340 TURUN
atss YLIOPISTO

R

Synteettinen solu

LuK-Tutkielma
Turun Yliopisto

Bioteknologian Laitos

Biokemia

Andrei Starodumov

29.5.2026
Turku

Turun yliopiston laatujérjestelman mukaisesti tdimén julkaisun alkuperdisyys on tarkastettu
Turnitin OriginalityCheck -jdrjestelmalla.



Kandidaatintutkielma

Tutkinto-ohjelma, oppiaine: Biokemia
Tekijid: Andrei Starodumov

Otsikko: Synteettinen solu

Ohjaaja: FT Anu Salminen
Sivumaéira: 18 sivua

Paivamaira: 10.6.2026

Synteettinen solu on keinotekoinen thmisen valmistama solu. Taménlaisen solun valmistus
vaatii yksinkertaista aineista ja molekyyleistd rakennetun minimaalisen solun valmistamista.
Synteettisen solun membraanin valmistuksessa voidaan hyddyntéd perinteisid soluja matkivia
lipideihin tai rasvahappoihin pohjautuvia kalvoja, tai normaaleista soluista poikkeavia vesi-
0ljy-vesi emulsiossa tehtyji soluja. Solun perima voidaan tehdd joko RNA:sta, jolloin on myds
mahdollista muodostaa yksinkertaisempia proteiinittomia soluja, tai DNA:sta, jolloin muodos-
tuu perinteinen, mutta samalla myds monimutkaisempi solu. Synteettisen solun metabolia on
tarkoin ohjattava, mikd mahdollistaa sekd haluttujen reaktioteiden lisddmista ettd turhan sekun-
daarisen metabolian reaktioiden poistamista. Télloin synteettinen solu toimii hyvind alustana
esimerkiksi bioteollisuutta varten. Toistaiseksi suurimmat synteettisen solun valmistusta rajoit-
tavat tekijdt ovat toimivan metabolian kehitys ja kaikkien solun toiminnan vaatimien aineiden
ja rakenteiden siirtdminen toimintakykyisind solun membraanin sisélle. Aidon synteettisen so-
lun valmistaminen mahdollistaisi suunniteltujen solujen tuotantoa. Néissd soluissa kaikki ra-
kenteet ja reaktiot ovat ennalta suunniteltuja ja muokattuja niiden kayttotarkoitusten mukaan.
Synteettisid soluja voidaan hyodyntda esimerkiksi ladketieteessd kehon sisdisind lddkeaineiden
tuottajina, tai bioteollisuudessa luonnollisia soluja korvaavana vastikkeena.

Avainsanat: synteettinen solu, minimaalinen solu
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1 Johdanto

Elama pohjautuu solujen toimintaan. Eldméan keskeiset ominaisuudet, eli kasvu, lisddntyminen
ja kyky sopeutua ympiristoonsa perustuvat yksittidisen solun tai solujen toimintaan (Pelletier
ja muut 2018). Sekd eldmédn syntyyn ettd lddketieteeseen ja bioteollisuuden painottuvat
tutkimukset ovat yhd useammin keskittyneet soluihin ja niiden toimintaa mahdollistaviin
rakenteisiin. Tutkimuksia kuitenkin vaikeuttaa solujen monimuotoisuus, erityisesti eri
rakenteiden vélinen vaihtelu ja genomien suuret koot. Esimerkiksi geenien muokkaus vaatii
tarkan tiedon sekd muokattavan ominaisuuden koodaavista geeneisti ettd niiden sijoittumisesta
itse genomissa. Nain alkoi kiinnostus selkedmpéén, yksinkertaisempaan minimaaliseen soluun.

Minimaalinen solu sisdltdd vain ja ainoastaan ne rakenneosat, jotka edistdvit sen selviytymista
(Szostak ja muut 2001). Sen on kuitenkin sdilytettdva tiettyjd elamén kannalta vilttimattomia
toimintoja. Minimaalisella solulla pitdd olla jonkinlainen membraani, kuten solukalvo, joka
eristdd sen ympdristostd. Silld on oltava toimiva metabolia, joka pystyy tuottamaan energiaa,
tai energiaa kantavia molekyylejd, kuten ATP:td tai NADPH:ta. Minimaalisella solulla on
oltava myos jonkinlainen perimé, joka mahdollistaa uusien soluelimien tuottamisen, solun
toiminnan ohjaamisen ja solun lisddntymisen. Minimaalisen solun valmistamiseen on esitetty
kaksi vaihtoehtoista tietd: ylhiélt4-alas ja alhaalta-ylos.

