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Abstract

BERBEROVIC, Lj.: REPRODUCTIVE CLONING TECHNIQUES - THEORY,

METHODOLOGY, HISTORY. Skup 2: 3-14 [Faculty of Criminology, Sarajevo, 7 Bistrik Street].
The underlying theory, methodological basis and most important practical results of the experiments of
reproductive (organismic) cloning are presented. Selected problems of classification and terminology are briefly
discussed.
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Cazkerak

IpyukazaHu cy TEOPHjCKHM HPHHIMIIK, METOAOJOLIKE OCHOBE M HAjBAKHUJH NPAKTHYHU PE3yJITaTH
eKCIIeprMEHaTa PEMpOAyKTHBHOT (OPTraHW3MHUKOT) KIOHHpama. HasHadeHa Cy TMOje/IMHA IHTaba
THUITIOJIOTHj€ eKCIIepUMEHATa, Kao ¥ TEPMHHOJIOTH]E.

Kbyune pujeun: «ioH(a), KIOHATHO pa3MHOKaBame, TEHETHYKO HHKEHEPCTBO, TE€HOMCKO
HUHKEEPCTBO, TOTHUIIOTEHTHOCT (OMHHIIOTEHTHOCT), €HyKiealja, TpaHchep COMAaTcKor jempa,
PETPOYKTUBHO KJIOHUPAHE, PEIapaTHBHO KIOHUPAE.

YBOJI

Iocmwenmwux aana 2002. roguHe 00jaBJbEHO je @ MPEACTOjU ckopo pahame mnpBe
KJIOHHMpaHe JbyiAcke Ocbe. Mako Hukaa HHUje MOTBpPh)EHO Na je CTBapHO ycljesia KIOHAIHA
penpoayKiHja JbYACKAX jeANHKH (MHOTH MCTAKHYTH CTPYYHalldl 030MIBHO CYMIbajy Y TakBy
MOryhHOCT), jako je Topacio 3aHWMare jaBHOCTH 3a CaM I0jaM KIOHHPama W FEroBO
3HAuUeHe, TE 3a IMOCTYNKE KIOHHpama M MpakTHYHE MOTyNHOCTH Koje oTBapa oOBa
ouorexnonoruja. Illupoj jaBHOCTH HHje MOBOJFHO IMO3HATO Ja CE€ Paid O METOIMMa H
pe3yiraTuMa 3a Koje Beh OJaBHO TOCTOje HEOMXOJHE HAay4HO-TEOPH]CKE IMPETIOCTaBKE U
3HayYajHa EKCIIEPUMEHTAIIHA UCKYCTBA.

KJIOHE 1 KIIOHHUPAIBE

TepMuH «KJIOH» WM «KJIOHA» (ClONE) yBeneH je y HayKy MOYETKOM MPOILIOT BHjEKa
(Webber 1903) u manac ce ymorpebGsbaBa y HEKOIHMKO IOHEKJIE HEjEIHAKUX 3HAUCHHA.
Jlutepatypa Ha nomalieM jesuky (HeompaBIaHO) [aje MPEAHOCT MPBOMOMEHYTOM OOIHMKY
UMeHa. Y caBpeMEHOM CMUCIY pHjeuH, O] KIOHOM Ce MPBEHCTBEHO MO/IPa3yMHjeBa CKYTHHA
TeHETHYKU WAeHTHYHUX uHauBuaya (Bains 1998), Tj. jenuHku ca jeJHAKUM HACIHETHUM
OCHOBaMa.

YMHOKaBame KIOHATHOT THIA y MPUPOMH Ce OJBHja MyTeM eKBaiHe (eKBallMOHE,
xomeoruricke) hemmjcke  auobe—muroze. OJaBHO je  3aKJBYYCHO Ja  CYNITHHY
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EKBUIPOAYKTHUBHOCTH henuje, OCHOBHOI JKMBOT CHCTEMa, YHHH EKBHIIPOAYKTHBHOCT
XpOMOCOMa, HA/JIMOJICKYJIAPHUX CTPYKTYpa Yy KOjUMa je CMjellITeHa INIaBHMHA HACJbEIHOT
MaTtepujaia. MuTo3a monapasyMujeBa TauHy IyIUIMKAIM]y XpPOMOCOMa W TeHa W IPEHH3HY
cemapauujy mnponykara nymmkanuje. CBe comarcke hemuje, 6e3 o03upa Ha CcBOjy
¢dbyHKIMOHATHY audepeHIHjayjy, YBHjeK caipXKe jeIHaKy, IUIUIONAHY XPOMOCOMCKY
TapHHUTYPY, a OBA CE CACTOjH OJ] N MapoBa XOMOJOTHX XPOMOCOMa, MIIH 2N XpoMocoMa (cxema
1). Muro3zoM Hacrtajy Ipyne TeHETHYKH HIACHTHYHUX Owoyomkux cucrema (hemuja wuin
opranmsama), Koju ToTtudy on 3ajenuuukor mperka (King & Stansfield, 1997). U
OOJIMLIK T3B. BETCTATUBHOI Pa3MHOXKaBama, KaJa CE YATABH HOBH OPraHM3MH Pa3BUjajy W3
TjeJeCHHX JIMjeJIoBa, Takohe Ou ce MoriM yBpcTUTH Mel)y 00JHKe KIOHHpama.
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Cxema 1. MuTo3a («ekBanHa» henmjcka muoba).
d — myrutMkanmja XxpoMocoMa
S — cemnapanuja
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Hubopmanmjcke MakpoMOJIeKyJie, MpUje cBera Je30KCUpUO0-HYKJICHHCKA KUCETnHA
(AHK) ymHOXaBajy ce KIOHHpameM, CIMYHO OHOJOIIKUM cHucTeMuMma. CrocoOHOCT 3a
WACHTHYHY pemnpoaykuujy (mymmukamujy) Momekyia JHK — mpenmcraBma  ocHOBa
SKBUIIPOJYKTHBHOCTH HAJMOJICKYJIapHUX CTPYKTypa y CBHUM OHOJIOLIIKMM CHCTEMHMA,
Pa3IMYUTOr HHBOA OPraHM30BAHOCTU M CIIOXKEHOCTH, Of henmuja mo opraHuzama. MneHTHyHA
penpoaykuuja, OWIO TPUPOAHA WM BjelNTa4yKa, [OYMBA HAa ayTOPCIUIMKATHBHOCTH
(eKBHIIPOIYKTHBHOCTH) MOJIEKYJIa HacJbeAHOCTU—MOoueKyaa JJHK.

