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Nya lagen om stamcellsforskning en av de mest liberala

Kliniska forsok inom nagra fa ar
tror svenska stamcellsforskare

Den 1 april far Sverige en lagstift-
ning géallande stamcellsforskning
som blir en av de mest liberala i
hela varlden. »Inom nagra fa ar
kan Sverige bli férst med att ge-
nomfora de forsta kliniska forso-
ken med specialiserade celler
framodlade fran humana stam-
celler«, tror stamcellsforskaren
professor Outi Hovatta.

Il Den nya lagen gor det bland annat till-
latet att arbeta med terapeutisk kloning,
dvs att fora over cellkdrnor fran adulta
celler till 4ggceller vars egna kérnor av-
lagsnats. Det blir ocksa tillatet att fram-
stilla befruktade dgg enbart for forsk-
ning. De embryon som pa sa vis skapas
far utvecklas i hogst 14 dagar.

Outi Hovatta, professor i obstetrik
och gynekologi vid Karolinska Univer-
sitetssjukhuset Huddinge, leder en av
landets mest framgéngsrika forskar-
grupper inom stamcellsforskning. Den
arbetar idag med 16 stamcellslinjer. En
cellinje dr en grupp av identiska stamcel-
ler som utgér fran en enda stamcell.

Forskargruppen har profilerat sig in-
ternationellt genom bland annat malsétt-
ningen att fa fram »rena« stamcellslin-
jer, dvs att ha méanskliga stodceller och
undvika serum fran djur i cellodlingen.
Outi Hovatta tror att det dr inom den
forskningen, som syftar till att f4 fram
celler som tryggt kan anvindas for cell-
transplantation till mdnniska, som Sveri-
ge kommer att ha mest att bidra med in-
ternationellt.

— Anvénder man exempelvis fetala
musfibroblaster blir stamcellerna konta-
minerade. Sadana stamceller kan bara
anvéndas for forskning, inte for trans-
plantation till ménniska, sdger Outi Ho-
vatta.

Den lagliga méjligheten att utfora te-
rapeutisk kloning ar ett stort framsteg for
att fa fram stamceller som inte stots bort
efter transplantation, menar Outi Hovat-
ta.

Véren 2004 presenterade forskare i
Korea resultaten fran den forsta lyckade
kloningen av humana celler, s till vida
att de dven lyckades fa fram pluripoten-
ta stamceller fran en av de framodlade
blastocysterna. De visade darigenom att
detta var mojligt, och det dr fortfarande
den enda riktigt stora framgéangen ifraga
om kirnéverforing med humana celler.
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Trots att manga svara problem aterstar
att I6sa inom stamcellsforskningen, innan
transplantation av odlade celler till mén-
niska kan anses riskfritt, tror professor
Outi Hovatta att det nu bara handlar om
ndagra fa ar innan de férsta kliniska férsé-
ken kan inledas.

Det vittnar om hur tidigt i forskningen
man befinner sig.

—Nu finns det en studie dar man lyck-
ats med kédrnoverforing, och tillviga-
gangssittet 4r mycket noggrant beskri-
vet. Vikan anvénda oss av deras erfaren-
het nu da vi sjédlva far arbeta med kérn-
overforing och behdver inte borja frén
borjan. Vi har dessutom inlett ett samar-
bete med en av de forskare som ingick i
den koreanska gruppen, sdger Outi Ho-
vatta.

Manga problem kvarstar

Stamcellsforskarna sjélva, liksom medi-
erna, lyfter ofta fram bland annat diabe-
tes, Parkinsons sjukdom, Alzheimers
sjukdom och svar stroke som mdjliga
tillimpningsomraden for specialiserade
celler som odlats fram frdn humana
stamceller. Outi Hovatta sjélv tror att ex-
empelvis den forskning som pagatt un-

—

der manga ar vid Lunds univer-
sitet gidllande celltransplanta-
tion vid Parkinsons sjukdom
kan komma att ligga till grund
for de forsta kliniska forsoken
med framodlade celler.

—Skajag uttrycka mig myck-
et optimistiskt, sa kanske klinis-
ka forsok kan komma igang re-
dan om ett par ar. Men ingen kan
ju garantera att inte stamcells-
forskningen stoter pa liknande
problem som de som drabbade
exempelvis genterapiforskning-
en. Vi maste vara mycket forsik-
tiga. Genom genterapiforsk-
ningen vet vi att exempelvis vi-
rusvektorer kan vara farliga att
anvinda, sdger Outi Hovatta.

