101) att lagen var att se som en ramlag som med vis-
sa ndrmare angivna undantag skulle kunna tilldmpas
pad hela det kemiska varuomriddet. Effekterna pa séa-
vil mdnniskans hdlsa som p& hennes milj® skulle om-
fattas av lagen. Den helhetssyn som maste ldggas

pé dessa problem borde dven komma till uttryck vid
utformningen av den organisation som fordrades fo&r
lagens tilladmpning. Lagen var visserligen i huvudsak
inriktad pa skyddet av den yttre miljdn men betydan-
de hdnsyn maste likvdl tas till arbetsmiljdns krav.
Organisationen miste darfér utformas s& att savil
naturvardens och miljoskyddets som arbetarskyddets
intressen kunde tillgodoses. De myndigheter som i
férsta hand foretrdder dessa intressen, namligen na-
turvirdsverket och arbetarskyddsstyrelsen, intog na-
turligen en central stdllning i diskussionen om or-
ganisationens utformning,.

Aven andra intressen borde emellertid beaktas i sam-
manhanget, frdmst 43 den allmidnna hidlsovarden och
livsmedelskontrollen men dven konsumentintressena.
Socialstyrelsen hade som central fdrvaltningsmyndig-
het f6r hdlso- och sjukvarden vitala intressen att
bevaka betrdffande hdlso- och miljofarliga varor.
Fradgor av allmdnhygienisk och medicinsk karaktir spe-
lade givetvis stor roll vid bedbmningen av kemiska
varors hdlso- och miljdfarlighet. Genom sin likeme-
delsprdvande verksamhet var socialstyrelsen den en-
da myndighet vid sidan av giftndmnden som da besatt
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erfarenheter av registreringsplikt inom en kemisk
varugrupp. Livsmedelskontrollen skulle visserligen
undantas fran lagens tilldmpningsomride men den ha-
de ett ndra samband med kontrollen av hidlso- och
miljofarliga varor. Livsmedelsverket hade darfér
ett starkt behov av att kunna ova inflytande och
medverka i fragor om hdlso~ och miljdfarliga varor.

Detsamma gdllde konsumentverket. Det anfdrda talade
f0r att ett sdrskilt produktkontrollorgan i form

av en sjdlvstdndigt beslutande ndmnd, den fdreslag-
na produktkontrollndmnden, borde gdra de centrala
beddmningar som skulle bli aktuella i fridga om
h&lso- och miljdfarliga varor. Namnden, som da Sver-
tog giftnamndens arbetsuppgifter, borde organiseras
s& att de intressen som angetts blev representerade.
Som sjdlvskrivna ledambGter i organet borde ddrfor
ing& cheferna fér naturvirdsverket, arbetarskydds-
styrelsen, socialstyrelsen, livsmedelsverket och
konsumentverket. Vidare borde representanter for
arbetstagarna och naringslivet ingd. Naturvardsver-
ket var i egenskap av central fdrvaltningsmyndighet
pé& miljdvadrdsomradet mest ldmpat som administrativ
bas fo6r produktkontrollndmnden. Denna borde darfor
knytas till naturvardsverket men anknytningen borde
innebdra att produktkontrollndmnden i f&rhdllande
till naturvadrdsverket blev helt sjdlvstdndig nar
det gdllde att tilldmpa lagen. Naturvardsverkets
styrelse borde ddremot ansvara fdér fridgor om ekono-
mi och administration som berdrde produktkontroll-
ndmnden. FOr beredning av de fragor som produktkon-
trollndmnden skulle handldgga borde vid naturvirds-
verket inrdttas en sdrskild produktkontrollenhet

som i huvudsak kunde organiseras genom att giftndmn-
dens kansli Overfdrdes till naturvardsverket. Det
centrala ansvaret fdr den lOpande tillsynen dver
efterlevnaden av lagstiftningen och produktkontroll-
ndmndens bestammelser for tilld&mpningen av denna
borde av praktiska skdl inte handhas av produktkon-
trollndmnden. I stdllet borde naturvdrdsverket och
arbetarskyddsstyrelsen var '‘f6r sig ansvara for den
tillsyn som har samband med deras verksamhet i &v-
rigt. Detta innebar i princip att arbetarskyddssty-
relsen borde svara fOr tillsynen ndr det g&dllde han-
teringen av hdlso- och miljdfarliga varor i verksam-
het vardver arbetarskyddsstyrelsen redan utdvade
tillsyn enligt arbetarskyddslagstiftningen. I &vrigt
borde naturvardsverket vara ansvarig tillsynsmyndig-
het.

En effektiv tillsynsverksamhet enligt lagen om hdl-
so- och miljéfarliga varor kunde inte komma till
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st.ind utan medverkan av regionala och lokala myndig-
heter. De organ vilka regionalt c<ller lokalt verkar
inom naturvarden, milj%skyddet, arbetarskyddet, den
allmidnna hdlsovarden och livsmedelskontrollen borde
utnyttjas. P& lokal nivd borde hiilsovardsnidmnden
kunna fylla en viktig uppgift 1 tillsynsarbetet.

Med hinsyn till hdlsovirdsndmndens nuvarande upp-
gifter hbetonades dirigenom ocksa pd lokal niva sam-
bandet mellan miijdskydd, arbetarskydd, allmdn hdl-
sovird och livsmedelskontroll.

I motiven till lagen gjordes dven vissa uttalanden
om fdrhdllandet mellan lagen och arbetarskyddslays-
stiftningen (prop 1273:17 s 91). Lagen skulle komma
att i vissa avseenden sammantalla med tillampnings-
omradet fdr arbetarskyddslagsstiftningen och det ge-
mensarma omrddet skulle bli all yrkesmissig hante-
ring av hdlso- och miljdfarliga varor savitt avser
skyddet av arbetstagarnas hdlsa. Departementschefen
understrdk att det givetvis inte var meningen att
arbetarskyddslagstiftningen skulle sdttas ur spel
genom den nya lagen. Denra borde gdlla vid sidan av
arbetarskyddslagstiftningen. Det innebar att bl a
sddana allmdnna restriktioner av betydelse f&r an-
viandningen av produkter i olika hanteringsled - i
eller utanfdr arbetslivet - som utfdrdas med stdd
av lagen cm hdlso- och miljdfarliga varor borde av
arbetarskyddsmyndigheterna ldggas till grund for
deras beddmningar och betraktas som minimikrav som
under alla omstandigheter mdste uppfyvllas. Samtidigt
félrutsattes att arbetarskyddsmyndigheterna med stéd
av arbetarskyddslagstiftningen kunde meddela andra
och stridngare foreskrifter, ndr sd pikallades f{6r
att uppfylla arbetarskyddets krav. Dessa fOreskvif-
ter skulle "ta 6ver". De risker f&r arbetstagarnas
hdlsa som dr forenade med sjdlva tillverkningen av
hdlso- och miljdfarliga varor och med den yrkesmds-
siga hanteringen av sadana varor skulle allts&
framst mdtas med arbetarskyddsdtgirder.

Fragan om samordningen mellan arbetarskyddslagstift-
ning och lagen om h&lso- och miljéfarliga varor

togs senare upp av arbetsmiljdutredningen som [dre-
slog att arbetarskyddsstyrelsen skulle kunna meddela
generella foreskrifter om anvdndning av farliga &am-
nen pa arbetsplatserna. Arbetarskyddsmyndicheterna
foreslogs dessutom f& mo&jlighet att med stdd av ar-
betsmiljdlagstiftningen rikta foreskrifter av olika
slag gentemot tillverkare och leverantdrer nidr det
gdller att i enskilda fall f&rebygga kemiska risker
i arbetslivet. Samtidigt f&rutsattes att den centra-
la produktkontrollmyndigheten meddelar generella
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foreskrifter som avser flera hanteringsled - till-
verkare, levevantdrer, brukave csv - inom tilldmp-
ningsomradet [6r iagyen om hilso- och miljdfarlige
varor. Departementschefen anférde (prop 1976/77:

149 s 267) att lagen om hilso- och miljdfarliga va-
ror har ettt vidstricet tilldmpningsonrade och att
lagen utformats 1 syfre att hanteringen av en vara
skall kunna regleras oberosende av hanteringsled och
navsett inom vilken miljfsektor den hanteras. Pa
dotta sdtt kan en allwmidn produrxtkentroll av hdlso-
och miljéfarliga varor komma till stind. Lagens inne-
hall svarade uppenbarligen mot faktiska behov. For
arbetarskyddet tillkom problem som sammanhinger med
en mera intensiv hantering av kemiska medel och ut-
nyttijande av komplicerad kemisk processteknik. I
fraga cm yrresmissig anvidndning behdvdes ofta sar-
skilda dverviganden incm speciella anvindningsomra-
den., T arbetsmilidlagen borde ddrfor (3 kap 9 §)
inrymmas dven det arketarskyddsansvar som bdr vila
pd tillverkare, importdérer och andra Sverldtare av
farliga dmnen. I fdrhallande till arbetsgivare och
andra brukare borde salunda foreskrifter om farliga
dmnen kunna meddelas enligt arbetsmiljdlagen bade

i enskilda fall och generellt. Vad gdllde leveran-
tdrer av kemiska dmnen borde finnas ett skyddsansvar
enligt arbetsmiljdlagen med méjlighet till ingrip-
ande i enskilda fall. Men generella fdreskrifter

som avser ledet fdre anvidndningen borde meddelas
inom ramen for lagen om hdlso- och miljdfarliga va-
ror. Med beaktande av den olika inriktningen av lag-
komplexen kunde allmédnt konstateras att lagstift-
ningen om hdlso- och miljéfarliga varor borde komma
in f6r arbetarskyddets organ nidr det gdller allmédn-
na produktfragor, sdsom allmédn kartldgygning av fire-
kommande kemiska produkter, klassificering av hdlso-
och miljéfarliaga varor samt basmidrkning. Vidare kun-
de det vara dndamal 1ligt att inom denna lagstife~
ning ta upp sadana fragor om ingripande med genevel-
la krav dir en samlad beddmning behdvs med hinsy
till b&de arbetsmiljd och andra miljdsektorer. P4
dotta sdtt kunde en samranvdgning ske av intressen
inom olika miljdsektorer. Den f&rordade avgrans-
ningen kom till atirvek 1 arbetsmilidlagen, om be-
myndigandena i Jlagen att meddela generella fdreskrif-
ter betridffande fariiga dmnen genomgdende avsag en-
bart frdgor om anvdndningen pa arbetsplatserna. Att
de tva lagsystemen delvis reglerade samma omrade gav
departementschefen anledning att betona nddvdndig-
heten av ett mycket ndre samarbete mellan arbetar-
skyddsstyrelsen och den centrala produktkontroll-
myndigheten.
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vid riksdagsbehandlingen av fdrslaget om arbetsmil-
jolag togs dven frigan om produktkontrollndmndens
stdllning och samarbete med arbetarskyddsverket upp.
Socialutskottet fdreslog (SoU 1977/78:1 s 73) efter
att ha inhdmtat yttrande frén jordbruksutskottet
att riksdagen skulle ge regeringen till kdnna vad
som anfdrts om en Odversyn av den statliga produkt-
kontrollorganisationen. Riksdagen besldt i enlighet
hirmed och regeringen har tillsatt en kommitté for
dversyn av organisationen for produktkontrollan