Ylhiilta-alas-reitti perustuu bakteerisolun rakenteiden ja perimidn yksinkertaisemiseen ja
poistoon (Pelletier ja muut 2018). Tami voidaan tehdéd leikkaamalla solun periméstid pois
tarpeettomat geenit, tai kokonaan poistamalla perimén ja siirtimilld sen tilalle muokatun
synteettisen vastikkeen. Tuloksena saadaan solu, joka sisdltdd vain selviytymisen kannalta
vilttamattomat elimet ja rakenteet. Ylhailta-alas reitilld valmistetussa minimaalisessa solussa
on kuitenkin tiettyjd puutteita (Szostak ja muut 2001). Sen perimid on pelkistetty, mutta
kuitenkin selkedsti sen alkukantaan perustuva. Soluun jadvét myds vanhat alkuperdisen solun
solurakenteet, proteiinit ja muut molekyylit. Solu on pikemminkin erittdin yksinkertaistettu
bakteerisolu, eiké aidosti minimaalinen solu.

Alhaalta-ylos reitti perustuu sen sijaan solun rakentamiseen biologisten ja synteettisten
komponenttien avulla (Szostak ja muut 2001). Reaktiotiessad kiytettivit komponentit voivat
olla joko muissa soluissa valmistettuja, tai kokonaan synteettisid. Komponentit voidaan lisété
joko mekaanisesti, tai hyodyntdmilld niiden rakenteiden mahdollistamaa itsendisté
jarjestdytymistd. Synteettinen aidosti minimaalinen solu tarjoaisi samanaikaisesti ikkunan
ensimmadisten solujen ja elididen kehitykseen, sekd myds valmiin alustan monimutkaisempien
solujen valmistukseen.

Téassd tutkielmassa esitidn eri tapoja, joilla synteettisen solun voitaisiin valmistaa. Keskityn
mahdollisiin membraanirakenteisiin, synteettisen solun perimin vaatimuksiin ja metabolian
kannalta valttaméattomiin solurakenteisiin. Ndiden liséksi selvitin milld keinoilla varsinaisen
synteettisen solun voidaan valmistaa ja missd vaiheessa synteettisen solun valmistaminen on
talla hetkelld. Kéyn ldpi myos synteettisten solujen mahdollisia kdyttotarkoituksia.



2 Synteettisen solun rakentaminen

Synteettisen solun toiminnalla on tietyt toiminnalliset ja rakenteelliset vaatimukset, jotta solua
voidaan pitdi eldvéna (Pohorille ja Deamer 2002).

(I) Solulla on oltava tietoa kantava polymeeri, esimerkiksi nukleiinihappoon perustuva, jota
voidaan valmistaa solussa.

(IT) Solulla on oltava ulkoinen kemiallisen energian ldhde, jota se voi hyddyntda
biokemiallisten reaktioiden kdynnistdmisessé ja ylldpidossa.

(IIT) Solun metabolian on oltava kytkettynd sen perimdin siten, ettd solun toimintoja ohjataan
solun sisdisesti.

(IV) Solulla on oltava raja, eli membraani, joka erottaa sen ympéristostd. Membraanilla on
oltava kyky kasvaa ja jakaantua solun tarpeiden mukaisesti.

(V) Solun membraanilla on oltava kyky pééstia solun sisélle tarvittavat ravinteet, ionit ja muut
aineet, sekd padstettiva solusta ulos solun tuottamaa jatetta.

(VD) Solun membraanilla on oltava kyky jakaantua yhteen, tai useampaan yksikkoon, jotka
pystyvit toimimaan samalla tavalla kuin alkuperdinen yhtenédinen yksikko.

(VII). Solun metabolian, kasvun ja jakaantumisen on oltava kytkettynd toisiinsa, jolloin
yksikddn niisté ei ole liian hidas tai nopea muihin toimintoihin verrattuna.

2.1 Membraani

Membraani on vélttdimiton solun sisdisen jdrjestyksen ylldpitoon ja aineenvaihdunnalle
(Pohorille ja Deamer 2002). Luonnollisissa soluissa membraanina toimii solukalvo.
Membraanilla on oltava kyky kasvaa ja jakaantua solunjakaantumisen aikana. Solun
muodostumisen jdlkeen membraani toimii myds keskeisessd roolissa aineenvaihdunnan
vaatimien ja siind tuotettujen tuotteiden kuljetuksessa solun sisdlle ja niiden solusta
poistamisessa.

