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Kantasoluista kasvatetut organoidit tehostavat

syopatutkimusta

Kantasoluista kasvatetut soluryppaét, organoidit, tarjoavat uuden tavan mallintaa erilaisia sairauk-
sia, kuten syopaa. Oulun yliopistossa on hyddynnetty uutta alkiokudosten muuntelutekniikkaa sy6paa

aiheuttavien geenien I6ytamiseksi.

Kehitysbiologian professori Seppo Vainion
tutkimusryhmassa tutkitaan munuaissyopaa
aiheuttavia geeneja organoidien avulla. Kan-
tasolut voidaan ohjata muodostamaan elimi,
kuten munuaisia muistuttavia kolmiulotteisia
soluviljelmia, joissa on lahes kaikkia oikeiden
elinten solutyyppeja. Organoidit voivat olla
my0s soluryppaita, jotka on kasvatettu tietyn
potilaan sy6pédkasvaimesta otetuista soluis-
ta. Organoidit ovat peraisin muutamasta ku-
doksesta saadusta solusta tai kantasoluista.

"Voimme mallintaa sisdelinten kuten
munuaisen kehitysta. Taman lisaksi tyoka-

lupakissamme on metodit luoda, eli toisin-
taa ihmisessa havaittuja eri sairauksiin liit-
tyvia geenitason muutoksia ihmisen alkion
kantasoluissa. Taman perusta on ns. geenin
kohdennustekniikoissa,” sanoo Seppo Vainio.

Syopaa aiheuttavien geenien

etsiminen organoidien avulla

90% kaikista munuaissyovista johtuu mu-
nuaissolukarsinoomasta. Tautia aiheutta-
via tekijoita ovat mm. tupakointi, ylipaino ja
perinndllisyys. Oulun yliopistossa tutkitaan
erityisesti munuaisen kehittymisen ja syévan

synnyn samankaltaisuuksia. Tutkimusryhma
tutki geenien ilmentymista ja selvitti, ovatko
jotkut munuaisen kehitykseen osallistuvat
geenit myos merkityksellisid syovén syn-
nylle. Tutkimusryhmassa kokeiltiin erilaisia
organoideja. Osassa oli hiiren munuaisen so-
luja ja sy6pasolujen ja joissakin oli yhdistetty
hiiren munuaisen soluja ja ihmisesta saatuja
kohdunkaulan syovan soluja.

"Kun yhdistimme alkioasteella olevat
munuaisen solut ja munuaissyopasolut yh-
teen organoidiin, alkioasteella olevat mu-
nuaissolut eivat muodostaneet munuaiselle
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Kuva: Oulun yliopisto

Fluerisoivalla proteiinilla vdrjdtty kasvain, joka kasvaa vieraslajisiirron seurauksena. Ensimmdisessd kuvassa kanan alkiossa kasvaa jalassa kasvain,
joka ndkyy punaisena pisteend. Toisessa kuvassa sama kohta on valaistu fluoriloisteella. Kasvain, joka on vdrjdtty fluorisoivalla proteiinilla, ndkyy
vihredndi pisteend.

tyypillisia putkimaisia rakenteita. Mutta
kun estimme syGpésoluissa tiettyjen mu-
nuaisen kasvuun liittyvien geenien ilmenty-
misen, syépasolujen kasvu hidastui ja huo-
masimme normaalin putkimaisten rakentei-
den kehittymisen”, sanoo tutkija Anatoliy
Samoylenko.

Tutkimusryhma |6ysi geenej, joiden ak-
tiivisuuden poistaminen syopéasoluissa johti
siihen, etta alkio pystyi tuottamaan uusia
rakenteita normaalisti. Oulussa kehitetty
organoidimalli tarjoaa uuden keinon tar-
kastella haitallisia viestej, joita sydpasolut
levittavat ymparistoonsa.

Alkioasteella olevat kantasolut ovat mul-
listaneet tautien tutkimuksen. Kantasoluista
voidaan tehda in vivo -malleja. Organoidien
avulla voidaan tunnistaa kasvaimen kasvun
ensivaiheet, solujen lisddntyminen ja erikois-
tuminen, kulkeutuminen ja kuolema.

Organoidit ovat merkittava
edistysaskel bioladketieteessa
Tutkija llya Skovorodkin pitaa organoidien
tutkimusta mullistavana.

"Oikea tiede alkaa kokeista. Tavallaan
klassinen laaketiede ei voi olla oikeaa tie-
detta siind mielessa, koska ihmisilla ei voi
tehda kokeita”

Skovorodkinin mukaan organoidit muut-
tavat tilanteen. Organoidit tarjoavat keinon

tutkia ihmisen sairauksia kokeellisesti. Nii-
den kautta voidaan kehittaa uusia ladkkeita
ja hoitoja.

"Olemme luonnollisesti viela kaukana
siita, ettd voisimme tutkia kaikkia orga-
nismin vuorovaikutussuhteita. Voimme
kuitenkin aloittaa solujen valisista vuoro-
vaikutussuhteista ja kuinka solut viestivat
toisilleen”

Organoidit voivat olla minimunuaisia,
minisydamia tai minisyopia.