(Jo 1978:65) .
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5.4 TRANSPORT AV FARLIGT GUDS

§ lagen om hdlso- och miljdfarliga varor

=d hantering 1 lagen dven transport.Arkets-
riil itredningen anfdrde (SOU 1976:1 s 353) att ris-~
zorna med transport av farligt gods dr sadana att de
i hdég yrad berdr arbetarskyddet f6r den personal som
sysalar med trancporten och fOr dem som vid en olycks-
naindel!se befinner sig inom det, farliga omradet. Sam-
tidigt dr riskerna ofta betydande med avseende péa
den yttre miljdn. Det system som tilldmpas fOr nar-
varande med en reglering och tillsyn inom produkt-
kontroilagstiftningens ram ansdg utredningen till-
godose 1 princip dessa skilda synpunkter. Den for-
stdrrning av insatserna for produktkontroll som ar-
betsmiijdlagen skulle innebdra borde emellertid kom-
ma aven transportfragorna till godo.

Ndmnas bdr dven att i anslutning till godkédnnandet
av den europeiska Overenskommelsen om internatio-
nell transport av farligt gods pa vag statens in-
dustriverk fatt vissa samordningsuppgifter pd om-
radet och att till verket knutits en radgivande
ndmnd med foretraddare for berdrda intressen. Fdre-
skrifter i &dmnet finns i kungdrelsen (1974:35) om
internationell vdgtransport av farligt gods.
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)

.5 SMITTSKYDDS~, EPIZOOTI- OCH VAXTSKYDDSLAGARNA

Enligt 1 § smittskyddslagen (1968:31) aligger det
kommun att enligt bestdmmelserna i lagen vidta er-
forderliga atgdrder till skydd mot smittsamma sjuk-
domar hos mdnniskor. Hdlsovardsndmnden har att ut-
Ova det ndrmaste inseendet Over verksamheten. Enligt
2 § skall ldnsstyrelsen vaka Over att smittsamma
sjukdomar bekdmpas i l&dnet och tillse att ldmpliga
dtgirder vidtas fdr dndamilet. Socialstyrelsen har
enligt 3 § hodgsta tillsynen Over bekdmpandet av
smittsamma sjukdomar i riket och skall meddela rad
och anvisningar till ledning f5r hdlsovérdsnimnderna.

1 4 § anges att smittsamma sjukdomar indelas i all-
manfarliga sjukdomar, veneriska sjukdomar och Ovri-
ga smittsamma sjukdomar. Regeringen bestdmmer vilka
sjukdomar som skall hanfdras till alimdnfarliga sjuk-
domar och till veneriska sjukdomar. Ifrdgavarande be-
stdmmelser finns i smittskyddskungdrelsen (1968:234).
Med sjukdom avses i lagen endast sjukdom i smittsamt
skede. Ingripande enligt smittskyddslagen kan ske en-—
dast mot den som lider av saddan sjukdom,vard lagen

dr till&mplig,eller utan att vara sjuk, for smitta

av sadan sjukdom. Lagen medger ddremot ej ingripanden
mot smittadmnen som s&dana vilka ej angripit négon
madnniska.

Enligt 1 § epizootilagen (1935:105) &ger lagen i den
utstrdckning regeringen fdrordnar tilldmpning pé
djursjukdomar som kan spridas genom smitta bland

djur eller fré&n djur till minniska. Regeringens f&r-
ordnande finns i epizootikungdrelsen (1935:.106).
Ingripande enligt lagen kan endast ske d3 sjukdom
som avses i lagen intrdffat men ej mot smittdmnena
som sadana. Enligt 9 § lagen tillkommer h&gsta till-
synen over atgdrder till bekidmpande av sjukdom som
avses 1 lagen lantbruksstyrelsen. Lidnsstyrelse skall
vaka Over att lagen och enligt densamma meddelade be-
stdmmelser noggrant tilldmpas. Det aligger hidlso-
virdsnidmnd och polismyndighet att bitrdda vid n&mnda
tillsyn och Overvakning &dvensom att, ddr s& pakallas,
vara behjdlpliga med undersdkningar fOr utrdnande

av smittkdlla och dylikt.

Enligt 1 § vaxtskyddslagen (1972:318) fOrstas med
vidxtskadegdrare virus samt bakterie, svamp, nema-
tod, insekt, kvalster och annan organism ur vadxt-
eller djurriket som kan f&8rorsaka sjukdom eller annan
skada pa vdxt. Enligt 3 § lagen far bekdmpning enligt

11 Riksdagen 1979/80. I saml. Nr 10
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lagern. ske endast i1 fraga om vé&xtskadegdrare som re-
geringen fdreskriver. Sadan fdreskrift far meddelas
endast betrdffande vixtskadegdrare som kan allvar-
ligt skada vdxtodling, skog eller lager av viéxter.
Foreskrifter finns i vdxtskyddskungbrelsen (1972:
319).

Fran Svenska Likaresdllskapets Sektion f6r Medicinsk
Mikrobiologi Oversdndes den 14 mars 1977 till social-
styrelsen och lantbruksstyrelsen en inom sektionen
gjord utredning avsedd att ingd som underlag for Aat-
garder och rekommendationer betrdffande hantering
och f&rvaring av patogena mikroorganismer pd mikro-
biologiskt arbetande laboratorier. Utredningen var
att se mot bakgrund av de allvarliga infektioner

som spritts genom hantering av patogena mikroorga-
nismer pd laboratorier. Frdn veterinidrmedicinskt
hall fanns t ex rapporterat mul- och kl&vsjukeepi-
zootier som utgatt frin laboratorier i olika delar
av vdrlden och inom humanmedicinen fall av smitt-
koppor orsakade genom spridning av variolavirus

fran mikrobiologiskt laboratorium i England. Dessa
férhillanden hade i England fb&ranlett tills&dttan-
det av en arbetsgrupp som utarbetat en rapport med
rekommendationer om farliga patogeners hantering

och f&rvaring p& laboratorier. Sadana rekommenda-
tioner fanns tidigare utfdrdade i USA genom NIH:s
forsorg. Senare hade dven sdkerhetsbestimmelser

f6r forskning med tumdrframkallande virus utarbe-
tats i USA (Biohazard control and containment in
oncogenic virus research).

Lantbruksstyrelsen har med anledning av den &ver-
ldmnade utredningen tagit upp till 6vervadgande att
hos regeringen gdra framstdllning om &ndring i kun-
gbrelsen (1958:551) med vissa bestdmmelser till
férebyggande av djursjukdomars infdrande i riket

m m (veterinidra inférselkungdrelsen), si att till de
varuslag som inte far infdras utan sdrskilt infbrsel-
tillstand av lantbruksstyrelsen dven hdnfdrs smitt-
dmnen som kan orsaka djursjukdomar som kan spridas
genom smitta bland djur eller fran djur till m&nni-
ska. I ovrigt har lantbruksstyrelsen och socialsty-
relsen ansett sig bdra avvakta resultatet av min
utredning.
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.6 LAKEMEDELSKONTROLLEN

(6]

Bestdmmelser om ldkemedel finns i ldkemedelsfdrord-
ningen (1962:701). Enligt 1 § 1 mom fdrordningen
forstids med likemedel i fdrordningen sadan vara, som
dr avsedd antingen att vid invdrtes eller utviartes
bruk fdrebygga, pavisa, lindra eller bota sjukdom
eller sjukdomssymtom hos mdnniskor eller djur eller
att eljest pad angivna sdtt anvdndas i samband med
behandling av sjukdom, skada eller kroppsfel eller
vid férlossning, allt under fdrutsattning att vara
for sadant dndamidl genom beredning, dosering eller
doseringsanvisning iordningstdllts i bruksfardigt
skick. Enligt 2 § fOrstds med farmaceutisk specia-
litet standardiserat ldkemedel som dr avsett att
tillhandah&llas fO8rbrukaren i tillverkarens origi-
nalfdrpackning. Sadan farmaceutisk specialitet som
utgdrs av antingen serum eller fraktion ddrav hdr-
rorande fran minniska eller djur och innehallande
speciella antikroppar eller vaccin, ympamne eller
annat preparat av biologiskt ursprung, avsett att
genom infdrande i organismen framkalla eller péavi-
sa immunitet eller ddrmed likartat tillstand, be-
namns enligt 4 § bakteriologiskt preparat.

Enligt 8 § 1 mom fAr vissa bakteriologiska prepa-
rat infdras till riket endast av f&restdndaren fdr
statens bakteriologiska laboratorium. H3rom stadgas
sdrskilt 1 5 § kungdrelsen (1963:439) om tilldmp-
ningen av l&kemedelsf&rordningen. I betdnkandet
"Produktionsavdelningen vid statens bakteriologiska
laboratorium samt fdrsdrjningen med bakteriologiska
preparat" (DsS 1978:17) fOreslas infdrselmonopolet
upphdvt.