['eHeTHYKO-MHKEHEPCKE METOJIe OMOryhaBajy yMjeTHO MOJIEKYJIAQpHO KIOHUpAmbE,
Humwane cexBenuuje JIHK, omHocHO TauHe pernunuke ojpeheHux reHa, mpaBe ce y
MPOM3BOJPHAM KonmmdymHaMa. [loceOHO je eduKacHa TEXHOJOTHja <«JIaHYaHE pEeaKIHje
nomamepase» (PCR, Polymerase Chain Reaction), koja je ommax HaKoH IUTO je OTKPUBEHA
(Mullis & Falcona 1987) yuuia y mmmpoky snadoparopujcky npumjeny. [loctynkom PCR
MOTY Cc€ 3a KpaTKO BpHjeMe JO0OMTH MWIMOHHM W MHJIMjaplie KolWja ofadpaHOr CerMeHTa
JHK, u 10 ox MmunuManaux nonasaux komumurHa (M ullis 1990). ITox Ha3uBOM «KIIOHHpaHA
JHK» monpasymujeBajy ce pparmentu JJHK, kxoju ce macuBHO yMHOXaBajy y pelenTOPHOM
cucteMmy, yrpaljenun y Hexu Bextop (“putujuca DNK”, King & Stansfield 1997). dpyrum
pujednMa, OMOJIOIIKM CUCTEMH MOTY MYJITHILIHIMpaTH criennpuano oopaheny crpany THK,
Ko0ja je 00u4HO yKIpyueHa y pasnuunrte «JIHK-HOCaue» (BekTope).

IMPUPOJA U TUIIOBU KJIOHUPABA

TepMuH KJIOHHMpame je Mmocrao omimrenpuxBalieH 3ajeHUYKH Ha3MB 3a IMOCTYITKE
BjeIlITaYKe HACHTHYHE PEMPOAYKIMje OHONOMKHUX CTPYKTypa (cucrema), o OHOIOMIKHX
MaKpoOMOJIEKyJIa, 0 HaJMOJIEKyKJIapHUX henmujckux CTpykTypa, Te henmja y IjenuHH,
henujckux nuHWja (TKMBA) M yuTaBUX opraHu3ama. CaBpeMeHa OHOJOIIKA TEOpHja OOHYHO
pa3MaTrpa KIOHHPamke Kao IpaHy FeHEeTHYKOI HHKEHEePCTBA, HAYYHO-HCTPaKMBauKe 00JIacTH
KOja Ce OJJIMKyje 3axBaTUMa JMPEKTHOT MaHHITyJHCaha HACJhEIHUM MaTepHjaioM
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(Berberovi¢ 2001), Tj. reHuMa U OMOJOMIKKM CTPYKTYpama y YHjH CACTaB I'€HH ylase.
Ha3uB «reHeTH4ko MHKEHEPCTBO» HHUje Oalll HajcpeTHHje u3adpaH, ajM je CTEeKao CTaryc
TEXHWYKOT TepMHUHA W mpuxBaheH je y uuTaBoj muteparypu. OCHOBHU HpaBOU W OOJHIN
TEHETUYKOT MHXKEHEPCTBA YECTO ce KIacH(PUKyjy mpeMa KOJHYMHH TeHETHYKOr MaTepujaia,
3axBaliecHor MaHumyianujoM (tabena 1), aHANIOTHO jEHO] KJIACHMYHO] M CTaHIAPIHO]
knacudukanuju mytaimja (Ayala & Kiger 1984).

Taoeaa 1. OcHoBHA TI/IHOHOFI/Ija TCHCTUYKO-MHXCHCPCKUX 3aXBaTa U MOCTyIIAKa.

Manurynaigja MaTepyjaioM MMojeINHAYHUX

T'EHCKO reHa, Tj. MaHUIYJIallkja MOJIeKyJiama Uin
HHXEBLEPCTBO JIMjeTI0BUMAa MOJICKYJIa HyKIIEHHCKUX
kucenuna (JJHK, PHK).

Manunynanuja mpupoJHAM Ipynama

XPOMOCOMCKO BE3aHMX I'€Ha, Tj. MAaHUITyJIalHja
TEHETUYKO NHXEBEPCTBO JIMjeJI0BUMA XPOMOCOMA MJIH 1] eJTUM

HHXEBEPCTBO MOjeANHAYHIM XPOMOCOMHUMA.