2.1.1 Klassinen membraani

Yleisimmdt synteettisten solujen valmistuksessa kdytetyt membraanit muistuttavat
padpirteiltddn luonnossa esiintyvid solukalvoja. Solukalvojen yhteisena tekijdna on rakenteelta
samanlaisten molekyylien ei-kovalenttinen sitoutuminen toisiinsa. Membraanit voidaan
luokitella niiden muodostamiseen kéytettyjen molekyylien mukaan. Néistd yleisimmét ovat
lipidikalvot ja rasvahappokalvot.

Lipidikalvot perustuvat fosfolipidien itsendiseen jirjestdytymiseen vesikkeleiksi (Monnard ja
Deamer 2010). Fosfolipidien hydrofobisten ketjujen piiloutuminen vesifaasilta muodostaa
kaksikerroksisen vesikkelin, lipsosomin, jossa yksittdiset fosfolipidit ovat kiinnittyneini
toisiinsa hydrofobisilla sidoksilla. Lipidikalvon muodostumisen jélkeisen kasvun vaatimat



rakennusaineet voidaan myo0s tuottaa in situ muodostuneessa solussa. Uusi fosfolipidi voi
yksinkertaisesti tunkeutua kalvoon, jolloin se jdd hydrofobisten sidosten avulla osaksi solun
kalvoa. Lipidikalvojen suurin rajoite on niiden Ildpdisevyys: kalvon ldpdisevét vain
varaukseltaan neutraalit aineet ja pienet molekyylit. Solun toiminta vaatii kuitenkin myds eri
ionien, kuten magnesiumionin, ldsndoloa. Koon mukainen erottelu vaikeuttaa myds
suurempien molekyylien 14paisya.

Rasvahappojen muodostamat solukalvot muistuttavat eniten biologisten solujen solukalvoja
(Budin ja muut, 2012). Niiden amfipaattinen rakenne, joka sisédltdd sekd hydrofobisen ettéd
hydrofiilisen osan aiheuttaa fosfolipidien tapaisen kahdesta kerroksesta muodostuvan
solukalvon. Fosfolipidien tapaan rasvahappojen muodostama solukalvo voi kasvaa solun
tuottamien rasvahappojen avulla, tai jopa solujen vilisen vuorovaikutuksen avulla yhden solun
solukalvosta toiseen soluun. Rasvahappoja rajoittaa tietyn pH:n vaatimus. Ympériston pH:n
nousu yli 10 aiheuttaa rasvahappojen rakenteiden muuttumista yhtendisestd vesikkelistid
useammaksi miselliksi.

Rasvahappojen muodostamilla solukalvoilla on lipidikalvoihin verrattuna huomattavasti
parempi lapdisevyys (Jin ja muut 2018). Korkea ldpidisevyys helpottaa ionien ja suurempien
molekyylien kulkeutumista soluun, mikd tehostaa solun aineenvaihduntaa. Merkittivani
heikkoutena on kalvojen herkkyys tietyille ioneille, kuten magnesiumionille. Pienetkin
pitoisuudet voivat aiheuttaa rasvahappokalvon hajoamista misselleiksi. Yksi toimiva ratkaisu
on fosfolipidien ja rasvahappojen yhtendisen ampifiilisen rakenteen hyddyntdminen yhtendisen
hybridikalvon muodostamisessa. Hybridikalvolla on lipidikalvon tapaisesti hyvin stabiili
rakenne. Tdmén lisdksi silli on myds rasvahappokalvon tapaisesti parempi ldpdisevyys
suuremmille molekyyleille, ioneille ja proteiineille. Fosfolipidien ldsnéolo toimii myds
rasvahappoja stabiloivana tekijdnd, jolloin kalvo pystyy selvidméddn korkeimmissa
ionikonsentraatioissa ilman missellien muodostumista.

2.1.2 Vesi-6ljy membraani

Membraanin voi my0s muodostaa vaihtoehtoisella, perinteisestd solusta poikkeavalla
emulsiolla (Griftiths ja Tawfik 2000). Emulsiossa solun kaikki rakenneosat ovat nestefaasissa,
joka on sekoittuneena toisen faasin sisdlle. Esimerkiksi solu voi olla vesifaasissa, joka on
liukenemattomana 6ljyfaasissa, joka voi olla itse tarpeen mukaan vesifaasissa (kuva 1).