I 13 § foreskrivs att vid handhavande, f&rvaring

och transport av ldkemedel skall iakttas nodig akt-
samhet s& att medlet inte &tkoms av obeh®rig eller
pa annat sadtt kan valla skada. I fridga om interna-
tionell vidgtransport av ldkemedel i vissa fall finns
sdrskilda bestdmmelser i kungOrelsen (1974:35) om
internationell vdgtransport av farligt gods. Enligt
15 § 1likemedelsfdrordningen far farmaceutisk speci-
alitet, om ej annat sdrskilt stadgas, inte fdrsdljas
utan att vara registrerad hos socialstyrelsen.

For handldggning av ldkemedelsdrenden finns hos so-
cialstyrelsen en lakemedelsndmnd. Ndmnden handl&gger
drenden om registrering av farmaceutiska specialite-
ter och aterkallelse av saddan registrering, samt
6vriga pa socialstyrelsen ankommande ldkemedelsdrenden
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i den omfattning generaldirektdren bestdmmer. Namn-
den besta&r av sju av regeringen sdrskilt utsedda le-
dambter samt av chefen f6r socialstyrelsens ldkeme-
delsavdelning och de tva byracheferna vid avdelning-
en. Inom nidmnden finns ett arbetsutskott, som bestar
av den av regeringen utsedde ordfdranden, chefen f&r
likemedelsavdelningen och byracheferna vid avdelning-
en. Likemedelsndmnden far uppdra &t savil sitt ar-
betsutskott som till sin ordfdrande eller till tjdns-
teman vid styrelsen att avgdra &renden, som inte ar
av den principiella betydelsen att prdvningen bdr
ankomma p& ndmnden i dess helhet. Denna m&jlighet
utnyttjas emellertid endast i mycket begrdnsad om-
fattning.

Likemedelskontrollutredningen har nyligen avgett be-
tdnkandet Den statliga ldkemedelskontrollen (Ds S
1978:12), vari bl a foreslds att en sjdlvstindig myn-
dighet, statens ldkemedelsverk inrdttas.



Prop. 1979/80:10 165

5.7 MILJOSKYDDSLAGEN OCH NATURVARDSLAGEN

I motiven till arbetsmiijdlagen (prop 1976/77:149

s 280) konstateras att en och samma verksamhet xan

ge upphov till fdrorvrening eller stdrning i béde ar-
betsmiljon och den yttre miljdn. Miljoskyddslagen
(1969:387) syftar till att skydda vdr yttre livsmil~-
j6. Den har ett vidstrackt tilldmpningsomréde och
galler i princip f&rorening och stdrning som kan drab-
ba omgivningen vid anvidndningen av fast egendom.

Hit hor vattenfércrerningay, luftfbrereninoar, buller,
skakningar, 1jus och andra liknande ol&genhecter.
Grundldggande dr att var och en som utdvar eiler dm-
nar uttva miljdfarlig verksamhet har rdtt att begira
provning om han far driva verksamheter och under vil-
ka villkor det far ske. I stor utstrdckning gdller
ocksd er skyldighet att begidra prévning av verksam-
neter p& férhand. Forutsdttningarna f&r att man skall
f& driva verksamhet eller vidta &tgdrd som faller
ander lagen anges 1 vissa tilldtlighetsregler. Till-
stindsprbvningen ankommer pd koncessionsnimnden f£or
miljéskydd. Statens naturvdrdsverk och i vissa fall
lansstyrelsen kan ge dispens fran skyldigheten att
sGka tillstind hos koncessionsndmnden. Dessutom

finns bestadmmelser cm skyldighet att gdra anmdlan

hos linsstyrelsen. Naturvédrdsverket kan hos konces-
sionsnidmnden fora talan om f8rbud mot milj3farlig
verksamhet, som ej dr tillitlig enligt lagen, eller
om foéreskrift om f&raixtighetsmitt. I fdrarketera
till milj&skyddslagen framh&lls att begreppet omgiv-
ningen inte omfattar den stdrande anldggningen (prop
1969:28 s 2%9) ., Samtidict konstaterades atit persc-
ner som 4r verksamma inom sjidlva stdrningskédllan
skyddas gonom arbetarskyddslagstiftningen. Efter den-
na redovisning framh&6ll departementschefen bl a

att samhdllets ingripanden pd olika miljdomrdden in-
te fé&r vidtas isolerade f{rin varandra. Det dr nédvin-
digt att anliagge en helhetssyn ndr adtgidrder Overvigs
med 5t6d av miljdskyddsliagen eller arbetsmiljdlagen.
Han erinrade ocks& om att er utredning (Jo 1976:06),
miljdskyddsutredningen, har tillsatts med uppdrag

att gdra en Oversyn av miljoskyddslagstiftningen och
att utredningen bl a skall granska de samordningspro-
blem som vid tilldmpningen av miljdoskyddslagen kan
uppstéd i fdrh&llande till annan lagstiftning. N&rma-
re fOreskrifter om tilldmpningen av miljdskyddslagen
finns i milj8skyddskungdrelsen (1969:388). Namnas

bdr dven att en sd8rskild utredning (Jo 1976:04) har
till uppdrag att Odvervdga den regionala laboratorie-
verksamheten inom livsmedelshygien, veterindrmedicinsk
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diagnostik, milj®vérd och ndrbeldgna omriden.

I 2 § naturvardslagen (1964:822) s&dgs att naturvar-
den &r en savdl statlig som kommunal angeldgenhet

och att ldnsstyrelsen har att verka for naturvarden

i ldnet, medan naturvardsverket har 6verinseende

dver naturvarden i riket. I 3 a § upplyses att om
skydd mot vattenfdrorening, luftfdrorening, buller
och andra sddana stdrningar finns bestidmmelser i

mil jdskyddslagen. Naturvirdslagen riktar sig mot and-
ra slag av hot mot naturen &n dylika storningar,

t ex hinder f&r friluftslivet, stdérning av landskaps-
bilden och sko&vling av vdxter. :
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5.8 HALSOVARDSSTADGAN

Enligt 2 § hdlsovardsstadgan skall i varje kommun
finnas en hdlsovadrdsnamnd som har att utdva det ndr-
maste inseendet &ver allmdnna hilsovadrden inom kom-
munen. I 3 § stadgan foreskrivs att lédnsstyrelsen
skall vaka 6ver allmdnna hdlsovidrden i l&net och i

4 § att hdgsta tillsynen &6ver allmdnna hdlsovarden i
riket tillkommer socialstyrelsen och statens livsme-
delsverk med den f&rdelning dem emellan som stadgas i &m-
betsverkens instruktioner. Ambetsverken har, envar
inom sitt #mbetsomride, att efter samrad med ddrav
berérda myndigheter till ledning £f&r hélsovardsndmn-
derna meddela rad och anvisningar rérande allmdnna
hidlsovdrden. Socialstyrelsen har med stdd av detta
bemyndigande utfidrdat bl a RAd och anvisningar nr

16 om omhindertagande av avfall frin sjukvards- och
liknande inrdttningar samt cirkuldr (Sos FS (M)
1976:67) med rid och anvisningar om desinfektion av
avloppsvatten fran sjukvdrds—- och liknande inratt-
ningar.

I hilsovadrdsstadgan finns bestidmmelser om bl a &t-
gdrder mot vatten- och luftflroreningar m m och an-
ldggning och upplag f8r industriell verksamhet m m.
Bestdmmelserna i stadgan utgar fré&n begreppet sani-
tdr oldgenhet som enligt f&érarbetena skall anses om-
fatta alla yttre faktorer av nagon betydenhet, som
inte dr av blott tillf&llig natur och som kan inver-
ka menligt i sivdl fysiskt som psykiskt hénseende pd
en normal mdnniskas hdlsotillstind. Nar det gdller
savdl vatten- och luftfdroreningar som miljdstdr-
ningar av industriell verksamhet kommer ocksa till-
ldmpning av milj&skyddslagen i fraga med tillsyn ut-
ovad av naturvardsverket och linsstyrelse.

Betdnkande med forslag till h&lsoskyddslag har nyli-
gen bverldmnats av hdlsovardsstadgeutredningen (SOU
1978:44) . Utredningen f&resldr att begreppet allmé&n
hdlsovard byts ut mot begreppet hdlsoskydd, efter-
som ordet vard ofta kopplas till sjukvard men mal-
sdttningen f6r hdlsovdrdsarbetet &dr att skydda indi-
vidernas hilsa s& att sjukdom inte uppstar. F8r att
betona miljofridgornas Skade betydelse i den kommuna-
la ndmndens arbete f8resldr utredningen att denna ges
bendmningen miljdé- och h&ilsoskyddsnédmnd i stidllet
f6r hdlsovardsndmnd. Gré@nsdragningsproblem mellan
den fdreslagna lagen och miljoskyddslagen anser ut-
redningen istort sett inte skall behdva uppkomma om
miljd- och hdlsoskyddsndmnden blir lokal tillsyns-
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myndighet enligt milj&skyddslagen.

Sedan hdlsovardsndmnden i Uppsala hos socialstyrel-
sen hemst&dllt om klarldggande av h&dlsovidrdsnimndens
befogenheter och skyldigheter betrdffande atgarder
till skydd mot bl a de hdlsorisker som kan vara for-
knippade med hybrid-DNA-forskning, svarade social-
styrelsen den 25 april 1978 bl a f&ljande.