MaHunynanyja KOMIUIETHUIM HaCJbeTHUM
Mmarepujanom henujckor jeapa, mpu uemy cy

TEHOMCKO OCHOBHH 00j€KT MaHUITYJIAIl{j€ YATABE
HUHXXEBEPCTBO XaIIOUOHE TApHATYPE XpOMOCOMa
(reHoMH), OJTHOCHO MOTITYHH T€HCKH
cacTaBH.

Knonupame henuja n opraHuzaMa HajTauHHje je OJPEIUTH Kao M0J00JacT FeHOMCKOT
HHXemhepcTBa. ['@HOMCKO MHKEHEPCTBO 00yXBara ONepaluje I[jelIOBUTHM XPOMOCOMCKHM,
OJIHOCHO TCHCKHM TapHUTypama. | CHOMCKOM HH)KCHEpPCTBY IPHIAa HEKOIMKO BHAOBA
W3paBHE MaHUIyJalyje YNTABUM reHoMuMa (Ttabena 2). HajBuile maxme W MHTEpPECOBamba,
HAPOYUTO Y MOCJbEABE BPHjEMe, MPHUBIAYM CEKTOP KIOHHPamka COMATCKUX reHoma (Tabenma
3). V 1aj cexTop yIiase MO3HATE OIepalrje CTBapama YNTABUX OpraHu3aMa («OpraHu3MHYKO
KJIOHHpame») Ha 0asy TeHETHYKOT MaTepujajia COMaTcKux henuja, OIHOCHO TpaHChepom
comatckux jemapa (nuclear somatic transfer, NST) y penponykTusae henuje.

Tabena 2. Tunonoruja riaaBHUX 00JIMKA TEHOMCKOT HHXEHEPCTBA.

UHIAYKIIAJA WNuayknuja xammonauje

TFEHOMCKHX

MYTALUJA Wunykuuja nonumionauje
Xomocrienuprana

I'EHOMCKO COMATCKA

NHXEBEPCTBO | XUBPUJIN3ZALINJA
Xerepocneuuduyuna

H .
KJIOHUPAIE apacekcyallHa penponykuuja

COMATCKHUX TEHOMA | Kynrypa emGpuonanuux (1
ne(MHUTHBHAX) TKHBA
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Ta6ena 3. [IpaBuu 1 00K KIOHUPaKka FTEHETHUKOT MaTepyjajia JUIUIONIHUX hernuja.

Nnenruuna
Heayxapuo penpoayKIHja Kynrype hennjckux nunnja
(henamjcko) hesmja
«bnmxmembe» 3aMeTaKa
KJIOHUPAIBE «ITapa-reHoMCKO- (Embryo-twinning)
COMATCKHUX HHXCHEPCKO»
TEHOMA o florHpatse PaznBajame Gnacromepa
PTaHHIMHIHIKO (Blastomere separation)
«]"eHOMCKO- ITpeHoc comatckux jegapa
HHKCHEPCKO» (Nuclear somatic transfer,
KJIOHUPAHE NST)

MHoro0pojHe oOnHMKe KIOHUpama Moryhe je KiIacHu()UKOBAaTH Ha Pa3IAYUTUM
MPUHIMITIMA U [0 PA3IMYUTUM KpuTepujymuma. CarnacHo nozjenu u3 taderne 3, moryhe je
pa3nukoBaTH hienmjcko M OpraHM3MHUYKO KIOHUpame. MelyTum, Tpeba mMaTé Ha yMy Oa ce
IBAHO PENpOAYKYjy W TeHH, ogHocHO Mosekyie JIHK; takBu 3axBath Moriu Ou ce
O3HAUUTH KAao TEHCKO, OJHOCHO MOJICKYJICKO KJIOHHpame. HakoH mro je objaBibeHO na
MOCTOje M3TJIe[M 3a CTBapame KIOHA O] MaTepHjaia XyMaHOT MOpHjekia, MojaBHja ce
THIOJIOTHja C OO3MPOM Ha IMJbEBE IIOjCIMHHX MOJyXBara KiIoHHpama (Tabema 4).
PenposyKTHBHO WM OPraHM3MHYKO KJIOHHpAame je 3aXBaT C LUJBEM CTBapama IOTIYHHX
TCHETUYKU UICHTHYHUX JSAWHKH: 00a TePMHUHA Ce YIOTPeOIbaBajy y JIUTEpaTypH, YrIIAaBHOM,
Kao CKBUBAJICHTHH. PemapaTBHO (MJIM TEpaIijcKo) KIOHUPAmhE MMa 32 IH/b HACHTHYHY
pempoaykiujy henuja pamy MPOU3BOMBE 3aMjEHCKUX TKHBA W OpraHa y MEAUIIMHCKE CBpPXE
(Cibelli etal. 2002).

Tabena 4. [eHOMCKO-UHKEHEPCKO KIIOHUPAkhEe XyMaHOT MaTepHjasia.

