Stamceller
For att fa mer kott pa benen
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Hunger, miljoproblem och djurplageri dr nagra av dagens problem som orsakar stort lidande.
Losningen pa dessa hemskheter dr kanske inte langre langt borta i framtiden. Forskning pa
syntetiskt odlat kott, alltsa kott som vaxer pa petriskalar i laboratorium, har under de senaste 15
aren expanderat och den 5 augusti 2013 presenterades den forsta syntetiskt odlade hamburgaren.
Metoden gar ut pa att enbart ta ett cellprov fran en ko for att sedan odla det till mdngder av
valsmakande kott. Denna produkt dédar inga djur och ar miljovéanlig jamfort det nuvarande
lantbruket som sldpper ut cirka 18 % av dagens vaxthusgaser. Produkten kommer i sin tur att bli
mer tillganglig i utvecklingslander vars behov av kétt 6kar kraftigt. Detta behov kommer inte det
nuvarande lantbruket kunna tillfredsstilla.

Syntetiskt odlat kott bérjade med Willhem van Eelen, fodd 1923 i Holland, som under andra
varldskriget blev stationerad i Indonesien for att férsvara kolonin fran japanerna. Motstandet var
forgaves och nar japanerna intog Indonesien fangslades Eelen. | fangenskap utsattes Eelen for svar
svalt och hart arbete, dock var detta inte det varsta da japanerna behandlade djuren extremt illa.
Eelen tyckte djurplageriet var onodigt men om fangarna fick tag i en hemlds hund slets den i stycken
och ats direkt upp. Nar amerikanerna antligen befriade Indonesien kunde Eelens ryggrad urskiljas pa
hans mage. De mentala arren efter kriget gjorde Eelen fast besluten att férsdka hitta en 16sning pa
djurplageri och hunger. Under sin studietid fick Eelen idén om syntetiskt odlat kott och det blev hans
livsuppgift. Han blev vid ett flertal tillfdllen hanad men detta stoppade inte honom och hans
forskning fortsatte i manga ar utan nagon framgang.

Stamceller som begrepp har lange varit kint men 1981 kom stamcellernas potential upp till ytan nar
det visade sig att de kan utfdra sjalvfornyelse och differentiera till andra celltyper. Stamceller blev
grunden till Eelens forskning som tog fart och 1999 fick han patent pa syntetisk kéttproduktion. |
patenten beskrevs hur kott teoretiskt skulle kunna odlas och vilka verktyg som skulle behévas. Med
stod fran holldndska staten kunde Eelen 2004 initiera projektet ”in vitro meat”, detta for att skapa
det forsta syntetiska kottet. Eelen tvingades dock ldmna projektet ar 2008 (vid 85 ars alder) pa grund
av sjukdom. Mark Post tog 6ver och fann nya finansidrer nar hollandska staten drog sig ur projektet.
Detta ledde till den forsta syntetiskt producerade hamburgaren som presenterades den 5 augusti
2013 i London. Prislappen pa projektet var 250,000 euro vilket ar cirka 2,2 miljoner kr. Nu nar det ar
bevisat att det faktiskt gar att odla kott 4r utmaningen att dra ner prislappen och dra upp skalan. For
att uppna dessa krav maste manga hinder 6vervinnas och detta gérs enbart med mer kunskap och
forskning sker just nu i ett 30-tal laboratorier runt om i varden.



Kott, per definition, ar skelettmuskulatur av
daggdjur eller fjaderfan och har en komplex
struktur. En muskelbunt &r uppbyggd av flera langa
muskelfibrer vilka &r multicelluldra celler, alltsa

celler med manga cellkarnor. | muskelfibrerna finns
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bland annat bestar av proteinerna aktin samt Muskelfiber
myosin. En muskel drar ihop sig ndr myosin Callfiarbran

"klattrar” upp och ner pa aktinet vilket resulterar i
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rorelse.
Anledningen att muskelfibrer har manga cellkarnor
ar att de bildas via fusion av manga celler, vilket
resulterar i en (upp till 20 cm) ldng muskelfiber.
Dessa fusionsceller ar en typ av stamceller och
kallas for satellitceller. Satellitcellernas funktion ar
att bygga samt reparera muskler och cellerna ligger
jdmt utspridda langs all muskelfibrer. For att odla :
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hur olika faktorer paverkar dem i deras mikromiljo
Oka. Dessa faktorer inkluderar biokemiska signaler, blodomloppet, extra cellular matrix (ECM), andra
celler, elektiska signaler, tryck, pH, temperatur med flera. Problemet med férstaelsen ar att
faktorerna paverkar inte enbart satellitcellerna utan dven andra faktorer. Detta innebér att bilden ar
mer komplex an vad man tidigare har trott.