Vesi-0ljy membraanin = suurin  etu on sen kyky jakaantua ilman erillistd
solunjakautumismekanismia (Martin 2019). Solun metabolian kautta tuottamat aineet
aitheuttavat pienid muutoksia solun muodossa, esimerkiksi nostamalla pintajénnitystd tai
nostamalla solun pinta-alaa. Pienet muutokset kasaantuvat, kunnes solu jakaantuu itsendisesti
kahteen tai useampaan tytirsoluun. Emulsioon perustuva synteettinen solu voi siis lisdéntyd
ilman, ettd energiaa kuluisi solun jakaantumiseen. Pitda kuitenkin varmistaa sen, ettid syntyvaan
tytdrsoluun siirtyy perimd@ ja toiminnan kannalta vilttimattomat entsyymit ja muut
biomolekyylit.



Solukalvon kaltaisen kiintedn rakenteen puute voi vaikeuttaa solun sisdistd jirjestdytymista
(Martin 2019). Tietyt solun toiminnot pitd erottaa muun solujen toiminnoista. Ndma toiminnot
tapahtuvat kalvolla eristetyissd rakenteissa, kuten vesikkeleissd ja organelleissa. Luonnossa
kaikki ndmi rakenteet rajaantuvat muusta solusta solukalvon kaltaisella rakenteella, joka
koostuu samoista rakennemolekyyleistd kuin solun solukalvo. Vesi-0ljy membraanin
ympardimasséd solussa néitd rakennemolekyyleja ei ole; muuten sille muodostuisi perinteinen
solukalvo.

Kuva 1: Esimerkki Vesi-Oljy-vesi emulsiosta. Vesifaasin sisélléd on orgaaninen faasi, joka siséltda itsessdan soluja
vesipisaroiden siséalla.

2.2 Perimi

Eldmén tirkeimmat piirteet ovat kyky kasvaa, ohjata omaa toimintaa ja lisddntyd (Blain ja
Szostak 2014). Solulla on my®6s oltava kyky valmistaa kaikki sen sisélld olevat rakenteet, jotta
se ei olisi riippuvainen sille annetuista valmiista rakenteista. Solulla on siten oltava perima,
jonka avulla se voi valmistaa kaikki tarvittavat solurakenteet; ja kyky tehdé perimésté yksi tai
useampi identtinen kopion solunjakautumista varten. Synteettisissd soluissa kdytetyt perimat
perustuvat  luonnollisten  solujen  tapaisesti  nukleiinihappojen = muodostamiin
makromolekyyleihin. Nukleiinihappojen keskeinen ominaisuus on niiden kyky itsendiseen
replikaatioon. Sopivissa olosuhteissa nukleotidit muodostava yhtendisid rakenteita
muodostamalla vastakkaisen nukleotidin kanssa nukleotidiparin, tai kiinnittymalld viereisen
nukleotidin 3’, tai 5’-padhéan.

Solun toiminnan kannalta vélttiméttomét geenit voidaan selvittdd ylhdaltd-alas reitilld
valmistetusta minimaalisesta solusta (Pelletier ja muut 2018). Esimerkiksi Mycoplasma
mycoides -bakteerista tuotettu JCVI-syn3.0 -solu siséltdd yhteensd 473 eri geenid.



Minimaalisesta solusta puuttuu suurin osa raaka-aineiden synteesid koodaavista geeneista.
Néamaé aineet on joko annettava solulle. niiden synteesin koodaavat geenit on lisittdvd solun
perimain.

2.2.1 RNA-perimi

Yksinkertaisin nukleiinihappoihin perustuva perimidnd toimiva makromolekyyli on RNA
(Orgel 2004). Yksinkertainen rakenne mahdollistaa RNA:n itsendisen replikaation ilman
proteiinien avustusta. Tdméd mahdollistaa solun, jossa ei vilttiméttd ole yhtddn proteiineja.
Pelkkdin nukleotidien itsendiseen jdrjestdytymiseen perustuva genomi on kuitenkin erittdin
hidas ja epdstabiili (Rajamani ja muut 2010). Yksinkertaisen RNA-pdtkén replikaatio voi
kestdd kokonaisen pidivin. Parien muodostuminen on epitasaista: GC-pareilla on paljon
voimakkaampi sidos, joten ne muodostuvat helpommin ja nopeammin verrattuna AU-pareihin.
Télloin RNA:n siséltdd myds enemmén GC-pareja. Epdspesifinen kiinnittyminen voi aiheuttaa
sen, ettd 3’-5” sidoksen sijasta muodostuu 2’-5’ sidos. Niiden eri tekijoiden aitheuttama suuri
mutaatioiden riski johtaa siihen, ettd genomin koon tulee olla erittdin pieni, jotta se pystyisi
sdilymédn toimivana replikaation jilkeen. Monimutkaisten rakenteiden muodostaminen
RNA:han perustuvalla genomilla vaatii siten replikaation tehostamista.