Iub onepanuje
. Unentuuna penpoaykuuja hemnuja,
Knonupame PenapatuBHO (TEpaIMjcKo) A PEMPOLYKIH] !
Tpancdepom TKMBA
COMATCKHX jeiapa | PempoaykTHBHO W neHTnyHa pernpoayKiuja jeIMHKA

Omnepanyje KIOHHpamba YMjU je LUJb CTBapame JKHBOTHO CIOCOOHUX WHIMBHAYA
NpeCTaB/bajy, 3alpaBo, jeJaH O]l HauWMHa I[apaceKCyallHOT pa3MHOXKaBama. lloceOHy
BapujaHTy TaKBe Iporaraiyje MpeAcTaBba TeXHUKa (parMeHTHpama eMOpHOHA y paHHM
(azama passuha (0OMYHO Ha CTYIIY MOpPYyJie). Renuje 3aMeTka UMajy TOTHIIOTCHTHE TEHCKE
TapHATYpPE U MOTY Ce IOJICTAaKHYTH Ha pa3BHjame Beher Opoja TeHETHUKH ITOJjeTHAKHX
embpuona—Mono3urotaux Onumzanana (Willandsen 1979). Ha oBoM mnpuHimmy je
3aCHOBaHA TEXHHKa «TpaHC(epa eMOpHOHa», y omabpaHe «3aMjeHCKe (CyporaTHe) Majke»
(Moses 1987), koja ce Beh nyxke BpHjeMe MpUMjEIYje y CTOYAPCTBY M y IMOKyCHMa
omieMemrBamka JoMahnx XUBOTHIA. [lojennHN eleMeHTH TeXHHKe TpaHcdepa emMOproHa
HEONMXOJHH CY Y TCHETHYKO-UHKCHCPCKAM CKCIICPUMEHTUMa KIIOHUpama, alk caMa
MPOAYKIKja jeIUHKU Ca jeAHAKMM HACJhCHHUM OCHOBaMa IyTEM OJfjeJbHBaEha IMOjCIHHHUX
eMOpuoHckux henuja, mo nepuHUNMjK, HE TPHUNAAA y>KOj 00JIACTH AMPEKTHE MaHHITyJIalnje
HACJbeJHUM MaTepHjajioM, OJHOCHO OPraHM3MHYKOM KJIIOHUpAmy Kao CEKTOPY T€HOMCKOT
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HHXEHEePCTBA, Hero OW mpHje crmagana mely MeTole BEereTaTHBHOI YMHOXaBama («mapa-
TeHOMCKO-HHXXEHePCKO” KIIOHUpame, Tabemna 3).

BMOJIOIIKA OCHOBA PEINPOAYKTUBHOI' KJIOHUPABA

TexHomoruja uIeHTHYHE PENPOAYKIHje OMOJIOMIKAX CHCTeMa, helija U opraHn3ama,
3aCHHMBA CE Ha TEOPUjH O TOTHIIOTCHTHOCTH (OMHHMIIOTEHTHOCTH) T€HETHUYKOT MaTepHjana
comarckux henuja. M3y3eB penaTuBHO pHjEeTKE COMATCKE MyTalllje, COMATCKH T€HOMHU OCTajy
TOTUIMOTEHTHH Yy cBUM (asama onrorenese (Wilmut et al, 1994). Tlporecu
mudepeHyjanje y TOKY WHIUBHIYalTHOT pa3Buha OJBHjajy C€ Ha OCHOBU CEJICKTHBHE
aKTUBAIMje W [e3aKTUBAIlMj¢ MOjeJMHUX T'eHa WIM TEeHCKUX Tpyma. TeopHja TeHETHYKE
OMHHUIIOTCHTHOCTH COMAaTCKMX henmja poOuna je ommydyjyhe wmartepwjamHe JOKase
3axBajbyjylin eKCIepUMEHTHMAa W3 KAaCHHX MEeIeCeTHX TOJMHA MPOLUIOr BHjeKa, Kaaa Cy
AMEPUYKH MCTPAXKHMBAYH YCITjeli MPOU3BECTH OUIFHU OpraHi3aM Oj1 jenHe auruiounte henuje
(Steward etal. 1958a, 1958b).

VY mpomece CoNHOr pa3MHOBama yKJbydeHa je—Mejo3a (pemayKUHOHa, XETepPOTHIICKa
qo6a), crenmpuuan Tun henwjcke auode, Koja ce cacToju O je[He MYIUIMKAIMje U JBHje
cerapalyje reHeTHYKor MarepHujaia. Mejo3a Boau cTBapamy CHOJNHUX henuja, ramera, Koje
caJp)ke XalUIOMIHY XPOMOCOMCKY TapHHTYpy, WJIM N XxpoMmMocoma. ['amerum Hactajy on
noceOHe JIMHUjE COMATCKHX, MUILIOUAHUX henuja—-rameToronuja. Baxkan MoMeHaT mejo3e je
(eHOMEH KOMyralyje. IMapoBH XOMOJOIMX XPOMOCOMAa M3 cacTaBa IHMIUIOWAHE TapHUTYpE
MehycoOHO ce cipyOibyjy u TBope OuBaneHte (Terpaze). To je MomeHar Kaia ce
XPOMOCOMCKH OpOj MpernonioBjbaBa (peAyKiinja), Tako Ja TaMeTH, HAKOH JBHje y3aCTOIHE
nojjjesie TeTpajaa, caapKe jeHOCTPYKY, XalIOMJHY XPOMOCOMCKY TapHHUTYpy (cxema 2).
Hopwmasnu 3urot, npsa aumuionHa hesiuja HOBe jeZIMHKE, HACTAje CTallamkeM J[Ba TaMeTa Mpu
omnonmu. HuzoMm exBamHuX aro6a U3 3UroTa ce pa3BHja YNTaB BUMICheNnjCKu OpraHu3aM.
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Cxema 2. Mejosa (“penykunona” henujcka ano6a).
d — myrutukanuja

s1 — mpBa cemaparnmja

S2 — npyra cenapanyja

k — komyranuja xomosora

t — rerpane

gg — rameroronunjcke henuje (aumionane)

gm — rameTy (XaIUIOUIHK)
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ITOCTVYITAK PEITPOAYKTUBHOI' KIOHUPABA

