
2590 läkartidningen nr 41 2009 volym 106

E
lektrisk stimulering av 
nervceller är redan en 
etablerad behandlings-
form. Vid så kallad deep 

brain stimulation (DBS) ope-
reras elektroder in i hjärnan, 
och genom elektrisk stimule-
ring kan signaler mellan 
nervcellerna blockeras för att 
exempelvis mildra skakning-
arna hos patienter med Par-
kinsons sjukdom. Koklea-im-
plantat i örat, som används 
vid grav hörselskada, bygger 
på samma princip. 

– Men direkt elektrisk sti-
mulering av nervceller har 
flera svagheter, berättar Ag-
neta Richter-Dahlfors, pro-
fessor i cellulär mikrobiologi 

på Swedish Medical Nano-
science Center vid Karolin-
ska institutet. 

– Eftersom olika typer av 
nervceller ligger tätt tillsam-
mans så kommer alla celler i 
närheten av elektroden att 
påverkas av den elektriska 
stimuleringen. Det kan leda 
till att fel signalvägar aktive-
ras, förklarar Agneta Richter-
Dahlfors.   

För att uppnå en stimulering 
som påverkar en specifik 
nervcell krävs det därför en 
teknik som bygger på celler-
nas eget sätt att kommunice-
ra. Nu har ett stort steg tagits 
mot att skapa en konstgjord 

nervcell, som dessutom visat 
sig fungera med flera olika 
typer av transmittorsubstan-
ser. Framstegen är ett resul-
tat av ett samarbete mellan 
forskare inom organisk elek-
tronik vid Linköpings univer-
sitet och inom fysiologi och 
neurovetenskap vid Karolin-
ska institutet. Resultaten 
presenterades i tidskriften 
Nature Materials den 5 juni i 
år (Nature Materials  
2009:8;742-6). 

Arbetet har letts av Agneta 
Richter-Dahlfors och Barba-
ra Canlon, professor vid insti-
tutionen för fysiologi och far-
makologi vid Karolinska in-
stitutet, tillsammans med 
Magnus Berggren, professor i 
organisk elektronik vid insti-
tutionen för teknik och na-
turvetenskap vid Linköpings 
universitet.  

– Vi har nu ett antal trans-
mittorsubstanser som kan 
transporteras i vår konst-
gjorda nervcell, och fortsät-
ter screena för att få fram yt-
terligare kandidater. Det op-
timala vore att lyckas med 
tillväxtfaktorer och andra 
stora proteiner, säger Agneta 
Richter-Dahlfors.  

Den nya tekniken kombinerar 
elektrisk aktivitet och kemi, 

precis som en verklig nerv-
cell. I det naturliga förloppet 
översätts en inkommande ke-
misk signal i cellens dendri-
ter till en elektrisk impuls i 
axonet, för att sedan resulte-
ra i frisättning av en trans-
mittorsubstans från synap-
serna. I den konstgjorda 
nervcellen har den inkom-
mande kemiska signalen er-
satts med en elektrisk stimu-
lering, exempelvis från ett 
batteri, men sedan är förlop-
pet i grova drag identiskt. 

Utvecklingen av en artifi-
ciell nervcell bygger på upp-
täckten av att plast kan leda 
elektricitet, vilket belönades 
med Nobelpriset i kemi år 
2000. Det var när Agneta 
Richter-Dahlfors kom i kon-
takt med Magnus Berggren 
som tanken på att utveckla en 
artificiell nervcell föddes. 

– Jag arbetade med ett bak-
terietoxin som påverkade cel-
lernas kalciumsvar, och vi 
förstod att vi kunde hitta en 
nisch – en önskan att kunna 
styra flödet av kalciumjoner – 
för ett samarbete, berättar 
Agneta Richter-Dahlfors. 