Aven om hdlsovardsnidmndens skyldigheter och be-
fogenheter betrdffande kontroll av forskningsverk-
samhet med hybrid-DNA f6r ndrvarande icke &r helt
klara utan fragan om kontrollen av regeringen be-
ddmts pafordra sdrskild utredning, anser socialsty-
relsen att halsoviardsnamnden &r dén lokala myndig-
het som naturligen bér uppmdrksamma och f&lja sadan
verksamhet inom kommunen. Savdl hdlsovardsnamndens
allmdnna roll enligt hdlsovdrdsstadgan att fdrebyg-
ga och undanrdja sanitdr oldgenhet som de mera spe-
ciella bestdmmelserna i hdlsovardsstadgan om kon-
troll av avloppsvatten, avfallshantering m m inne-
bdr att hdlsovardsnidmnden har ett tydligt ansvar i
hithérande frigor, trots att den speciella form av
risk f6r sanitdr olagenhet som verksamhet med hybrid-
DNA kan innebidra icke var aktuell vid hdlsovirds-
stadgans tillkomst. Stadgan &r inriktad savil pa
tidigare kdnda och klarlagda risker som nytillkom-
mande sadana.
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.6 OVERVAGANDEN OCH FORSLAG

6.1 INLEDNING

I direktiven talas endast om forskning med hybrid-
DNA. Av utredningen framgar emellertid att forsk-
ningen redan i USA gitt &ver ocksa i tilldmpning av
hybrid-DNA metoden for industriell framstdllning av
proteiner. Overvdgandena kan ddrfor inte begrénsas
till frigan om kontroll av forskning med hybrid-DNA
utan midste omfatta anvindningen av hybrid-DNA-teknik
dverhuvud taget, p& forskningslaboratorier, i fab-
riker eller andra lokaler. Den hybrid-DNA-teknik

som d& asyftas dr den mycket vdl definierade teknik
som skildrats i féregadende avsnitt och som kdnneteck-
nas av att naturliga eller syntetiska nukleinsyra-
segment (DNA eller RNA) kopplas samman utanfdr en
levande cell fOr att sedan medelst ett virus, en bak-
terieplasmid eller ndgon annan bdrare fdras in i en
levande cell - en bakteriecell eller vidvnadskultur

- f6r att ddr fbrbka sig och eventuellt ocksa ut-
trycka sig. Den nya teknik som nu star till forskar-
nas fd0rfogande i form av hybrid-DNA-teknik kan dock
komma att utvecklas vidare och fOrbdttras i olika
avseenden sa att tekniken som sadan blir alltmer full-
dndad. P& teknikens grund kan ocksd andra tekniker
tdnkas komma att utvecklas, t ex tekniker for s k
genterapi. Det &r emellertid &nnu f6r tidigt att ta
stdllning till s&dana utvecklingsmdjligheter. Det &r
nu och f0r den ndrmaste framtiden tillrdckligt att
begrdnsa Overvdgandena till vad som skulle kunna kal-
las den ursprungliga hybrid-DNA-tekniken. I direkti-
ven anges att det som framkommit vid min utredning
bo6r kunna utgdra ett gott underlag f6r att beddma be-
hovet av att utreda de humanitédra och etiska villkor
som bSr gdlla forskning rérande hybrid-DNA. Det kan
diskuteras om utredningen verkligen ger ett sidant
underlag och om inte alltfdr litet dnnu dr kdnt om
vart utvecklingen kommer att bira hdn fdr att det
skall g& att formulera nidgra humanitdra och etiska
villkor for forskningen ifrdga. Fdga synes emeller-
tid kunna invdndas mot hybrid-DNA~tekniken i dess
ursprungliga och &dnnu sa& lédnge enda tillimpade form
fran humanitdra och etiska synpunkter. Det b®r fram-
hallas att hybrid-DNA~tekniken ifrdga dr en allmin
biologisk teknik med t ex savidl veterinidrmedicinsk
som humanmedicinsk tilldmpning och att den heller
inte begrdnsar sig till medicinska ting utan ocksa
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i lika man har betydelse for vaxtfdriddling o d.

Som utgangspunkt f8r utredningen har i direktiven
satts att ett tillfredsstdllande skydd skall finnas
mot hygieniska och ekologiska risker som kan uppstéd
i samband med forskning rd8rande hybrid-DNA. I direk-
tivern ndmns intet om att ocksd frigan om ett férbud
mot sddan forskning skall Overvdgas. Det dr dock
sjdlvklart att, om under utredningen sadana omstdn-
digheter skulle ha kommit fram i friga om forskning
med hybrid-DNZ som motiverat att ett totalfdrbud
togs upp *ill Svervdgande, jag skulle ha gatt in
ocksd h&rpi. Emellertié har jag inte funnit ndgon
omstdndighet som tz2lar f8r ett totalfdrbud. Tvirtom
£&r utredninger anses visa att det dr h&gst angeld-
get att forskrning kan bedrivas i Sverige med hybrid-
DN2-tekrik sé& ettt Sverige inte kommer p& efterkdlken
i de ferszkringsgrenar som det dr friga om. HArtill
kommer ct: hybrid-DNA-tekniker av allt att ddma har
en mycket stor utvecklingspotential inte bara rent
vetenskapliog: vtan ocksé i fréaga om den praktiska
tilldmpninger. Samtidict &r det dock tydligt att hyb-
rid-DNA-tekniken dels har vissa direkt pdvisbara
isker, dock inte allvarligare &n de som vidlader

ex anna viroclogisk eller baktericlogisk teknik,

ch dels ger grund f£5r mer eller mindre spekulativa
hypoteser om risker vilka dock intill dess de visats
inte existera mdste tas p& allvar enligt principen
att det sdkra :as £Or det osdkra. Den omstdndigheten
att kittille intet vadligt intr&ffat vid anvidndning-
en av hybrid-DNA-teknik far inte tas till intdkt £&r
tt tekniken &r ofarlig. Den ger bara beldgy fo&r

tt tekniken &r ofarlic ndr den anvdnds under iakt-
agande av betrdande £drsiktighetsmatt bl a i friga
omr val av vekitcr- och vdrdorganismer. Hur det skulle
gé& utan desse f3reiktighetsmatt vet man inte.

-
I

.
3

o]

(r M

Helt klart &r ddrfdr att hybrid-DNA-teknik inte bOr
£& anvidndas fritt utan bdr stid under kontroll. Det
bdr framh8llas att det dr fara i drdjsmal ur tva syn-
vinklar. Dels ur sdkerhetens synvinkel. Det &r inte
tillfredsstdllande att hvbrid-DNA-teknik kan anvédn-
das i Sverige utan kontroll fran det allmdnnas sida
som f£&r nirvarande &dr fallet, dven om sdvitt bekant
anna forskning inte pdgér hir &n sadan som godkdnts
av hybrid-DNA-kommittén och som bedrivs i seridsa
former och pa ett ansvarsmedvetet sdtt. Dels ur ut-
vecklingens synvinkel. Sedan fragan om en konirell-
reglering komrit upp ldgger den sin hdmsko pa ut-
vecklingen och varje drdjsmé&l med ett fdrverrligan-
de av kontrollglanerna kommer att verka ytterligare
hdmmande. Det maste dirfdr anses vara av stdrsta
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vikt inte bara att stdlla hybrid-DNA-tekniken under
kontroll utan ocksad att gdra det sa fort som mdjligt.
Och ju smidigare former som vdljs desto bdttre gagnas
saken.

Uppgiften blir d& som direktiven anger att prdéva om
nuvarande lagstiftning, frimst da den om arbetar-
skydd och miljtskydd, utgdr en tillradcklig grund for
att dstadkomma en fran sdkerhetssynpunkt tillfreds-
stdllande kontroll av forskning med hybrid-DNA och,
som hdr tillfogats, anvdndning av hybrid-DNA-teknik
i &évrigt eller om sidrskilda lagbestédmmelser krévs.
Det tilliiggs att nddvidndiga besténdsdelar i ett re-
gelsystem for en sadan kontroll torde vara bestédmmel-
ser om 1) skyldighet f6r den som avser att forska
med hybrid-DNA att gbra anmdlan om detta till ett
kontrollorgan, 2) krav pd tillstdnd for att f& sdtta
igdng forskningsprojekt och att anvédnda laboratorier
ndr forskningen avser £0rstk med hybrid-DNA, 3) skyl-
dighet f&r den som bedriver forskning med hybrid-DNA
att registrera och f6r kontrollorganet halla till-
gadngliga alla de uppgifter om experimenten som kan
vara av betydelse f8r att beddma sdkerhetsfragor,

4) skyldighet att underrdtta kommunens h&lsovards-—
ndmnd eller annat berdrt organ om verksamheten och
5) fortldpande Svervakning och kontroll av forsk-
ning med hybrid-DNA. Punkterna 1) och 2) synes hédr-
vid kunna ses i ett. Frigan blir i ett n&tskal om
nuvarnade lagstiftning ger tillrdcklig grund dels
f6r meddelande av foreskrifter om tillstandstvang
for forskning med hybrid-DNA och anvandning av hyb-
rid-DNA-teknik i 6vrigt jdmte foreskrifter om vill-
kor fOr forskningen och anvidndningen, dels f&ér till-
syn Over sddan verksamhet.

Som framhdlls i direktiven bér syftet med kontrollen
endast vara att forskningen respektive alltsd an-
vandningen av hybrid-DNA-teknik 1 &vrigt skall be-~
drivas under fo&rhallanden som dr riskfria fér all-
mdnheten och de anstdllda vid laboratorierna respek-
tive eventuellt ocksd fabrikerna och andra tillverk-
ningslokaler. Kontrollen skall allts& syfta till
skydd for savidl den yttre miljdn som arbetsmiljdn
alldeles som t ex kontrollen enligt str&lskyddslagen
och atomenergilagen gdr. En motsvarande speciallag
f6r hybrid-DNA-tekniken framstar emellertid som en
l6sning som bdr vdljas endast om den allminna miljé-
skydds— och arbetsmiljdlagstiftningen inte ridcker
till.
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6.2 LAGSTIFTNING TILL SKYDD FOR BADE DEN
YTTRE MILJON OCH ARBETSMILJON

Inom miljBskyddslagstiftningen finns flera forfatt-
ningar vilkas tilldmpningsomrdde omfattar savidl den
yttre miljén som arbetsmiljdn. Det ter sig di natur-
ligt att bdrja med att se pd om den erforderliga
kontrollen kan astadkommas pd dessa fdrfattningars
grund. Ser man da fdrst pd lagen om hélso- och miljd-
farliga varor midrks att denna dr tilldmplig pd &mne
eller beredning som med hdnsyn till sina kemiska el-
ler fysikalisk-kemiska egenskaper och hantering kan
befaras medfdra skada pd midnniskor eller i miljén.