[Tona3Ha Tauka CBHX [0 caJ M3BEICHHX eKCIIEpHMEHATa PENpPOIYKTHBHOT KIOHHPAHka
BHUIINX XUBOTHIbA j€ OJACTPamMBama henmujckor jeapa (OMHOCHO XpOMOCOMa W TeHA) W3
npeaBUl)eHOT pelUIUjeHTHOT cucTeMa (eHyKIearmja), a To je jajua hemuja, 3urot win henuja
paHor eMOproHa. HakoH eHykIeanuje, MpUMaoly ce UMIUIAHTUpPA eKCTHPIUPAHHA FCHETHYKU
Marepujan JoHopcke TjenecHe henmuje. Ha Taj HauMH, perunujeHTHH cUCTeM ocTaje 0e3 cBoje
HacJbeJHE CYIICTAHILe, a IPUMH y cede CTpaHW T'eHOM y HOTIYHOM cacTaBy. buoinomko
3HaYeHE OCHOBHHX MOMEHATa y MpOoLEecHMa OpPraHM3MUYKOT KIOHHpamba, ca oaroapajyhnm
BapHjaHTaMa ¥ TEPMUHOJIOTHjOM, TIPHKa3aH je Ha shemi 3.
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Cxema 3. buosnomrke 0OCHOBE PErpoLyKTUBHOT KIIOHUPambha.

Wneja o enykieanuju kao Moryhem HauMHy JJOKa3MBamba TEOPHje O OMHUIIOTEHTHOCTH
TEHETHUYKOT MaTepHjaia cBake heiwje, caolllTeHa je MpBU TyT Bpio aaBHO (Spemann
1938), anu cy Tek MOJEKyJIapHO-TEHETHYKAa WCTPAXUBaMa pa3jacHUIIA YHTaB (CHOMEH. Y
MEeJeCeTUM U IIEe3/ICCeTHM TOJMHaMa MPOIUIOr BHjeKa, HAPOUHUTO je MPOAyOJbEHO 3HAKE O
MEXaHU3MHUMa MHTO3¢ M Mejo3e. YIOpeAo C THM, CTaaHO ce moBehaBao Opoj mmokyca
KIOHMpama, Ha OWJbKamMa M II0CeOHO Ha BOAO3EMIMMA; KaCHHje Cy eKCIepHMEHTHMa
obyxsahenu u cucapu (Tabemna 5).

Omepanyja eHyKiIeHpama je 3ao0uljeHa y KIACHYHOM IMOKYCY KJIOHHpama BHIINX
OWJEHUX OpraHm3ama, Kajga Cy IOjeJMHaYHEe YWTaBe NUILUIONIHE henwje, y CHeMUu(pUIHO]
BJCIITAYKO] CPEIMHU U y3 CrelubUUHy CTUMYJAIH]Y, KIIPUBOJHEHE» HA Pa3BOj y MOTIYHE
jemuuke (Steward et al. 1958a, Steward et al. 1958b). Enykieanunja je, y npuuimmy,
W3BOIUbMBA W Ha OWJPHOM MaTepwjaly, ajdl HHje MO03HATO Ja Cy U3BEICHH TAaKBU
CKCIICPUMECHTH.
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Ta6ena 5. XpoHoyiorija pa3Boja 1 ycrjexa opraHu3MUuIKor Kionupama (1938-2002).

TOJIMHA

AYTOP(H)

[Mpujensor excriepuMenTa eHykieanuje jajae henuje ca

1938 . HansSpemann
TparcdepoM AUIUIOUAHOT jeapa
Vcmjenmna MexaHnuka eHykieanuja jajae hemmje sxabe Robert Briggs &
1952 L .
(Rana pipiens) Thomas J. King
Kitonnpanu myHOTIaBIN TpaHC(HEPOM eMOPHOHAITHIX Thomas J. King
1955 . .
jexapa & Robert Briggs
M.Fishberg,
1958 Kiionnpanu HopMasiHu IyHOrIaBIM Xenopus laevis JB.Gurdon &
T.RElsdale
1960 Enykieanmja YB 3paucwem T.RElsdale
1962 Cepwujcka TPAHCILTAHTAIHja KIOHNPAHHX eMOpPHOHATHUX IB.Gurdon
u JapBasHuX hemmja
®depTriHa oapacia xxaba npousBesieHa ox henuja JB.Gurdon &
1966 . ; .
I[PHjeBHOT enuTeNa myHoraasia (Xenopus laevis) V.Uehlinger
TpancdepoM jemapa eMmOproHaTHEX hienuja y Karl Illmensee
1981 eHyKIIenpany jajuy hemwjy kionupan mura (Mus &
musculus) Peter Hoppe
1995 Joxka3zana MOFthOCl? TpaHcdepa jenapa U3 KynType lan Wilmut
embpuonanuux henuja (pohene osiie Megan u Morag)
K.H.S.
Dysujom comatcke henuje u3 Kyarype Tkusa minjeune | Campbel,
1996 XKITMje31e ca eHyKJICHpPaHoM jajHoM hienujom kinorupana | JMcWhir,
osua (Dolly) W.ARitchie &
IWilmut
1998 “Kionupame Ha Tpaiy” TpaHchepoMm jeaapa yMmyityc- Teruniko
' HHp patTp POM Jeatapa Hymy:y Wakayama &
aBryCT henmja
Tony Perry
1998, Knounupano nomahe rosemo (Bos) Y.Kato et al
neriemOap ) '
1999 Knounupana ko3a (Capra domestica) A.Baguisi et al.
2000 Knonupana cBuma (Sus scrofa domestica) Polejaeva etal.
i(})’gg Kronupana ceutba (Sus scrofa domestica) A.Onishi etal.
2000, . . .
Kronupana mauka (Felis domestica) T.Shin et al.
neriemOap
2001, Knonupana yrpoxena spcra rayp (Bos gaurus) Advanced Cell
jamyap pata yrp p yp g Technology
2001, [MocTUrHyT MOYETHH Pa3BOj YOBjeUjer eMOpHOHA Hose B.Cibelli,
. . i Robert P.Lanza
okTobap nobujerHor Tparchepom jeapa cumulus-éelije & MD.West