De kunde tillsammans visa 
att inte bara elektroner, utan 
även joner kunde ledas ge-
nom plastmaterial. Därför 
utvecklade de en jonpump av 
ledande plast som kunde sty-

n aktuellt

implantat. Den första konstgjorda nervcellen som 
kommunicerar med hjälp av transmittorsubstan-
ser kan snart vara verklighet. Efter lyckade för-
sök med djurmodeller ökar förhoppningarna 
om att få fram en ny och effektiv behandlings-
metod vid bland annat hörselnedsättning, epi-
lepsi och Parkinsons sjukdom. 
text & foto: peter örn     illustration: daniel simon

Konstgjorda nervceller 
kan snart vara verklighet

Den elektriska signalen (spänningen) skapar kemiska reaktioner  
i den ledande polymeren vilket leder till förflyttning av positiva  
joner. För varje elektron som tas upp av polymeren transporteras 
en positiv ladddning ut genom jonkanalen.
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ra flödet av kalcium i cellen. 
– Efter det att vi skickat jo-

ner genom materialet, och 
lyckats styra leveransen med 
hjälp av elektrisk spänning 
för att därefter studera effek-
ten på cellnivå, gick vi vidare 
med transmittorsubstanser. 
Den första som vi testade var 
acetylkolin. Då vi såg att det 
fungerade förstod vi att vi 
hade en teknik som borde gå 
att utveckla till ett implantat 
som på sikt kunde komma pa-
tienter till godo. 

Implantatet »laddas« i förväg 
med transmittorsubstans. I 
implantatet leds den ledande 
plasten som en lång smal 
elektrod genom en tub med 
transmittorsubstansen, och 
när man applicerar en elek-
trisk spänning till elektroden 
(den ledande plasten) vand-
rar neurotransmittorerna 
automatiskt in i plasten och 

fram till änden på implanta-
tet där molekylerna frisätts. 
Frisättningen styrs av hur 
spänningen aktiveras, och 
eftersom det endast handlar 
om att aktivera transmittor-
substansmolekyler räcker en 
»laddning« med 0,1 milliliter 
lösning oerhört länge. 

Nu har ett färdigutvecklat 
implantat testats i djurmo-
deller. Implantatet är cirka 4 
centimeter långt och består 
av två parallellt löpande och 
mycket tunna gummirör som 
omsluter den ledande plas-
ten. I den ena änden matas 
implantatet med elektrisk 
ström från en strömkälla till 
en reservoar för transmit-
torsubstans, och i den andra 
änden frigörs transmit-
torsubstansen från implanta-
tets spets. Forskaren Daniel 
Simon, institutionen för tek-
nik och naturvetenskap i 
Linköping, har deltagit i 

Kan bli ett genombrott 
för ryggmärgsskadade

I den konstgjorda nervcellen, jonpumpen, ersätts den inkom-
mande kemiska signalen, som hos en verklig cell tas emot av 
dendriterna, med en elektrisk stimulering från en strömkälla. 
Förloppet i övrigt, med en påföljande elektrisk aktivitet och fri-
sättning av transmittorsubstanser, är i grova drag detsamma. 

En konstgjord nervcell i 
form av ett implantat, som i 
kontrollerade former ger 
ifrån sig rätt transmit-
torsubstanser, kan i framti-
den bli ett viktigt terapeu-
tiskt alternativ för bland 
annat ryggmärgsskadade 
patienter. 

En svår ryggmärgsskada av-
bryter hjärnans möjlighet 
att signalera till de motta-
garceller nedanför skadan 
som styr kroppens motoris-
ka funktioner. Då kan ett 
implantat i form av en arti-

ficiell nervcell, som 
genom att 

känna av 
hjärnans 
signaler 
aktiveras 
till att ut-

söndra rätt 
signalsubstanser i rätt 

doser, bli bryggan som åter-
upprättar kontakten med 
mottagarcellerna. Det är ett 
av de terapeutiska områden 
där implantatet med ledan-
de plast kan bli mycket in-
tressant. 

Det tror professor Staffan 
Cullheim, prefekt på insti-
tutionen för neuroveten-
skap vid Karolinska institu-
tet.  

– Det finns i dag ingen 
form av elektrisk stimule-
ring som används vid dessa 
typer av skador. Hur skulle 
en sådan fungera? För att 
åstadkomma gångrörelser 
handlar det om att en enkel 
signal från hjärnstammen 
ska tas emot längre ner i 
ryggmärgen, där det finns 
en intrikat samling med 
nervceller som tillsammans 
ansvarar för gången, säger 
Staffan Cullheim, och fort-
sätter: 

– Därför är de framsteg som 
nu gjorts av forskare vid Ka-
rolinska institutet tillsam-
mans med kolleger vid Lin-
köpings universitet mycket 
intressanta. Kan man leda 
hjärnans signal förbi ska-
dan med hjälp av den jon-
pump, det implantat, som 
beskrivits i Nature Materi-
als och omvandla informa-
tionen till rätt transmit-
torsubstans har vi närmat 
oss visionen om att skapa en 
artificiell nervcell. Grund-
stenarna finns, nu handlar 
det om att få ihop det genom 
att experter inom olika om-
råden samarbetar. Jag är 
övertygad om att man kom-
mer att klara det.  