Virusvektorer, som orsakade
ett dodsfall i USA vid genterapi-
forsok i slutet av 1990-talet, an-
vinds ocksd inom stamcells-
forskningen. Ett av de svara pro-
blem som fortfarande aterstar
inom stamcellsforskningen é&r

! att forsoka styra stamcellerna att
“d utvecklas till de 6nskade speci-
aliserade cellerna. Kunskapen om vilka
gener som styr differentieringen Okar
hela tiden, och ska dessa gener tillforas
cellerna for att pa s vis styra dem at rétt
héll behovs virusvektorer.

— Det finns nya metoder for genmodi-
fiering, dér man inte anvander virusvek-
torer, som nu dr pa vag in i forskningen.
Men det dr inte sdkert att den typen av
genmodifierade celler &r det optimala da
det handlar om humantransplantation.

— Andra metoder som anvénds &r att
systematiskt tillsétta olika tillvaxtfakto-
rer i olika kombinationer i odlingen, el-
ler att anvdnda andra celler i odlingen
som styr stamcellerna genom att utsond-
ra olika substanser. Vi kan idag skapa
bland annat neurala celler, leverceller
och forstadier till muskelceller, men det
ar fortfarande svart att fa fram rena po-
pulationer av bestimda celler, sdger
Outi Hovatta.

Vid terapeutisk kloning, da cellkér-
nan fran en fibroblast (omogen bind-
vévscell) placeras i en dggcell, har ett av
maénga problem varit sjdlva reprogram-
meringen: att fa cellen att upptrada som
en embryonal cell och bilda stamceller.
Bland annat har det uppkommit partiella
reprogrammeringsstorningar, som at-
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minstone i teorin skulle kunna innebéra
enrisk vid celltransplantation till manni-
ska. Vid djurforsok har sddana stérning-
ar lett till en hog frekvens av missbild-
ningar.

— Dessa mekanismer mdste noggrant
identifieras i fortsatta djurférsdk innan
transplantationer gors pa maéanniska.
Men det finns stora artspecifika skillna-
der, och dven om man lyckas bra i djur-
modeller kan man aldrig vara helt sdker
d& man 6verfor tekniken till méanniska.

Ett annat kvarvarande problem &r att
proteiner som dr nddvéndiga for att cell-
delningen ska fungera forsvinner vid
karnoverforing.

— Dessa problem, som vi sett vid tera-
peutisk kloning hos rhesusapa, finns
kvar. Men vi vet inte om celler frin méan-
niska beter sig pd samma sétt som celler
fran primater, och i det hdr samman-
hanget &r de koreanska framstegen
mycket viktiga, sdger Outi Hovatta.

Nya mdjligheter kréver donerade égg
Efter 1 april far dven svenska forskar-
grupper inleda forsok med karndverfo-
ring med humana celler. Till skillnad
frdn embryonal forskning pa befruktade
dgg, dd man kan anvianda 6verblivna och
nedfrysta dgg fran IVF-forsok efter till-
stand fran de par som genomgatt I[VF-
behandling, behdvs nu obefruktade dgg.
Hur dessa ska tillhandahallas vill Outi
Hovatta dnnu inte berétta.

— Vi har egna idéer om hur det ska ga
till. Det &r inte nagot etiskt kontroversi-
ellt, men det tar tid att komma igang och
jag vill inte i nuldget riskera att andra
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grupper utnyttjar vara idéer, sdger Outi
Hovatta, som ar kritisk till det tillviga-
gangssitt som det koreanska forskarla-
get hade.

—Dir var det forskarna sjilva som do-
nerade d4gg, och den som donerade flest
dgg stod som forsteforfattare till den ve-
tenskapliga artikeln. Att fraga min dok-
torand om hon vill donera dgg till var
forskning vore etiskt fel, eftersom hon ér
i en beroendestéllning.

De okade mdjligheterna att forska
med stamceller kommer dven [VF-verk-
samheten till del, menar Outi Hovatta,
som i ver 20 ar har dgnat sig at ofrivil-
lig barnloshet. I mitten av 1980-talet
lade hon bland annat grunden till Fin-
lands idag storsta barnldshetsklinik. Det
finns uppenbara 6verlappningar mellan
stamcellsforskning och barnlshets-
forskning, menar hon.

— Vi ldr oss oerhdrt mycket om inte
minst odlingstekniker dd vi forskar om
stamceller och om hur konsceller, em-
bryonala celler och tidiga embryon beter
sig i odlingarna. Pa sa sétt kan vi ocksa
hoja kvaliteten pa de embryon som an-
viands inom IVF-verksamheten, sidger
Outi Hovatta.