En biokemisk signal paverkar en cell genom manga kaskader av hiandelser som forenklat borjar med
att signalen, till exempel ett hormon, aktiverar en membranreceptor. Denna receptor aktiverar i sin
tur ett protein innanfér membranet som letar upp andra proteiner som antingen inaktiverar eller
aktiverar transkriptionsfaktorer inuti cellkdrnan. Transkriptionsfaktorer ar de proteiner som
kontrollerar genuttryck, alltsa vilka gener i cellkdrnan som lases av eller inte. Beroende pa vilka gener
som ar aktiva produceras vissa typer av protein. Dessa proteiner kan gora att cellen till exempel delar
sig eller mognar till en annan celltyp. Genom denna kaskad kan man séga att signalen paverkar
cellens genuttryck och kontrollerar vad cellen gor.
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Figur 1 Olika biokemiska signaler paverkar cellen pa olika sdtt men kan dven paverka andra signaler.

Man har forsokt identifiera de transkriptionsfaktorer som kontrollerar
satellitceller att differentiera och utfora sjalvfornyelse. Det finns mangder
av olika typer och former av transkriptionsfaktorer vilket gor att det ar
svart att bestamma vilken faktor som paverkar vad. Efter manga forsok
har det visat sig att en viss familj av transkriptionsfaktorer har en stor
inverkan pa muskelutveckling och utan dessa saknas skelettmuskulatur
helt. Dessa doptes till myogeniska regulatoriska faktorer (MRF) och ar bas-
helix-loop-helix-protein (se bild). Dessa proteiner har tva helixar (bla och

gron) som binder till DNAt (lila) som gor att andra protein inte kan binda
och utfora transkription.

Forskare har visat att vissa biokemiska signaler som paverkar satellitcellerna utséndras av
narliggande celler och basalmembranet (en del av ECM) vilken &r en tunn hinna runt cellerna. Nagra
av dessa signaler ar olika typer av tillvaxtfaktorer som stimulerar MRF. Dessa anvands vid
muskelskada dar satellitcellernas uppgift ar att reparera skadan. Andra biokemiska signaler pekar ut
var skadan ar och vid kontakt med skadade celler differentierar satellitcellerna till muskelfiber. Detta
system ar komplext men forstaelsen 6kar konstant da detta &r ett aktuellt forskningsomrade.

Med hjalp av denna information forsoker forskare i dagslaget att skapa ett medium som far
satellitcellerna att vdxa 3-dimensionellt (3D). Detta for att kunna komma upp i en industriell
produktionsniva. Ett medium har manga krav att uppfylla, bland annat att det ska vara billigt och
miljovanligt. For att cellerna ska véxa i 3D krdver de naring, en byggnadsstéallning att fasta pa samt de
ratta biokemiska signalerna for att regalera celldelning och differentiering (som tidigare har
diskuterats).



| kroppen faster cellerna pa ECM och for att efterlikna ECM har manga naturliga geler och
byggnadsstallningar utvecklats. Materialet kan vara uppbyggt av kollagen, fibrer samt andra
proteinmixar och dven syntetiskt nedbrytbara polymerer. Dock ar det svart att hitta ratt konsistens
och form fér att cellerna ska vdxa optimalt. Materialet maste dessutom ga att ta bort néar cellerna har
vaxt klart sa att det inte foljer med slutprodukten. Post och kollegor kunde géra sin hamburgare
genom att de skapade naringsrika gelé-ringar som satellitcellerna kunde omsluta och bilda sma
muskelfibrer. Fibrerna samlades sedan in som resulterade i en hamburgare. Agitation system
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For att forse celler med naring anvander kroppen sig av blodomloppet
som dven transporterar bort avfallsprodukter. Bioreaktorer ar behallare sensors probes

som efterliknar den fysiologiska miljén i kroppen sasom blodomlopp, pH,
temperatur, tryck och elektrisk stimulering. Cellerna placerasi en

Reactor tank Thermal jacket

byggnadsstallning i mitten av behallaren och blir omgivna av ett flytande
naringsmedia som med jamna mellanrum byts ut. | mediet finns dven

biokemiska signaler. Bioreaktorer har varit framgangsrika, dock kravs mer

forskning for att alla faktorer ska vara optimala. Effluent

An ar det for tidigt att sdga om syntetiskt kétt kommer kunna produceras storskaligt men med fler
investeringar och mer tid tvivlar jag inte pa det. Dock kommer priset vara ett stort hinder eftersom
miljovanligt har en tendens att bli dyrt. Produkten maste vara tillrackligt billigt for att alla ska kunna
kopa det, inte enbart formogna. Malet ar att vanliga manniskor ska kunna vilja alternativet
miljovanligt kott till samma pris som vanligt kott. Detta skulle ge mest effekt pa miljon och lantbruket
tvingas inte 6verproducera vilket resulterar i att djur far illa. Enbart fortsatt forskning kan svara pa
om syntetiskt kott kommer vara framgangsrikt i framtiden. Dock finns potentialen att féréandra
manniskors och djurs vardag till ndgot battre, detta ar nagot att jobba hart fér och strava efter.
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