I'eneTnuku MaTeijan pGHI/IHI/Ij C€HTa MOKE€ CC YKIIOHUTU HA pa3HC HAYMHEC, O] KOjI/IX cy

HAJIIO3HATHjH ONICTPACE = MEXaHHYKUM IMyTeM (MHKPOXHMPYPIIKA HHTEPBEHIIMja) HWITH

pamujarmjom (UV 3pakama). [Toctoje m3riean u 3a TPHMjEHY JTacepcke TEXHOJIOTH]E Y OBY
cBpxy. CBH MO3HATH EKCIICPUMEHTH KJIOHUpAama CHcapa H3BEICHH CY Y3 MEXaHUUKY
SHYKJICallljy PELUIHjCeHTHOT CHCTEMa, caMO Yy HEKHM paHHjUM IOKyIIajuMa KIOHHpamha
KHUBOTHRA (BOJO3EMIIH) 3a eHyKiIeanujy cy npumujemeHe UV 3pake (Elsdale etal. 1960 ).




Bep6eposuh, Jb. (2008):

VY HeKHM MOKyCHMa KJIOHHpamha M30CTaBJbeHA je SHyKJIealldja M CTPAHO AUIUIOHIHO jeapo
MpeHeceHo je v jajuy henujy ca HemupryTnM xarutonauuM jeapom (Fischberg et al. 1958).
OBOM TEXHHKOM IIOCTHTHYTH CY H3BjECHH YCIIjeCH, aJlil & OHA MITaK BHIIIEC HE IMPAKTHKY]E.

Excrutanranuyja u Tpancgep cOMaTCKOT jeapa H3BOIU C& MUKPOXUPYPIIKHM 3aXBaTOM
MOMONly MHKpONHUIIETa, CIMYHO MOCTYNKY MEXaHH4Ke eHykieauuje jajera. Kao wusBop
MaTepujasia 3a mnpecahuBame KOpHCTe ce¢ henuje-IOHOPH W3 Pa3IUYUTHX TKHUBA,
eMOpHOHAIHUX MM aAyJNTHHX. Y IMOjeJMHUM MOKyCHMa, y eHyKJeupaHy jajHy hemujy
MMIUTAaHTHpaA ce YWTaBa helmdja JOHOPCKOT OpraHW3Ma. 3a OBaj alTepHATHBHU 3aXBaT MOTY
MOCITYXKHUTH hielinje U3pa3uTo MambUX AUMEH3Hja Yy OJHOCY Ha jajHy. CakeT mpHKa3 OCHOBHE
TEXHOJIOTHje PENPOIYKTHBHOT KJIIOHHpamwa 1art je Ha shemi 4.

JTOHOP JUITTIONTHA JAJHA PEIIUITMJEHT
REJINJA REJINJA
Excrupnanmja
v Enykieanuja
KVIITYPA
\ 4
Tpaﬂcq)RA EHVKJIEAPHU
jenpa PELIUITMEHT
AKTHBaNUja
A 4
MCEYAO3UT'OT
Crumynanmja
A 4
EMBPUOHAJIHU
PA3BOJ

Cxema 4. HajBaXHUjU €JIEMEHTH IOCTYIKa TpaHc(depa TeHEeTHYKOr MaTepHjaja COMAaTCKe
henuje y enyknenpany jajHy hemmjy.

EKCIHEPUMEHTH PEITPOAYKTUBHOI' KIOHUPABHA

TokoMm panHujux (asa pa3Boja METOOJIOTHjE KIIOHHPAha, HCTPAKHBAha CY BpIICHA Ha
BojosemitiMa (kabama). 3a WMIUIAHTAlH]y j€ WCKOPHINTEH HACJREHH MaTepHja
embpronanuux (napsanuux) hemmja (Briggs & King 1952, Fischberg et al. 1958). V
HapeJHUM IOKycuMa, mpecahmBana cy hemmjcka jempa cBe CTapHjuX CTYIE-EBa JIAPBATHOT
paseuhia. IIpBM JOBpIICH MOKYC OPraHM3MHYKOr KIOHHPAka KUBOTHEKA O]l IMOTIYHO
mudepeHnpannx henuja, ocTBapeH je MPOU3BOAHOM oJpaciuX (GepTwiHux jxaba Xenopus
laevis ox henmja npujeBHOr emurena myHoriasia (tabema 5, Gurdon & Uehlinger
1966).