Forbud bor kunna omprivas
Det finns dock en gréns for hur mycket av
framstegen inom stamcellsforskningen
och framtida majligheter till celldifferen-
tiering som bor f4 anvandas inom IVF. En
sadan grins kan dras vid framstillning av
aggceller, anser Outi Hovatta.

— I djurmodeller har sddan celldiffe-
rentiering gjorts. Men hos ménniska ar

en sadan malsittning langsokt, det ar
battre att anvinda donerade dgg. Dess-
utom har vi en lag i Sverige som séger att
barnet i vuxen alder har ritt att fa veta
vem som var dggdonator. Det skulle nog
vara ganska svart att berétta att donatorn
var en cellinje!

— Aven om vi rent tekniskt skulle
lyckas fa fram humana dggceller fran
stamceller, som skulle kunna anvéndas
inom exempelvis IVF, forutsitter en sa-
dan tillimpning en helt ny etisk diskus-
sion, sdger Outi Hovatta.

Den nya stamcellslagen forbjuder
forsok med reproduktiv kloning, dvs att
efter karnoverforing forsoka skapa en
helt ny individ. For Outi Hovatta ar det
inte sjdlvklart att reproduktiv kloning
ska forbli forbjuden for all framtid.

— Om en av fordldrarna helt saknar
konsceller, vilket ju forekommer, menar
jag att reproduktiv kloning kanske skul-
le kunna vara en mojlighet. Det skulle
vara ett mycket onskat barn, och jag kan
inte forstd de argument mot en sddan ut-
veckling som handlar om ménniskovar-
det och liknande.

—Salinge vi inte ar sikra pa tekniken,
och kan undvika de svéara skador och
sjukdomar som drabbat klonade djur,
maste alla fors6k med reproduktiv klo-
ning av ménniska vara forbjuden. Men
det ar formodligen en tidsfraga innan
dessa problem é&r 16sta, och da aterstar
den etiska debatten. Jag tror inte att den
behover bli sa svar, sdger Outi Hovatta.

Peter Orn

FN uppmanar till forbud mot all kloning

FNs generalférsamling har anta-
git en deklaration som uppmanar
alla lander att forbjuda all form
av kloning, aven terapeutisk klo-
ning avseende humana celler.

Il Efter flera ars diskussioner inom FN
om huruvida ménsklig kloning bor for-
bjudas har generalférsamlingen nu be-
slutat om en deklaration som uppmanar
samtliga virldens lander att férbjuda all
form av ménsklig kloning.

Tvistefragan har framst varit huruvi-
da terapeutisk kloning ska ingé i forbu-
det eller om det bara ska gélla reproduk-
tiv kloning.

USA har paregeringsniva drivit pa att
fa igenom ett totalt kloningférbud. Pa
delstatsniva i USA, exempelvis i Kali-
fornien, har man dock intagit en betyd-
ligt mer liberal instéllning och planerar
betydande satsningar pa stamcellsforsk-
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ning — trots att guverndren tillhor samma
parti som USAs president. Sverige har
hivdat att det racker med att forbjuda re-
produktiv kloning, i likhet med den nya
lag om stamcellsforskning som géller i
Sverige fran den 1 april.

De lander i bland annat Europa som
foresprakat ett forbud mot enbart repro-
duktiv kloning har ansett att det bor vara
upp till varje enskilt land att sjalv beslu-
ta om huruvida terapeutisk kloning ska
tillatas.

»Vi fdljer svensk lagstiftning«

Men FNs beslut dr en icke-bindande de-
klaration, inte nagon konvention. Flera
av de lander som varit negativa till ett to-
talforbud, bland annat England och Bel-
gien, har redan deklarerat att de dven i
fortsattningen kommer att ge stod till
forskning rérande terapeutisk kloning.
Och nya ldnder tillkommer bland dem

—

som vill tillata stamcellsforskning pa be-
fruktade dgg, senast har Brasilien lag-
stiftat om det.

Den svenska regeringen har inte offi-
ciellt reagerat pa FNs beslut. Hakan Bil-
lig, huvudsekreterare i dmnesradet for
medicin pa Vetenskapsradet, utgar fran
att det ar den nya stamcellslagen som
trader i kraft den 1 april som giller.

— Min tolkning av FNs beslut ar att
det dr en rekommendation, och for
svensk forskning giller den nya stam-
cellslagen for 6verskadlig tid. Sa vitt jag
forstar har Sverige samma instéllning
som exempelvis Storbritannien, siger
Hakan Billig.

— Det viktiga i FNs beslut var att det i
alla fall inte gick pa de forslag som ville
totalforbjuda all forskning med embry-
on.

Peter Orn
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