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Jens Nielsen frdn Danmark arbetar med systembiologi, ett forskningsfalt som lange har ansetts "ummigt men som nu véaxer snabbt.

Han stoppar hela I

Systembiologin ar ett helt nytt satt att
arbeta med allt levande. Den utgar fran

helheten i stallet for fran delarna, och dator-

programmen ar helt centrala.

NAGRA BEHALLARE MED JAST bubblari
ett laboratorium pa Chalmers i G6-
teborg. Fran den grabruna soérjan
utvinner Jens Nielsen och hans
medarbetare de “naste doftamnen
till parfymer.

Jésten har utrustats med en ex-
tra gen som normalt sitter pa apel-
sinblommor. Chalmersforskarna
har aven utrustat jastceller med
doftgener fran sandeltrad och ett
par andra valdoftande vaxter.

Tanken ar att de ska utveckla ett
helt nytt sétt att tillverka parfymer,
som &ar enklare och billigare an da-
gens metod och dessutom sparar
utrotningshotade blommor i na-
turen.

I och for sig har forskare kunnat
fogain nya generijast och andra or-
e ganismer i narmare fyrtio &r. Redan

pa sjuttiotalet kunde ett foretag i
Kalifornien tillverka insulin at dia-

verkligar de experiment som enligt
datamodellen ger bast resultat.

Om verkligheten visar att mo-
dellen hade fel, korrigeras den till
nasta gang.

... Det ar valdigt viktigt att hela
tiden kolla modellerna mot expe-
rimenten, séger Jens Nielsen.

Hittills har dataprogrammen
hjalpt honom att fa jastcellerna att

betiker i tarmbakterien E. coli, och producera doftamnen till parfymer
ett par ar senare borjade ett danskt femtio ganger effektivare an de
foretag gora samma sak med jast. gjorde fran borjan. Nu maste han

| dag tillverkas en stor del av jor-
dens mediciner av tarmbakterier,
jastceller och andra organismer
som har fatt en och annan extra
gen infogad.

Men Jens Nielsen och hans med- som Jens Nielsen anvander &r nas-

arbetare har ett nytt forhallnings-

satt. De arbetar med systembiologi en utomstdende. Den ser ut som

Oka deras formaga ytterligare cirka
fem ganger innan metoden kan bli
kommersiellt gngbar.

DEN MODELL OVER jastcellens liv

tan skrattretande komplicerad for

. ett snabbt vaxande forsknings- ett elkopplingsschema ritat av en

falt.

De forsoker aterskapa cellens
verksamhet i séarskilda datorpro-
gram. | datorprogrammen kan de
enkelt och billigt fa svar pa sina
frAgestallningar. Sedan gar de till
sitt vanliga laboratorium och for-

galen elektriker eller som en karta
over Londons tunnelbana plus
samtliga busslinjer och cykelbanor
inritade.

Dessvarre ar livet sjalvt annu
mer komplicerat.

... Modellen ar en férenkling. Vi

forsoker hela tiden fanga upp de
mest nddvandiga delarna.

Jens Nielsen talar om system-
biologin som ett ZholistisktZ for-
haliningsséatt. ZHolistiskZ &r en
term hamtad fran “ loso* n. Den gar
ut pa att helheten ar stérre an de-
larna och att man darfor hela tiden
maste utga fran sammanhanget.

Motsatsen &r ZreduktionismZ,
det forhallningssatt som har do-
minerat biologin i snart ett halvt
sekel.

Med reduktionistiska metoder
har forskare kartlagt livet ner pa
molekylniva och &nda ner pa atom-
nivd. De har skdrdat makaldsa
framgangar, sarskilt de senaste
tio aren.

I dag “nns enorma databaser
med langa listor éver manniskans
alla  gener, allatre miljarder
enheter i vart dna och manga pro-
teiner, inklusive deras tredimensio-
nella form. Det “nns ocks& motsva-
rande data fran ett stort antal andra
djur, vaxter och mikroorganismer.

Det “ nns s& mycket data att dato-
rernas kapacitet knappt racker till.

N

FOTO: JOAKIM ROOS

Fragan ar bara hur alla dessa
uppgifter ska kunna anvandas pa
ett meningsfullt sétt.

Har kommer systembiologin in
i bilden.

TIDIGARE SAG MANGA forskare med
misstanksamhet pa detta nya
falt och ansprédken pa att vara
holistisk och kunna férutsaga i
datorn hur livet fungerar. System-
biologin ansags helt enkelt som
" ummig.

...Det hns overdrivna pasta-
enden inom alla forskningsfalt.
En del systembiologer &r sakert
alldeles for "uf* ga, med model-
ler som svavar uppe i luften. Det
ar mycket mera jobb att &ven gora
experiment, sager Jens Nielsen.

Sjalv hor han till en liten grupp
forskare i varlden som med me-
todiska experiment har arbetat
for att knyta ihop modellerna och
verkligheten.

Han jobbar néra industrin, har
tagit 6ver tjugo patent och startat
" era foretag.

Forutom parfymerna arbetar
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Forskaren Jens Nielsen gor parfym med gener fran apelsinblommor f
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Ett forenklat (') schema 6ver hur en cell fungerar.

sin lilla lada

En del system-
,, biologer &r sakert
alldeles for " uf‘ ga, med
modeller som svavar
uppe i luften.

Jens Nielsen forskare p& Chalmers

Jens Nielsen for narvarande med
att fa jastcellerna att framstalla bio-
branslen, omega- -fettsyror och en
miljovanlig ravara till plast.

Han har ocksa borjat titta pa
manskliga celler. Vara celler ar
mycket mer komplicerade an jas-
tens, men systembiologernas mo-
deller borjar nu sakta kunna ringa
in hur vi fungerar.