10



Tabena 6. [Ipernen pa3Boja U pe3ynirara TEXHHKE SHYKJealldje Y KIOHHPamby BOJO3eMalla

O mocTynuuMa pernpoayKTHBHOT KIOHHparba — TeopHja, MeToJie H HCTOpHja

(xabe).
EKCHEPUMEHT
BPCTA PEEEﬁgngT REJINJE 1OHOPU ncxon AVTOPH
MexaHnuku . EmOpuronn Briggs
Riari]:ns CHYKJICUpaHa jajHa EMGpI(dg;;HTHZ:)eHHJ ¢ IO cTajvja &King
pip henuja Y HEypyJie 1952
R EmOpuonanue henuje Jlapse King &
ana .
iniens Hcro (cTymmeBH 10 TIO3HE (BehmHoM Briggs
pip racTpyie) abHOpMaJTHe) 1955
Xenopus | Jajua hemmia (603 Em6puonanue henuje EM6pI/IOHI;I u | Fisch bIe
laevis eryKreanie) (ctynmeBu Gmactyne o | sapse (7% rg etal.
racTpyie) HOPMAJTHUX) 1958
Xenopus EHyKHeraHa.(UV . . Elsdale
laevis 3paq§;;)j iaJHa Renuje upujesa napse - et al. 1960
[pBu LpujeBHe
TpaHche henuje
p___ | JAapse
Xenopus | Enykneupane jajHe (prr.n hemnje im(;rrinni:r naa Gurdon
laevis hemmje cepjek | mpsor gl 1962
) TpaHCIUIaHTa tkiva
TpaHche Ta
p (6mactyma—
Heypy.ia)
Gurdon
Xenopus vB 3paticbeM henwmje mpujeBHOT Peprusme &
laevis eHyKHEI;JII) ;}1:1 Jyna eMuTeNa IyHOTJIaBIA Ol:llc):ﬁcge Uehling
er 1966
Xenopus Hero ANyJITHM €pPUTPOLUTH IMvHorasa Gurdon
laevis U KE€PATOLHUTH y I 1973

EKcriepiMeHTH OpPraHW3MUYKOr KIIOHHpama crcapa W3BEICHH Cy 3HATHO KacHHje.
IpBu cucap xioHupan u3 aayiarHe hemuje 6una je uyBena osua « Dolly», pohena jyma 1996,
®pTBoBaHa (hebpyapa 2003 (360r temke mwiyhae 6omectr). OBOM ycmjexy je, U3riena, OUTHO
JOTPHHKO TPOTPEC Y TCOPH]CKOM 3aCHHBamy CKCIICpUMEHATa KIOHHpama. Y MOCTYIaK je,
HauMe, YKJbYYCHO «yCNaBJbUBame» lenuja 4YMju ce TeHETHYKHM Marepujan mpeaBuba 3a
UMIUIAaHTALMjH, BjeIITaukKuM TmponmyxemeM G; ¢ase y wuHTepdasu henujckor IukiIyca
(Campbell et al. 1997); oBy uHOBaIHMjy Cy YCIjelIHO MPUMHjEHHIN MHOTH HACTaBJHAYH
eKCIIepMMEHTAITHE TIpaKkce KIOHMpama chucapa. «YchnajbuBame» (yhyTknuBame, quiescence)
Ce TIOCTHXKE CMambCHhEM KOHIICHTpPAIMje XPamUBUX TBAPU Y MOJIO3H HA KOjOj e KyJATHBHpPA
noHopeka henwmja. To je jenHa BpcTa «HM3INIaAmbUBama», YMjH je MW Jja €€ CHU3M OINIUITH
uHTeH3uTeT cuHTese uHbopmammjckux PHK (Wilmut 1998). Kapakrepuctuuno je,
MehyTuM, Ja TOTOBO CBakH YCI[jeX y OpPraHM3MHYKOM KJIOHHpamy >KMBOTHHA NpaTd M
onpeheHo WHOBHpame METOMWKE pama («TexHosormje»). Y HEKMM KacHHjHM MOKYCHMa,
ycIjecu Cy IMOCTHTHYTH M 0e3 mpuMmjeHe Mertona «ycmaBibuBama» (Cibelli et al. 1998).
IIpema pacronoxxuBuMm mnomanuMma, 10 kpaja 2002, roguHe KIOHHUpAaHE Cy JEIUHKE HEKHX
JieceTak cucapckux Bpcra (Tabena 7).
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Tagesa 7. [Ipernen ycmjenaux NoKyca KIOHHpama cucapckux Bpcta. CTaTUCTHKA HYKJICAPHUX
TpaHcdepa, ¢py3uja U UMIUIAHTAIMja HHUje TOTIyHA; HaBe[CHa je paJy Ha3HauaBarba CTYIHha
YCHjeITHOCTH MOKYCa.