"Parhaassa tapauksessa voimme saada
potilaasta soluja ruumiinavauksen yhtey-
dessa tai esimerkiksi ihosta. Solut voidaan
istuttaa takaisin alkioasteelle ja sitten luoda
minielimia. N&in voidaan tehda kokeita. Min-
kalainen laake olisi sopiva potilaalle? Meidan
tarkein kiinnostuksen kohteemme on elin-
ten kehitys ja erityisen munuaisen kehitys
alkiosta. Organoidi on erittdin vaikuttava
tyokalu. Oulu oli ensimmaisia laboratorioi-
ta, jotka pystyivat rakentamaan munuaisen
organoidin.”

Ilya Skovorodkinin mukaan seuraava as-
kel bioladketieteessa on kasvattaa organoi-
deja, joissa on verenkierto.

"Yksittaisen organoidin avulla voi tutkia
solujen valista vuorovaikutusta ja kuinka
elimet toimivat, mutta oikeassa eldaméassa
elimet ovat kytkeytyneet koko organismiin
verenkierron avulla. Verenkierron avulla

solut saavat kaikki tarpeelliset aineensa ja
viestinvalitys tapahtuu solujen ja elinten
avulla. Kanan alkion verisuonia voidaan jo
kasvattaa organoideissa.’

Skovorodkinin tavoitteena on mallin-
taa solujen ja elinten valista vuorovaikutus-
ta. Mikrofluidistiikan eli mikroskooppisten
neste- ja kaasuvirtausten hallinnan avulla
voidaan rakentaa keinotekoisia verisuonia
ja tutkia verenvirtausta elimissa.

Mallinnus edistaisi paljon sy6pien tut-
kimusta.

"Sy6pa ei kasva erityksisséd vaan se on
aina jollakin tavalla yhteydessa koko orga-
nismiin verenkierron avulla”

Professori Seppo Vainion mukaan or-
ganoideista toivotaan yhdessa 3D-biotulos-
tustekniikoiden kautta keinoja myos solu- ja
kudosterapioihin.

"Meilld on todella suuri tarve saada ei-hyl-
jittavia elimia elinsiirtoihin. Tallaisia menes-
tystarinoina on jo saatu aikaan”, sanoo Vainio.

Ilhmisperaisten naytteiden kerdykseen
iittyvasta laillisuudesta ja tietoturvasta vas-
taavat Suomessa biopankit. Biopankit koo-
davat jokaisen luovuttajan nédytteen, joka
turvaa henkilén anonymisoinnin.

"Lupien hakeminen on lisannyt kuiten-
kin byrokratiaa naytteiden ja niihin liittyvi-
en kliinisten tietojen saamisessa tutkimus-
kayttéon.”
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Vainion mukaan lainsdaadantoa pyri-
taan edistamaan niin, etta tutkimuksen te-
keminen mukaan lukien ihmisorganoidien
tuottaminen ja niihin liittyvat potilastiedot
turvaavat yksilén anonymiteetin. Talld het-
kella yliopistosairaalat ja Findata hallinnoi-
vat operatiivisen potilastoiminnan kliinisia
mittaustuloksia.

"Tutkijat voivat uudelleenkayttaa ihmi-
sisten sairauksissa havaittuja geenitason

Oulun yliopisto

muutoksia kantasoluissa ja niista luoduissa
organoideissa. Tama edustaa perustutki-
musta ja tuottaa kokeellista aineistoa, kuten
kuva analyysia ja geenitason tietoa. Tallaisen
digitaalisen aineiston sailyttamiseen CSC
tarjoaa jo nyt oivat puitteet.”

Vainion mukaan kokeellisten solulinjo-
jen tiedontuotanto ei ole samassa maarin
anoinymisointiin liittyvaa ja siksi sen hallinto
esimerkiksi CSC:n kautta olisi mahdollista.

CSC - Tieteen tietotekniikan keskus Oy

”Jos néité4 tietoja halutaan linkittda myos
potilasaineistoon tdma voisi tapahtua Fin-
datan yhteistyon kautta. Jos organoideja
tehddan Suomessa esimerkiksi potilaiden
luovuttamista naytteista, niin taman pro-
sessin voisi myos luvittaa.”

Ari Turunen
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onvaltion omistama, opetus- ja kulttuuriministerion
hallinnoima, voittoa tavoittelematon osakeyhtio.
CSC yllapitaa ja kehittaa valtion omistamaa keski-
tettya tietotekniikkainfrastruktuuria.
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rakentaa infrastruktuurin bioalan tutkimuksen
tueksi. Se yhdistda 21 Euroopan maan ja Euroopan
molekyylibiologian laboratorion EMBL:n johtavat
organisaatiot yhteiseksi biologisen informaation
infrastruktuuriksi. Sen Suomen keskus on CSC
Tieteen tietotekniikan keskus Oy.
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