Bland annat har Jens Nielsen
ett samarbete med fetmaforska-
ren och professorn Lena Carlsson
pa Sahlgrenska. De undersoker hur
fettvAvnad fungerar hos kraftigt
Overviktiga och jamfor med fett-
vavnad hos smala personer.

... Vi medicinare ar ju inte sa
bra pa att hantera stora mangder
data. Men han tar alla vara data
och stoppar in dem i sina burkar,
och da ser han samband som viinte
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f och sandeltradsblommor.

| sina modeller ténker han
bland annat stoppa in de uppgif-
ter om proteiner i olika slags vav-
nader, som mikrobiologen Mathias
Uhlén pa KTH haller pa att ta fram
i Sveriges hittills dyraste forsk-
ningsprojekt.

RISKEN AR ATT JENS NIELSENS verk-

samhet ocksa blir ganska dyr. Han
varvades till Chalmers fran Dan-
mark for bara ett par ar sedan men

hade kunnat se annars, séger Lena har redan dragit in " era mycket

Carlsson.

Ett syfte med dessa studier ar
att kunna studera vavnaden och
forutsdga vilka manniskor som
riskerar att bli allvarligt sjuka av
sin fetma och darfor bor fa fortur
till operation.

Och manskliga fettceller &r bara
bdrjan for Jens Nielsen. Han ar
ocksa i fard med att gora model-
ler for lever, muskelvavnad, hjarn-
celler och manniskans tarm”ora.
Sedan tanker han systematiskt
avverka alla de viktigaste typerna
av vavnad som ‘nns i mannisko-
kroppen.

stora anslag fran Vetenskaps-
radet, Wallenbergstiftelsen och

EU. Finansiarerna hoppas forstas
att aven forskningen pa manskliga
celler ska leda fram till anvandbara

produkter.

... Om fem till tio &r ska vi kunna
ha bra modeller 6ver ménniskans
olika vavnader. D& ska vi ocksa
kunna hitta test som kan forut-
saga olika sjukdomar, till exempel
aderforkalkning och typ -diabe-
tes, sa att man kan behandla i god
tid.
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Hela vart dna
tio ar senare

Den har veckan &r det precis tio ar sedan forskare presen-
terade méanniskans fullstiandiga arvsmassa. Hela vart dna,
drygt tre miljarder enheter, fanns nu (néastan) pa en lista.

DEN 26 JUNI AR 2000 holls den historiska presskonferensen som
pagick samtidigt i Washington och London och knéts inop
med tv-satelliter. Bara det var anmarkningsvart for tio ar
sedan.

Storbritanniens premiarminister Tony Blair och USA:s pre-
sident Bill Clinton talade.

Bill Clinton var mest storvulen med formuleringar som att
forskarna hade uttolkat ZGuds sprakZ.

Pa den amerikanska sidan stod ocksa de tva forskare som
hade lett de tva konkurrerande projekten: Craig Venter, som
da jobbade pa foretaget Celera, och Francis Collins, som var
chef for USA:s nationella genforskningsinstitut.

De tvd mannen avskydde varandra. Det gor de fortfarande,
vilket man tydligt marker om man laser deras egna bécker ZA
life decodedZ respektive ZThe language of GodZ.

| dag ar Francis Collins annu hdgre chef: ansvarig for hela
USA:s halsovardsmyndighet NIH. Craig Venter har for lange
sedan slutat p& Celera, som aldrig tjanade nagra pengar pa
projektet. Han driver nu sina egna institut
for genforskning och presenterade varldens
forsta konstgjorda organism for bara nagra
veckor sedan.

JAG MINNS HUR JAG BRAKADE med DN:s
redigerare den dér dagen. De ville sétta
rubriken ZHopp for sjukaZ. Jag forsokte
forklara att det som hande var en revo-
lution for biologin, men att tillamp-
ningar for sjuka manniskor sannolikt
l&g langt fram i tiden.

Sa har det ocksa blivit. Visst
“ nns det gentest som avslojar vissa
sjukdomar. Visst borjar genterapi
fungera mot ett fatal akommor.

Men sjukvarden har knappast
forandrats pa grund av kunska-
pen om manniskans dna. Det
har daremot forskningen.

Upptéckten av
dna har férandrat
forskningen

i grunden. Nio
av tio forskare

i biomedicin har
anvandning av
kartlaggningen
av Var arvs-
massa.

TIDSKRIFTEN NATURE publice-
rade i veckan en stor
opinionsundersdkning
bland forskare inom
biomedicin. Svaren visar
att nio av tio drar nytta av uppgifterna fran kartlaggningen i

sitt arbete. En tredjedel anvander informationen sa gott som
dagligen.

Omkring attio procent skulle garna kartlagga sitt eget per-
sonliga dna om det blev billigare eller rent av gratis.

Men femton procent skulle inte gora det ens om de ¢k
betalt, och bara nagra fa procent skulle géra det med dagens
priser.

D& har priset anda minskat med hundra tusen ganger sedan
resultaten presenterades for tio ar sedan.

Det ledande foretaget i dag ... lllumina ... kan lasa av en man-
niskas hela dna fér ungefar hundra tusen kronor. Flera andra
foretag ar pa vag mot en tiondel ... tio tusen kronor ... inom bara
ett eller ett par ar.

Den viktigaste lardomen efter dessa tio ar ar att vart dna
ar mycket mer komplicerat &n vad nagon trodde tidigare. Nu
har vi listan p& ZGuds sprakZ, men det kommer att ta manga,
manga ar innan vi forstar vad allt betyder.
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