I motiven till lagen framhdalls (prop 1973:17 s 89)
att det dr i1 fdrsta hand varor som kan betecknas som
kemiska som b&r omfattas av lagstiftningen, lat vara
att denna 1 undantagsfall ocksd b®r kunna gbras till-
ldmplig p& andra varor &n kemiska. De "varor" som
hér till hybrid-DNA-tekniken dr restriktionsenzymer,
ligaser, DNA-mclekyler, hybrid-DNA i provrdr eller
motsvarande, i vektor eller i vdrdorganism samt pro-
teiner som vdrdorganismen under hybrid-DNA:s inflyt-
ande producerar. Dessa &mnen &dr givetvis i och foér
sig kemiska men det ter sig &nda inte naturligt att
klassificera dem som kemiska i lagens mening. Ocksé
med hi&nsyn till att bakterier och virus som s&dana
inte kan betraktas som kemiska &dmnen ter det sig
langsdkt att betrakta hybrid-DNA som ett "kemiskt"
dmne vare sig det dr i fri form eller infogat i ett
virus’ eller en bakteries DNA. Diremot mdste lagen

i och f6r sig anses tilldmplig p& restriktionsenzy-
merna och ligaserna och pd bakterieproducerade pro-
teiner, under fdrutsdttning givetvis att de kan be-
faras medfédra skada pd médnniskor eller i miljodn.

Aven om allts& lagen om hdlso- och miljéfarliga va-
ror som den dr skriven med vissa undantag inte &r
direkt tilldmplig p& hybrid-DNA-teknikens &dmnen, kan
den emellertid genom sdrskilt f&rordnande sdttas i
kraft f8r dessa dmnen. Enligt 1 § andra stycket la-
gen fAr regeringen ndmligen, om det dr av sdrskild
betydelse fran hdlso- och miljéskyddssynpunkt, fére-
skriva att vad som i lagen sdgs om hdlso- och milj&-
farlig vara skall gidlla dven i fraga om annan vara
dn s&dan som avses i fdrsta stycket. Ett sadant for-
ordnande skulle medfdra fdljande fdrdelar fran si-
kerhetssynpunkt.
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Lagens regler om f8rsiktighetsmatt, tillstdnd m m
trdder i tilldmpning. Betydelsen hdrav blir s& myck-
et stdrre som reglerna riktar sig mot risker for
skadeverkningar pd miljdn allmdnt sett, alltsa inte
bara di risker fdr skada som direkt eller indirekt
stdr i relation till mdnniskor utan ockséd risker for
skadeverkningar pa djur och vaxter. De fdrsiktighets-
matt som pdbjuds i lagen skall s&lunda iakttas pa
vilken plats och under vilken hantering dmnet &n be-
finner sig. Samma forsiktighet skall iakttas vare
sig dmnet 3ir under anvandning pd ett laboratorium
eller i en fabrik eller under transport eller eljest
utanfdr sin anvdndningsmilj&. Vidare mdrks att re-
geringen eller myndighet som regeringen bestdmmer

- produktkontrollndmnden - enligt 6 § lagen kan fdre-
skriva att dmnet fir hanteras eller importeras en-
dast efter sdrskilt tillstand eller att for hantering
eller import av amnet skall gdlla annat sdrskilt
villkor samt enligt 5 § kan meddela sdrskilda fdre-
skrifter om fdrsiktighetsmatt vid hantering och im-
port. Lagen ger alltsd i och fO8r sig grund f&r med-
delande av f&reskrifter om tillstdndstvang ior forsk-
ning med hybrid-DNA och anvdndning av hybrid-DNA i
8vrigt jadmte foOreskrifter om villkor £0r forskning-
en och anvdndningen. Lagens regler om tillsyn ar
ocksd dgnade fd6r den tillsyn som beh&dvs. Sa som la-
gen dr konstruerad skulle fdreskrifterna om till-
standstvang m m avse hantering och import av visst
eller vissa dmnen. Det dmne man dock fick inrikta
sig pad fick lov att bli sjidlva hybrid-DNA-molekylen,
dvs de utanfdr en levande cell sammankopplade DNA-
segmenten. Ovriga till hybrid-DNA-tekniken hdran-
de amnen, restriktionsenzymer, ligaser, virus och
bakterier har ocksé& andra anvdndningsomrdden eller
faller alltfdr langt utanfdr lagens naturliga ra-
mdrken £6r att kunna ldggas under den s k produkt-
kontrollen. Slutlig stdllning bOr emellertid inte
tas till om kontrollen Over hybrid-DNA-tekniken bor
anordnas med hjdlp av lagen om hdlso- och miljdfar-
liga varor och ddrmed anfértros &t produktkontroll-
ndmnden fdrrdn frigan ocksid beddmts ur arbetsmiljd-
lagstiftningens synvinkel. Det bdr hdrvid erinras

om att lagen om hdlso- och miljdfarliga varor och
arbetsmiljdlagen g&r om lott savitt gdller skyddet
av arbetstagares hdlsa i arbetet och att om samord-
ningen dem emellan uttalats att foreskrifter en-
ligt den forra lagen av arbetarskyddsmyndigheterna
b6r betraktas som minimikrav vilka under alla om-
stdndigheter maste uppfyllas och till vilka bdr
fogas andra och stréngare f6reskrifter ndr s& pa-
kallas for att uppfylla arbetarskyddets krav. Det
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har forutsatts att de risker fO0r arbetstagarnas hdl-
sa som dr fdrenade med sjdlva tillverkningen av hdl-
so- och miljtfarliga varor, alltsd i detta fall an-
viandningen av hybrid-DNA-molekyler, och med den yr-
kesmdssiga hanteringen av sddana varor friamst skall
motas med arbetarskyddsatgdrder.
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6.3 ALLMANFARLIGA PATOGENER

Nyss konstaterades att lagen om hdlso- och miljdfar-
liga varor inte dr till&mplig pd de virus och bakte-
rier som anvands vid hybrid-DNA-teknik. Det kan hel-
ler inte g&rna komma i friga att genom sdrskilt for-
ordnande gdra lagen tillimplig pa dem. Skyddsregler
i frédga om allmidnfarliga patogener hdr inte hemma
hdr utan har en naturligare plats i annan skydds-
lagstiftning. F8r vixters del finns siddana regler i
véaxtskyddslagen. Ddremot saknas i smittskyddslagen
och epizootilagen, vilkas skyddsregler &r individ-
inriktade, bestdmmelser som tar sikte pd sjdlva
smitté&mnena. Detta framstdr som en allvarlig brist.
Jag dterkommer till frdgan om hur denna skulle kun-
na avhjdlpas.
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6.4 SKYDDET AV ARBETSMILJUN

Arbetsmiljdlagens skyddsregler tar endast sikte péa
rkyddet av de mdnniskor som i sitt arbete utsitts
fir ndgot som kan vara farligt f&r deras liv och
hdlsa. Den yttre miljdn befinner sig utanfdr lagens
sky idszon. Det ligger emellertid i sakens natur att
de .1isxer som hybrid-DNA-tekniken kan innebdra
friamst gdr sig gé&llande i arbetsmiljon. Den helt
Oversriigcande uppgiften maste dirfdr naturligen bli
att vinna s<cntroii dver att verksamnet i vilken ay-
brid-DNz-t zxrax aunvands dr s3 riskfri som mojligt
for dem :~om arpetar i densamma. Som malsdttnings-
stadgande stir hdr 2 kap 6 § arbetsmiljdlagen som
fdrklarar ¢-t Zmnen som kan fdranleda ohdlsa eller
olycksfall rfir anvidndas endast under férhdllanden
som ger betrydgande sdkerhet. Att mdrka dr att, om
det med tilldmprning av arbetsmiljdlagen gar att ska-
pa denna sidkerhet pa arbetsplatser ddr hybrid-DNA-
teknik anvinds, detta inte kan undgd att indirekt
ocksa fradmja sdkerheten i den yttre miljon. Jag &ter-
kommer till denna fraga.

Artetsmiljdlagen dr en ramlag . :4 allmanna bestidm-
melser. Den kan dirfdr inte fdrvdntas innehidlla
skyddsregler som passar in pa Jjust de typer av ris-
ker som hybrid-DNA-tekniken kan ge upphov till,.

Men regeringen och/eller arbetarskyddsstyrelsen kan
medcdelia skrdddarsydda skyddsféreskrifter samt re-
kommendationer och anvisningar ndr det behdvs. Ar-
betarskyddsstyrelsens Laboratorieanvisningar (1971:
79) utgdr exempel pd dylika anvisningar. Dessa ir
naturligtvis tilldmpliga ocksa pa laboratoriearbete
med hybrid-DNA-teknik men inte skrivna just med tan-
ke hdrp& och heller inte tillridckliga hdrfor.

Frin arbetarskyddssynpunkt maste kravas sdkerhets—
foreskrifter som inte stdr de riktlinder efter .:om
gdller i t ex USA, Storbritannien och Vidsttyskland.
Vad man stidlls infdér &r alltsd att utforma ett myck-
et omfattande natverk av skyddsregler. Det &r inte
tidnkbart att meddela alla dessa regler i lag =1ller
ens 1 forordning. I lag eller forordning kan endast
meddelas vissa grundldggande skyddsregler med bemyn-
digande for det organ som vdl])s som kontrollorgan
att meddela de tilldmpningsfdreskrifter som behévs
for att gdra skyddssystemet komplett. Meddelas sa-
dana grundldggande skyddsregler i e.. .zeciallag av
samma modell som stréiskyddslagen och uppdras det

it en sarskild myndighet att meddela tilldmpnings-
féreskrifter, kommer det oaktat arbetsmiljdlagen
att vara tilldmplig och arbetarskyddsmyndigheterna
att bdra sitt ansvar for sdkerheten p& de arbets-
platser dar hybrid-DNA-teknik anvadnds och ha sin
tillsynsskyldighet Over verksamheten. Det skulle
1nder sddana omstdndigheter vara fdga rationellt
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att lyfta bort primdrkontrollen &ver hybrid-DNA-tek-
niken frdn arbetarskyddsverket och ldgga den pd na-
gon annan nu existerande myndighet, t ex socialsty-
relsen, eller pad en for dndamdlet sdrskilt skapad
myndighet. Friagan dr d3 om den specialreglering som
behdvs g&r att dstadkomma inom arbetsmiljdlagens ram.