Peter Örn 

jon- 
leverans

Neurotransmittorer levereras med precis elektronisk kontroll 
genom ledande polymer.
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arbetet med att utveckla och 
testa implantatet. Daniel Si-
mon liknar principen med 
den som används vid elektro-
fores, då biomolekyler med 
olika laddning separeras i en 
gel. 

– Varje elektron som 
strömkällan levererar skapar 
en elektrokemisk reaktion 
som får en jon att röra sig ge-
nom plasten. Skickar vi in ex-
empelvis 1 000 elektroner 
från vår strömkälla påverkar 
vi motsvarande mängd mole-
kyler, exempelvis transmit-
torsubstans, att förflytta sig 
genom plasten och ut via 
spetsen på implantatet till 
»äkta« nervceller. Vi får på så 
vis en mycket exakt kontroll 
över mängden molekyler som 
frisätts. Spänningen på 20 
volt avtar kraftigt under 
transporten i den konstgjor-
da nervcellen och är vid kon-

taktpunkten till mottagar-
cellerna endast några milli-
volt.  

Studier med djurmodeller 
har visat att implantatet 
verkligen fungerar. Marsvin 
fick implantatet inopererat 
så att spetsen på implantatet 
låg mot det membran, runda 
fönstret, som utgör en öpp-
ning till hörselsnäckan. I stu-
dien användes transmittor-
substansen glutamat. Gluta-
mat är en av de viktigaste  
signalsubstanserna i hörsel-
snäckan, men är i höga doser 
skadligt. Syftet var att se om 
aktivering av implantatet 
ledde till en hörselnedsätt-
ning. 

Under ett par timmars ex-
ponering mättes hörseln vid 
olika frekvenser. Effekten 
var den förväntade: olika ex-
poneringstid för glutamat 

hade gett upphov till olika 
grader av hörselnedsättning. 

Barbara Canlon berättar: 
– Den morfologiska under-

sökningen av hörselsnäckan 
visade att de inre hårceller-
nas dendriter var svullna, 
vilket vi vet är en effekt av 
glutamat. Vi såg även att oli-
ka exponeringstid för gluta-
mat hade gett upphov till oli-
ka grad av skador. Det här vi-
sar dels att vi med hjälp av 
elektrisk spänning lyckades 
frisätta transmittorsubstan-
sen från implantatet, dels att 
vi kunde styra frisättningen 
genom att kontrollera mäng-
den glutamat genom att va-
riera den spänning som till-
fördes.        

– Vi valde glutamat efter-
som vi ännu inte har så många 
olika transmittorsubstanser 
att arbeta med. Dessutom är 
det enklare att inom en rimlig 

tid mäta effekten av en hör-
selnedsättning än tvärtom, 
säger Barbara Canlon.  

De djur som i studien var 
kontrollgrupp, och endast 
exponerades för protoner ge-
nom implantatet, uppvisade 
inte motsvarande hörselned-
sättning.

– Vi har dessutom hittat en 
substans som ger en positiv 
effekt på hörseln, och som 
fungerar med vår teknik. 
Den ska nu testas i djurmo-
deller och då handlar det om 
att rädda hårcellerna, säger 
Barbara Canlon.

Agneta Richter-Dahlfors:
– Hörseln är ett bra första 

test för att bevisa att meto-
den fungerar, eftersom örat 
är relativt lätt att arbeta 
med. En bra funktion med 
denna metod är att signal-
substansen levereras helt 

implantat

Agneta Richter-Dahlfors, professor i cellu-
lär mikrobiologi vid Karolinska institutet, 
har tillsammans med forskare inom orga-
nisk elektronik vid Linköpings universitet 
utvecklat en konstgjord nervcell som kom-
municerar med hjälp av transmittorsub-
stanser. 
Foton: Peter Örn

– Vi har hittat en substans som ger en posi-
tiv effekt på hörseln genom att rädda hår-
celler, och som fungerar med vår teknik. 
Den ska nu testas i djurmodeller, säger Bar-
bara Canlon. 