MNHOJAIIN O EKCIIEPUMEHTY
BPCTA U II;/F:!F%’II;I;I/I‘}EJI/II JAUMEH3HUJE BPHUJEME U
HN3BOP (IOHOP) INOKYCA HAUYHUH POBEBHA
Ovis aries 277 emOpuoHa
(Campbell et Kyntypa hennja —29 uMIutanTanuja 5 jymm 1996.,
al. 1997) MIIHjEUHE JKITHje3/1e (enexTpomyicarnmja) BaruHaiuo (“Dolly”)
' —13 tpyanoha
. 0 -
Mus musculus Jenpa KynTHBHpaHUX Behu 6poj . Tpexo 2% yenjenmx
: MMIUTaHTAIHja TpyaHoha, oko 50
(Wakayama henwmja oodopHe
(«xmoHHpame Ha KJIOHUPaHUX MHUILEBA,
et al.1998) TOMUJTHIIE ;
Tpaim») Jjynu 1998
Kynrusupane henuje 125 dysuja (00a Tuna Jymn 1398. - 8
Bos taurus 00(GOPHE FOMITHIIG 1 noropa) — 38 (18+20) BarvHAJIHO JIOHECEHE
(Kato etal. ernfTenHe heic onacTouucTa Tenaau, o1 00a TUIa
1998) iaioBoMa ) — 10 ummmanTanmjay | comatckux hemmja (4
a MeT CyporaT-MajKH OPEKHB]ENa)
EHyKJIeupaHu OOLUTH
Capra h_ir(_:us Jenpa detantux WU pena unu 3penu, O6je mporeype maie
(Baguisi et comaTcxux hemja — 85 emOpuoHa, TpH (TpaHCreHe)
al. 1999) — 29 cyporara jenuHKe
— 2 TpynHohe
henuja rpanya03HOT 586 cexymapHix
Sus scrofa OMOTaua OOLHTA, Tpchy(bepa y
q . jenpa ybaueHa y
omest!ca cryKnenpann M2 CHYKIICUPAHU 3UTOT Poheno 5 mpacann,
gl;’ §|I (; ég g)v a oomHT, ma mpebagera —>120 cyporarTla LAPCKUM PE30M
' Y CHYKJICUpaHU - 1 TPYAHOne
MPOHYKJICAPHU 3HTOT (1 yenjena)
210 ja,
domesica | e dupaSiaera | S0 SERCR
(Onishi etal 24-nueBHoT (eTyca Y e1\26p1/1(J)HJa 2. jymu 2000. (“Hena”)
2000) (npumapua ky1ypa) —4 cyporara
44 embproHa Janyap 2001,
Bos gaurus EnuTtencka henuja napcku pes (“Noah”)
. —32 cyporara .
(Vogel 2001.) | ompacmor myxjaka + 2 BjemTauka
—8 tpyanoha .
mobayaja
. . Jenpa 87 eM6
'(:Se :,: SI go:t”lzitlca henuja oodophe _)861: p:r(;ii 22. neuembap 2001.
' romunuie (puMapHa P apcKu pe3
2002) KysTypa) —2 tpyanohe

VY HEKHM eKCIepHMEHTHMAa KIIOHHpama MHILICBA, YBEICH je METOI HMILIAHTAIH]a
ynTaBux Imymyiayc-hienuja (hemuje oodopre romunmie) y jajuy henujy, unme je 3aobulena
orepaiyja eKCIUIaHTalfje TOHOPCKOT jeJpa M 3HAaTHO MoOOJbIaHa e(PUKACHOCT KIOHHpamba
cucapa («xiIoHMpame Ha Tpamu», Wakayama et al. 1998). Ilocnuje cy ciuuHe MOCTYIKE
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O mocTynuuMa pernpoayKTHBHOT KIOHHparba — TeopHja, MeToJie H HCTOpHja

OPUMHJjCHIIM ¥ MHOTH JPYTM HCTPAXUBAUYM, Ma TaKO U MPHIMKOM TMOYETHHX Yycrjexa y
noKycuMa KioHupama Jeyackor marepuwjana (Cibelli et al. 2002). PemaruBno moGpu
pe3yNTaTH y TPOU3BOAKBHM CHUCAPCKUX KIOHOBAa MOCTUTHYTH Cy W ABOJHUM TpaHc(hepoMm
TEHETUYKOT MaTepHjajia JoHopa y oonute pasnudute dase 3pewa (Polejaeva et al. 2000 u
Ipyru ayTopH). YomuTeHo ropopehu, mocroje OpojHe BapHjaldje eKCIEPUMEHTAIHE TEXHUKE
OpraHM3MHYKOT KiIoHUpamwa (Berberovié 2003).

[Mpema nocamammiM UCKYCTBUMA, TpaHCc(hep COMATCKUX jefiapa uMa cpa3MjepHo ciab
YKYIIHH YYUHAK, KaJia Ce PaJid O CHCapCKOM MaTepHjairy. AKO ce epeKTUBHOCT Ie(UHHIIE Kao
onHoc u3mely 6poja )KMBOpOheHHX jenMHKHM M Opoja aKTUBHPAHUX IICEYI03UT0Ta, MPOCjedHa
YCIJENIHOCT EKCIIEPUMEHTa PeNnpoayKTUBHOT KioHMpama Kpehe ce oko 1% (Byrne &
Gurdon 2002). Jenan of y3poka HUCKOT HPOLIEHTA je BUCOKA MHIM/ICHIIM]a KOHTEHUTATHUX
nopemehaja (Wilmut 2001). Hejeqnaku pe3yntaTé MojeAMHHX IMOKyCa, Y TOM MOTJIEY,
HHUCY CaCBHUM pa3jallbeHu.
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