12 Riksdagen 1979/80. 1 saml. Nr 10
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6.5 TILLSTANDS- OCH GODKANNANDETVANG

Specialregleringens syfte blir att stdlla hybrid-DNA-
tekniken under sidrskild kontroll som dr strdngare an
den allmidnna kontrollen 8ver laboratorieteknik. Ett
omistligt inslag i systemet fdr en kontroll av detta
slag 4r en skyldighet f8r den som dmnar bedriva
verksamheten i frdga att ge detta till kdnna for
kontrollorganet. Man har hdr att vdlja mellan en fo6-
reskift om skyldighet att gdra anmdlan om verksamhe-
ten och en fdreskrift om att verksamnet av ifrdga-
varande slag f4r bedrivas endast efter sdrskilt till-
stand. Nigon tvekan kan inte ridda om att det ir den
senare modellen som bdr vdljas i detta fall. Utdver
andra fordelar har modellen den fordelen att den
onBdiggdr sdrskild foreskrift om att viss verksam-
het av ifrigavarande slag far fdrbjudas. Ordningen
innebdr att all verksamhet det gdller &r f&rbjuden
intill dess tillstdnd meddelats. Ett avslag p3d en
tillstdndsansdkan dr liktydigt med att verksamheten
i friga inte rar bedrivas. vVad som behdvs &r alltsd
en foreskrift om tillstandstvdng f&ér anvidndningen

av hybrid-DNA-teknik.

Enligt 3 kap 12 § arbetsmiljdlagen kan regeringen
eller, efter regeringens bestammande, arbetarskydds-
styrelsen fdreskriva att arbetsprocess, arbetsmetod
eller anldggning avsedd f&r verksamhet av visst slag
far anvindas endast efter tillstdnd och tillstand
far f8renas med villkor f&6r anvindningen. I motiven
till bestdmmelsen (prop 1976/77:149 s 278 och 398)
anfdrs att som utgdngspunkt f&r obligatorisk for-
handsbed6mning vid nyetablering och dndring i be-
fintlig verksamhet valts arbetsprocess, arbetsmetod
eller anldggning som avses komma till anvédndning i
visst slag av riskfylld verksamhet. Fdreskrift kan
hdrvid exempelvis knytas till arbetsmetod vari an-
vdnds angivna kemiska produkter eller alstras vissa
fOororeningar. Begreppet arbetsmetod &r avsett att
tdcka samspelet mellan flera olika komponenter el-
ler aktiviteter pad arbetsplatsen. Hybrid-DNA-tekni-
ken synes utan tvekan kunna hdnfoéras till en arbets-
metod i lagaens mening. Den f&reskrift om tillsténds-
tvdng {6r arviandningen av hybrid-DNA-teknik som bor
komma till sténd kan alltsd meddeias med stdd av

3 kap 12 § arbetsmilidlagen. I 18 § arbetsmiljofor-
ordningen har arbetarskyddsstyrelsen bemyndigats

att meddela fdreskrifter bl a enligt 3 kap 12 §
arbetsmilj&lagen. Den erforderliga f6reskriften om
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t1llstdndstvang kan alltsd meddelas av arbetarskydds-
styrelsen. Med hansyn till att fdreskriften om till-
stdndstvang bara blir en del i en stdrre helhet som
det lampligen bdr ankomma pd regeringen att besluta
om, torde foreskriften dock i detta fall bdra med-
delas av regeringen 1 en férordning.

FOr att ge ytterligare stadga at systemet torde &dven
p&d grunder parallella med dem som anférts angdende
t1lldmpningen av lagen om hdlso- och miljéfarliga
varor en foreskrift bora meddéelas enligt 3 kap 12 §
arbetsmiljdlagen om att hybrid-DNA-molekyler far an-
vandas endast efter godkdnnande och att sdrskilda
villkor skall gdlla vid anvdndningen av sddana mo-
lekyler. Meddelas ocksd en siadan foreskrift vinns
att dven den som ensam eller gemensamt med familje-
medlem driver yrkesmdssig verksamhet kommer att fal-
la inom systemets ram. Enligt 3 kap 5 § arbetsmiljo-
lagen skall ndmligen sidan person fdlja vad i arbets-
miljélagen och med stéd ddrav har fdreskrivits i
frdga om bl a dmne, som kan foranleda ohdlsa eller
olycksfall.

UtanfOr systemet kommer ddremot den att falla vil-
ken dgnar sig &t hybrid-DNA~teknik som hobby eller
eljest 1 ej yrkesmdssiga former. Till frdgan om hur
er. sddan person skall kunna bringas in under kon-
troll adterkommer jag.
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6.6 SAKERHETSFORESKRIFTER

Redan en snabb blick pad hur skyddssystemen byggts
upp i USA, Storbritannien och Vidsttyskland ger vid
handen att det inte &r tillr&dckligt med en fdrord-
ning med fdreskrifter om tillstdndstvang och god-
kinnandetvang. Det behdvs ocksd detaljerade regler
om under vilka f&rutsdttningar och pa vilka villkor
tillstand och/eller godkdnnande skall kunna erhiallas
och om vad anvadndaren skall ha att iaktta i sdker-
hetshinseende och fran kontrollsynpunkt. Arbetar-
skyddsstyrelsen har i 18 § arbetsmiljdlagen getts
ett allmdnt bemyndigande att meddela fOreskrifter
f6r verkstdllighet av arbetsmiljblagen. Detta be-
myndigande tillsammans med bemyndigandet att f&r-
ena tillstdnd eller godkdnnande med villkor £&6r bru-
kandet synes vdl tdcka de behov av fdreskrifter i
angivna m fl1 hd@nseenden som kan g&ra sig g&dllande.
Det ligger i sakens natur att fdrutom fOreskrifter
kommer att behdvas rad och anvisningar. S&vidl en
féreskrift om tillstdndstvang och godkdnnandetving
som f&reskrifter i anslutning hdrtill blir straff-
sanktionerade genom bestdmmelserna i 8 kap arbets-
miljslagen och bestdmmelserna om tillsyn och till=-
synsbefogenheter i 7 kap arbetsmiljdlagen trdder
ocksd i tilldmpning.

Att pa angivet s&tt de ndrmare sdkerhetsfdreskrif-
terna betrdffande hybrid-~DNA-tekniken meddelas pa
administrativ vdg och inte i lag eller regerings-
f8rordning har den stora fordelen att foreskrifter-
na kan successivt anpassas allteftersom erfarenhe-
ter vinns av hybrid-DNA-tekniken och riskerna med
densamma. Att behov gdr sig gdllande av m&jlighet
till en s&dan smidig anpassning visar utvecklingen

i USA och Storbritannien. Jag har inte funnit det
meningsfullt att f&rsdka utarbeta nadgot fdrslag till
sidrskilda sdkerhetsfdreskrifter betrdffande hybrid-
DNA-tekniken. Det mdste ankomma pa det organ som
blir kontrollorgan att ta itu med den saken. Med
utgdngspunkt i de riktlinjer som finns i USA, Stor-
britannien och Vasttyskland &r det emellertid inte
svart att i stora drag fdrutse vad sdkerhetsfdre-
skrifterna kommer att innehdlla. Fdljande bild teck-
nar sig.

Begriansningar med hansyn till vilka organismer som
far anvdndas som givarorganismer, vektorer och vdrd-
organismer
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Klassificeringsgrunder for hybrid~DNA-arbete.
Sdkerhetsforeskrifter for olika typer av hybrid-DNA-
arbete i fraga om fysiska och bioclogiska barridrer m m.
Sdkerhetsforeskrifter i friga om laboratorielokaler-
nas grad av slutenhet och deras tekniska standard.
Sdkerhetsforeskrifter betriffande arbetsrutiner,
personlig skyddsutrustning och hygien, avfallshan-
tering, decinficeringsslussar etc.

Kompetenskrav pd personal f8r olika typer av hybrid-
DNa-arbete,

Krav pd vaccination och regelbunden ldkarkontroll av
personal i vissa fall.

Foreskrifter f&r underldttande av kontroll dver att
stdllda villkor efterlevs, t ex foéreskrifter om logg-
ning av arbetet, rapportering och annan dokumentation.
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6.7 ARBETSMILJO VERSUS YTTRE MILJO

Genom den fOdreslagna regleringen pad arbetsmiljdla-
gens grund bdr ett fullt tillfredsst&dllande skydd
kunna erhallas mot hybrid-DNA-teknikens risker fran
arbetsmiljdsynpunkt vare sig frdga dr om arbete pa
ett laboratorium, i en fabrik eller annan lokal.
Ett i alla delar genomtdnkt skyddssystem kommer gi-
vetvis dven den yttre miljdn till godo. Om varje av-
lopps- och luftutsldpp som kan tdnkas innehdlla
nagra farliga organismer effektivt férhindras, kan
inte p& dessa vdgar nagot slippa ut som kan hota
den yttre miljdn. Sorjs ocksa for att t ex mdss och
insekter halls borta fr&n arbetsmiljon kan heller
inte via sadana bdrare nagot farligt nd den yttre
miljon. Motsvarande gdller i frdga om hygieniska
forsiktighetsmiatt betrdffande de mdnniskor som vis-
tas i arbetsmiljdn. Det gir emellertid inte att ska-
pa en hundraprocentig sdkerhet f&r att inte ndgot
ndr den yttre miljdn som kan innebdra en risk for
mdnniskor, djur, vdxter eller annat levande da&r.
Hdrtill kommer att man inte med f&reskrifter om
arbetsmiljdn kan reglera utfbdrseln av farliga orga-
nismer eller &mnen fran en arbetsplats. Vdl finns

i 3 kap 9 § arbetsmiljblagen en bestdmmelse om att
den som tillverkar, importerar eller Hverldter dmne
som kan fdranleda ohdlsa eller olycksfall skall vid-
ta de atgdrder som behdvs f£8r att hindra eller mot-
verka att dmnet vid avsedd anvdndning innebdr risk
fran skyddssynpunkt, dvs arbetsskyddssynpunkt, men
ndgon motsvarande bestdmmelse finns naturligt nog
inte i arbetsmiljdlagen till f8rman f&r skyddet av
den yttre miljén. Det gdr inte att med stdd av ar-
betsmiljdlagen meddela ndgra fdreskrifter om f&rbud
eller villkor f&ér utfdrande av hybrid-DNA-produkter
frdn en arbetsplats. Ytterligare mirks att hybrid-
DNA-produkter kan infdras i landet fran nagot annat
land.