Forskaren Daniel Simon uppger att det re-
dan utvecklats sensormekanismer, som 
kopplade till den artificiella nervcellen 
skulle kunna användas för att styra frisätt-
ningen av transmittorsubstansen från im-
plantatet. 

»Hörseln är ett bra första test för att bevisa att metoden fungerar, eftersom örat är  
relativt lätt att arbeta med.«
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n aktuellt Ökad forskarmakt  
i Vetenskapsrådet
Regeringen föreslår i en propo-
sition att forskarinflytandet i 
Vetenskapsrådet ska öka. 

Ämnesråden bantas från 
elva till nio ledamöter, samti-
digt som de fyra ledamöter 
som tillsätts av regeringen för-
svinner. I ämnesrådet för medi-
cin kommer dock fortfarande 
två extra ledamöter att utses 
av regeringen, en från vårdsek-
torn och en från industrin.

Elektorerna som väljer fors-
karrepresentanter i ämnesråd 
och styrelse ska framöver ut-
ses av lärosätenas fakultets-
nämnder, inte som i dag genom 
val till elektorsförsamlingar. n

Rågsved  
får patientråd
Carema inbjuder alla intresse-
rade patienter att medverka i 
ett nytt patientråd vid vårdcen-
tralen i Rågsved. 

Syftet är att patienter ska 
kunna tycka till om vårdcentra-
lens utbud och diskutera hur 
de upplever service och bemö-
tande. Allt i syfte att utveckla 
och förbättra verksamheten. n

utan vätskeflöde. Det är vik-
tigt då man behandlar ut-
rymmen med begränsad vo-
lym, såsom hörselsnäckan. 

De signalsubstanser som 
fram tills nu fungerat in vitro 
eller in vivo är acetylkolin, 
glutamat, aspartat och 
GABA. Hittills har bara glu-
tamat prövats in vivo, men 
inget talar för att de andra 
substanserna inte också 
skulle fungera in vivo.

En målsättning är att även 
lyckas med dopamin för att 
få fram ett nytt behandlings-
alternativ vid Parkinsons 
sjukdom. 

Det återstår flera moment 
innan det finns ett färdigut-
vecklat implantat som kan 
bli användbart inom hälso- 
och sjukvården. Först måste 
implantatet bli mindre för 
att kunna placeras i exempel-
vis hjärnan. Tillverkningen 
av implantatet sker med lik-

nande standardiserade foto-
litografiska metoder som an-
vänds inom mikroelektronik 
för att skapa halvledarkret-
sar, och det finns idéer om 
hur implantatet ska kunna 
förminskas ytterligare. 

För att ge rätt doser kan im-
plantatet programmeras att 
slå på och av leveransen vid 
bestämda tidpunkter. Men 
det finns planer på att skapa 
en sensorfunktion som kan 
känna av när det uppstår 
brist på en viss transmit-
torsubstans i centrala nerv-
systemet, liksom när en ba-
lans uppnås efter det att im-
plantatet varit i funktion. Då 
skulle behandlingen bli be-
tydligt mer individanpassad 
än exempelvis läkemedelsbe-
handling.  

– Kan vi bygga in en 
sensorfunktion utöver själva 
strömkällan, som reagerar 
på för höga eller för låga nivå-

er av en transmittorsubstans 
i hjärnan, får vi en samman-
hållen krets som vi sedan 
kan placera på den förutbe-
stämda punkten vi vill sti-
mulera, säger Agneta Rich-
ter-Dahlfors, och fortsätter:

– Det finns forskare som 
utvecklar sensorer för epi-
leptiker, som då varnas in-
nan själva anfallet kommer. 
En sådan sensor kopplad till 
vårt implantat skulle innebä-
ra att patienten kan få be-
handling innan han eller hon 
själv blir medveten om det 
annalkande epileptiska an-
fallet.  

Enligt Daniel Simon finns 
det redan exempel på sensor-
mekanismer som skulle kun-
na kombineras med implan-
tatet. 

– Men det är tekniker som 
oftast inte har nått ut på 
marknaden utan mest före-
kommer i den tekniska litte-
raturen, säger Daniel Simon. n