Ser man d& fo6rst pd riskerna for ofrivilliga utslédpp
kommer hilsovirdsstadgan fdrst i blickpunkten. Denna
f3r anses ge hilsovdrdsnidmnderna alla de befogenhe-
ter de behdver for att effektivt kunna bekdmpa den
sanitdra oldgenhet som sddana utsldpp skulle kunna
medfdra, om de mot all férmodan skulle intrdffa.

Nir det gdller industriell tilld&mpning av hybrid-
DNA-teknik kan, om det beh&vs, forutom fdrprdvning-
en enligt arbetsmiljSlagen en fdrprdvning enligt
miljéskyddslagen komma ifraga, vilken d& till skill-
nad fran den f6rra prim#rt inriktar sig p& skyddet
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av den yttre miljon kring fabrikationsbyggnaderna.
En saddan férprévning kan i och for sig tdnkas ocksa
i fraga om laboratoriebyggnader for hybrid-DNA-tek-—
nisk verksamhet men det #r sv&rt att se ndgot egent-
ligt behov hdrav eftersom férprdvningen enligt ar-
betsmiljdlagen i dessa fall dr s& heltdckande. Mdj-
ligt &r att den kommer att bli heltdckande ocksé& ndr
det gdller fabriksbyggnader £f&6r hybrid-DNA-teknisk
verksamhet och i s& fall onddiggbra f8rprévning en-
ligt miljdskyddslagen men det dr &nnu inte m&jligt
att fdrutse utvecklingen p& detta omrade.

Hilsovardsstadgan ger givetvis ocksd hdlsovardsndmn-
derna m6jlighet att verka pa det forebyggande planet
ndr det gidller hybrid-DNA-verksamheten. Jag har f&r-
utsatt att kontakt skall tas med vederbdrande hdlso-
vardsnamnd i varje fdrprdvningsdrende enligt arbets-
milj8lagen s& att denna fir tillfdlle att anlédgga
sina synpunkter i &rendet, om den finner det pakal-
lat.

Vid sidan av de ofrivilliga utsléppen dr emellertid
ocksd att beakta den hantering av hybrid-DNa-moleky-
ler som av fullt legitima sk&l kan tdnkas &ga rum
utanfdr arbetsmiljbomrddet, t ex vid infdrsel fran
utlandet eller vid 6verfdring fran ett laboratorium
till ett annat eller frar ett laboratorium till en
fabrik. Vidare midrks odling p& provytor av viéxter
med hybrid-DNA i sina genom. S&dan hantering liksom
en icke yrkesmdssig hantering synes inte kunna l&dg-
gas under kontroll pd& annat sdtt enligt gdllande
lagstiftning &n genom att lagen om hélso- och miljo-
farliga varor gdrs tilldmplig p& hybrid-DNA-moleky-
ler och tilld@mpningsfdreskrifter av forut diskute-
rat slag meddelas.

Sammanfattningsvis har jag alltsa kommit fram till
att fradgan om kontroll Over hybrid-DNA-tekniken bor
l6sas genom att i en forordning meddelas foreskrif-~
ter dels om att arbetsmetod som innefattar tilldmp-
ning av hybrid-DNA-teknik far anvdndas endast efter
tilisténd och att hybrid-bDNA-molekyler f&r anvdndas
endast efter godkdnnande och dels om att vad i lagen
om hdlso- och miljéfarliga varor s&gs om hidlso- och
miljofarlig vara skall gdlla dven i frdga om hybrid-
DNA-molekyler. Jag foOrutsitter att vederbdrande arbe-
tarskyddsmyndighet och produktkont!ollndamnden sedan
i samrad utformar de nidrmare foreskrifter som be-
hévs £6r att full risktdckning skall uppnas. Med
full risktdckning menar jag d& yivetvis inte hundra-
procentig risktdckning eftersom en sadan torde vare
ouppndelig utan bdsta mdjliga risktdckning.



Prop. 1979/80:10 184

6.8 KONTROLLORGAN

Efter denna genomgdng av den materiella sidan av sa-
ken ar tiden inne att ta upp den organisatoriska si-
dan. Kontrollorgan enligt arbetsmilj&lagen dr i prin-
cip arbetarskyddsverket, dvs arbetarskyddsstyrelsen
och yrkesinspektionen. Det &r emellertid sjdlvklart
att uppgiften att bevilja tillsté&nd och godkinnande
och att meddela sdkerhetsforeskrifter m m mdste ligga
centralt. Beslutsfunktionerna kan emellertid inte

med fdrdel ldaggas vare sig pa arbetarskyddsstyrel-
sens styrelse eller pd dess tjidnstemdn. De fragor

det gdller dr alltfdr speciella f6r att kunna avgo-
ras av styrelsen och alltfdr principiellt viktiga

fo6r att kunna f& avgbras av en tjidnsteman efter
féredragning av en annan. Med hdnsyn h&drtill och
till att det under alla fdrhdllanden framstdr som
Snskvdrt att beslutsorganet har en sd bred samman-
sdttning som m&jligt med fdretrddare sidvdl fér be-
rdérda vetenskapsgrenar som f6r fackfdreningar och
allmanheten, har jag kommit fram till att en sdrskild
ndmnd bdr inrdttas hos arbetarskyddsstyrelsen f&r

att svara f6r de beslutsfunktioner som den fbreslag-
na regleringen ddr ger upphov till. Arbetarskydds-~
styrelsen har redan en sadan sjédlvstdndigt beslutan-
de nadmnd, ndmligen arbetstidsndmnden. Andra narligg-
ande exempel pd dylika sjdlvstdndigt beslutande ndmn-
der hos centrala ambetsverk dr produktkontrollndmn-
den hos naturvardsverket och ldkemedelsnidmnden hos
socialstyrelsen. FOr den nya namnden hos arbetar-
skyddsstyrelsen fdresldr jag namnet biotekniska
ndmnden. Detta &dr att fdredra framfdr ett sadant

namn som t ex hybrid-DNA-ndmnden bl a med hdnsyn

till att termen hybrid-DNA som sadan &dr fdga lyckad
och till att det kan komma ifridga att ladta nimnden be-
sluta inte bara i fraga om arbetsmiljdskydd vid
hybrid-DNA-arbete utan ocksad betrdffande s&dant

skydd vid annat jdmfdrbart arbete. Jag &terkommer
till vad i s3 fall ndrmast skulle kunna komma i fraga.

Nir motsvarigheten till den.ténkta biotekniska ndmn-
den sattes upp i Storbritannien - GMAG - framhtlls att,
eftersom ett sddant organ hade att iaktta savidl all-
minhetens som vetenskapssamhdllets intressen, inkl
industrins vetenskapsmidn, sd borde som medlemmar

ingd inte bara vetenskapsmidn med kunskap bade om
teknikerna i frdga och om relevanta sidkerhets- och
inneslutningsdtgdrder utan ocksd personer i stand

att tillvarata de anstdlldas och allmdnhetens in-
tressen. Den visttyska Zentrale Kommission fiir die
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biologische Sicherheit (ZKBS) skall bestd av fyra
sakkunniga, vilka arbetar p& hybrid-DNA-omrédet,
fyra sakkunniga, vilka inte arbetar p& detta omréide,
men vilka har sdrskild erfarenhet om genomfdrandet
av sdkerhetsdtgidrder vid biologiska forskningsarbe-
ten i frdga om mikrobiologi, cellbiologi eller hygi-
en, fyra andra personer frdn t ex fackfdreningarna,
industrin och forskningsfrdmjande organisationer.
Den svenska biotekniska ndmnden bdr péd samma sdtt
inte ha ndgon ensidig sammansittning utan en sé

bred sammans&dttning som mdjligt med foretrddare for
olika intressegrupper. Att nimnden far en sadan sam-
mansdttning dr betydelsefullt inte minst fdr att
ndmnden skall kunna vinna allmdnt fdrtroende.

I arbetarskyddsstyrelsens arbetstidsnédmnd ingar ge-
neraldirektéren som ledamot och ordf&rande. Detta
ter sig helt naturligt med hidnsyn till att fragor

om arbetstidens f&rlidggning utgdr centrala fréagor i
arbetsmilj&lagstiftningen. De fragor som bioctekniska
ndmnden skall handldgga dr inte av denna karaktdr
utan i hogsta grad specialfragor. Det synes varken
rationellt fr&n allmdn arbetssynpunkt eller med hé&n-
syn till fr3gornas natur att generaldirektdren tas

i ansprdk som ledamot och ordfdrande i en sadan
ndmnd som biotekniska nidmnden. Jag féreslar ddrfor
inte att generaldirektdren skall ingd i ndmnden. Han
och dven Overdirektdren bor didremot givetvis ha rdtt
att ndrvara vid ndmndens sammantrdden med den ratt
som ligger dari att framstdlla forslag och delta i
6verldggningarna samt fa& en fran ndmndens beslut av-
vikande mening antecknad. En tjdnsteman fré&n arbctar-
skyddsstyrelsen bdr dock under alla férhéllanden av
samordningsskdl m m ingd i n&mnden. Jag fdreslér att
chefen f&r tillsynsavdelningen vdljs f6r denna upp-
gift.

Ovriga ledamdter bdr vara sirckilt utsedda ledamd-
ter som f&rordnas av regeringen for hdégst tre ar och
f6r envar av dem bdr regeringen ocksé f&rordna en
personlig suppleant. Det b&r ocksd ankomma p& rege-
ringen att fdrordn: ordfdrande och vice ordfdérande

i ndmnden. Jag fdreslér att de sdrskilt utsedda le-
dambternas antal blir tio.

Av de tio sdrskilt utsedda ledam&terna bbSr fyra f£o-~
retridda de vetenskapsgrenar som nidrmast berdrs av
hybrid-DNA-tekniken och angrédnscnde tekniker och en
likemedelsindustrin. De vetenskapsgrenar som ndr-
mast kommer i Atanke dr genetit, mikrobiologi, bic-
kemi och vaxtforédling. Av dvriga fem sdrskilt ut-
sedda ledam&ter b&r ldmpligen tre foérordnas efter
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fdrslag av rikssammanslutningar av arbetstagare,
dvs LO, SACO-SR och TCO. Aterstdende tva ledam&ter
bsr ldmpligen vara riksdagsledam&ter.

Biotekniska nd@mndens uppgift blir att sjidlvstidndigt
handldgga f&ljande &drenden

1. 4&drenden om tillstdnd till och villkor fdr an-
vdndningen av hybrid-DNA-teknik i verksamhet av
visst slag

2. 4drenden om godkdnnande av hybrid-DNA-molekyler
och villkor for anviandningen ddrav

3. d&drenden om foreskrifter i fridga om hybrid-DNA-
teknikens anvédndning

4. 4drenden om fOreskrifter och anvisningar i fraga
om laboratoriesdkerheten vid anvandningen av
hybrid-DNA-teknik

5. 4arenden om rekommendationer, rdd och anvisning-
ar i fridga om anvdndningen av hybrid-DNA-teknik

Fridgor om laboratoriesdkerheten vid allm&nfarliga
patogeners anvdndning pa laboratorier ligger sa néra
motsvarande fragor vid anvdndningen av hybrid-DNA-
teknik att det inte skulle vara rationellt att lata
dessa fragor ligga pd olika beslutsorgan. Jag foére-
slar ddrfSr att till biotekniska ndmnden liggs ock-
sa

6. &renden om fSreskrifter och anvisningar i fraga
om laboratoriesidkerheten vid anvdndningen av
allmdnfarliga patogener. .

Biotekniska ndmndens frdmsta arbetsuppgifter under
det fOrsta skedet av dess verksamhet blir att utar-
beta och utfdrda foreskrifter och anvisningar. Anta-
let enskilda tillstinds- och godkédnnandedrenden kan
inte antas bli stort och heller inte sdrskilt ar-
betskrivande under detta skede. Till sitt forfogande
kommer ndmnden att behdva ha en tjdnsteman som se-
kreterare och fdredragande. Denne bdr ha sadan na-
turvetenskaplig utbildning och erfarenhet av labo-
ratoriearbete att han behidrskar de fragor det gidller.
Nimnden kommer givetvis ocksé att beh®va skrivper-
sonal f&r sitt arbete. Det kan ocksd antas att en
del arbetsuppgifter med fdrdel kommer att kunna l&g-
gas pd konsultbasis. Biotekniska ndmnden bor vidare
kunna vid behov kalla ledamot av arbetarskyddssty-
relsens vetenskapliga rad att tillhandagid med rad

i idrende som berdr den vetenskapsgren eller det
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verksamhetsomrdde han féretridder. Det bdr tas upp
till sdrskilt ©vervigande om det vetenskapliga ré-
det bor tillfdras ytterligare ett antal ledambter
med tanke pd biotekniska nadmndens behov.

Ett forsdk har gjorts att uppskatta kostnaderna for
en bioteknisk ndmnd av foreslagen typ. Kostnadsbe-
rikningen redovisas i bilaga 5. Det bdr framhéllas
att biotekniska ndmnden med stor sannolikhet inte
kommer att bli n&got under lingre tid bestédende or-
gan. Efterhand som erfarenheter vinns av hybrid-DNA-
tekniken bdr den strédnga kontroll som nu i inled-
ningsskedet miste tilldmpas fdrmodligen kunna mild-
ras och allteftersom en praxis utbildar sig minskar
behovet av ett specialorgan som kontrollorgan. Bio-
tekniska nadmnden bdr efter en sexarsperiod eller
ddromkring kunna avvecklas och dess uppgifter Over-
gd till arbetarskyddsstyrelsen. Det torde endast
vara under ett uppbyggnads~ och ink&rningsskede som
en bioteknisk ndmnd behOvs.

Hybrid-NDA~-kommittén har en sdrskild arbetsgrupp for
riskklassificering av projekt rdrande forskning med
DNA. Erfarenheterna av denna ordning dr mycket goda
och det framstdr som mycket dndamdlsenligt att ha
ett sddant organ till férfogande. Jag fOreslar dadr-
for att inom biotekniska ndmnden skall finnas ett
utskott for riskklassificering. Uppgiften bdr inte
avse endast hybrid-DNA-teknik utan ocksd anvandning-
en av allmanfarliiga patogener.

Hir bdr inskjutas att dven om pa sdtt nu fdreslagits
ett tillfredsstédllande skydd skapas i fréga om han-
teringen av allminfarliga patogener p& arbetsplat-
serna, skydd fortfarande kommer att saknas i fréaga
om hanteringen utanfdr arbetsplatser, t ex i fréga
om infdrsel. Detta dr emeliertid en fraga som inte
kan ldésas i det hdr sammanhanget utan maste bli f&-
remdl f8r &tgdrder i annan ordning, t ex d& genom
saddana foreskrifter som lantbruksstyrelsen dvervi-
ger att foresld i veterindra infdrselkungdrelsen.

Framhdllas bOr att arbetsmingden under iniednings-
skedet inte kan forvdntas bli av stdrre omfattning
och att kraven pa kansliorganisation kan antas bli
férhdllandevis blygsamma. I det ddrnd fé8ljande ske-
det, ndr alla erforderliga fdreskritfter och anvis-
ningar blivit utf&drdade, kommer ocksd kontroll och
tillsyn in i bilden. Biotekniske namnden och dess
kansli torde komma att delta hdri i s& matto som
ett centralt register bor finnas hos ndmnden i vil-
ket alla hybrid-DNA-projekt finns antecknade och i



Prop. 1979/80:10 188

vilket fortlopande anteckningar gdrs om inkomna
rapporter m m. Tillsynen och kontrcllen ute pad fil-
tet kan dédremot inte vara en uppgift for bioteknis-
ka ndamnden och dess personal utan hdr maste liten
sdttas till yrkesinspektionen och skyddskommittéer-
na pa arbetsplatserna. Mdjligt dr dock att vissa
samordnande uppgifter kan finnas bdra l&dggas pa
biotekniska ndmnden i dess egenskap av registerfér-
are. I detta sammanhang kan inte nog understrykas
betydelsen av ett ndra samarbete mellan skyddskom-
mittéerna samt yrkesinspektionen och biotekniska
ndmnden.

Som fdrut sagts dr det fara i drdjsmdl. Biotekniska
ndmnden bdr inrdttas och trdda i funktion s& snart

som m&jligt. Skulle gririgheter mdta for arbetarskydds-
styrelsen att ta emot ndmnden och dess kansli omedel-
bart torde provisoriska lOsningar kunna tillgripas,

t ex att lata kanslifunktionen tillfdlligt f&rlidggas
till naturvetenskapliga forskningsradet d8r hybrid-
DNA-kommittén for ndrvarande har sitt kansli. Med

en siadan 1dsning skulle ocksd en mjuk Bvergdng ske
frén nuvarande ordning till den fdreslagna.

Inrdttas en sddan bioteknisk nidmnd som fdresléas,

b&r den givetvis Overta de uppgifter som hybrid-
DNA-kommitté&n nu har. Skulle denna 1&sning inte v&l-
jas utan t ex arbetarskyddsstyrelsen som sadan an-
ses b&ra svara f6r beslutsfunktionerna i fraga om
kontrollen over hybrid-DNA-tekniken, torde hybrid-
DNA-kommitté&n bdra bestd och anvéndas av arbetar-
skyddsstyrelsen som remissorgan i hybrid-DNA-fragor.
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6.9 SEKRETESSFRAGOR

Enligt 2 § p 31 kungdrelsen (1939:7) med forordnan-
den pd civilfdrvaltningens omrdde jamlikt lagen den
28 maj 1937 (nr 249) om inskrdnkningar i rdtten att
utbekomma allminna handlingar far handlingar i &dren-
den enligt lagen om h&dlso- och milj&farliga varor
inte utan samtycke av den som berdrs utldmnas foérr-
dn tjugo ar forflutit fran handlingens datum under
fdrutsdttning att handlingen innefattar sadana upp-
lysningar om enskilda fdretags eller sammanslutning-
ars affdrs- eller driftfdrhédllanden eller om enskil-
da personers, fdretags eller sammanslutningars upp-
finningar eller forskningsresultat, vilkas offent-
liggbrande kan ldnda vederbdrande person, fdretag
eller sammanslutning till men, Handling far dock ut-
ldmnas, om det finnes pdkallat av hdnsyn till det
allmdnnas intresse. Enligt 2 § p 66 samma kungdrelse
gdller motsvarande sekretess, dock utan den sist-
ndmnda inskrdnkningen, f&6r handlingar i &renden rdr-
ande tillsyn enligt arbetarskyddslagen (1949:1) var-
med numera enligt ikrafttrddandebestdmmelserna till
arbetsmiljdlagen skall avses arbetsmiljélagen. Kren-
den rorande tillstdnd eller godkdnnande enligt fdre-
skrift jamlikt 3 kap 12 § arbetsmiljdlagen torde bli
att betrakta som drenden rérande tillsyn enligt ar-
betsmiljtlagen. Det sekretesskydd som kan behdvas
vid en framtida industriell tilldmpning eller vid
forskning pd privata laboratorier for handlingar i
tillstadnds- och godkinnandeirenden torde dirmed va-
ra tillgodosett.
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