RNA:n replikaation voidaan tehostaa ribotsyymien, eli entsyymien kaltaisten RNA-
rakenteiden, avulla (McRae ja muut 2024). Replikaatioon kykenevid ribotsyymeji ei esiinny
luonnossa, joten kaikki mahdolliset synteettisessd solussa kiytettdvit ribotsyymit on
valmistettava laboratoriossa. Rakenteiden tutkimusta kuitenkin helpottaa pienen koon
mahdollistama nopea evoluutio. Ribotsyymien toiminta replikaatiossa on kiytdnndssd sama
kuin RNA-polymeraasilla. Ribotsyymilld on kuitenkin my&s kyky syntetisoida tiettyjd muita
rakenteita, esimerkiksi tRNA:ta ja muita ribotsyymeja.

RNA replikaatio entsyymien toimesta vaatii solulta kyvyn tuottaa proteiineja. Tilldin periméin
geenien midrd tulee olemaan huomattavasti korkeampi verrattuna muihin RNA:n
replikaatiomenetelmiin. Proteiinien valmistaminen vaatii monien eri komponenttien, kuten
RNA polymeraasien, transkriptiokoneiston ja ribosomien ldsndoloa. Genomilla on oltava
kaikki nditd komponenttien valmistusta koodaavat geenit, ja mahdollisesti myds valmistusta
sadtelevit geenit.

2.2.2 DNA-perima

Yleisin synteettisen solun perimid on DNA (Oberholzer ja muut 2019). Se muodostaa jokaisen
nykyisen elion perimén ja on néin olleen myds hyva vaihtoehto synteettisen solun periména.
Nykyinen tieto geenien toiminnasta mahdollistaa myos synteettisen solun perimén muuttamista
sen valmistumisen jilkeen.

DNA;n replikaatio perinteisissé soluissa on tarkasti tutkittua. DNA:n replikaatiossa voidaan
kayttdd bakteerien tai eukaryoottien DNA-polymeraaseja. DNA:n kaytto edellyttdd kutenkin
proteiinien, sekd kaikkien translaatioon tarvittavien entsyymien ja sditelytekijoiden kayttoa.



DNA:n replikaatiossa voidaan hyddyntdéd bakteriofageista perdisin olevaa DNA-polymeraasia
muiden polymeraasien sijasta (Van Nies ja muut 2019). Bakteriofagien DNA-polymeraasi on
solullisten elididen DNA-polymeraaseihin verrattuna merkittdvésti yksinkertaisempi ja ei
vaadi yhtd monen sditelytekijdn ldsndoloa. Tama véhentdisi periméssd sdilytettdvin tiedon
méérdd. Polymeraasi toimii vain ympyrdmdiselle genomille, joka 16ytyy pédosin perimiltdin
yksinkertaisemmissa elidissd, kuten bakteereilla. Tamén lisdksi, DNA-polymeraasin
prosessointikyky on 20kb, joka ei vield riitd monimutkaisemman synteettisen solun perimén
replikaatioon. Polymeraasilla ei my0skddn ole sddtelymekanismeja.

Solunjakautumisen aikana replikoitunut DNA pitdé siirtdd alkuperdisestd solusta tytdrsoluun
(Huh ja Paulsson 2011). Satunnainen DNA:n litkkuminen ilman muita mekanismeja voi olla
sopiva pienemmissd soluissa. Suuremmissa soluissa satunnainen liike johtaa epitasaiseen
DNA:n jakaantumiseen soluen vililld, jolloin joudutaan tekemidin yliméérisid kopioita
DNA:sta. DNA:n replikaatio voi nostaa toiminnallisten tytirsolujen mairdd, mutta se myos
nostaisi tarvittavien nukleotidien méddrd. Satunnaisen solun sisdisen jakautumisen sijasta
voidaan hyoddyntdd esimerkiksi bakteerien plasmidien eristysmekanismeja tai eukaryoottien
sukkularihmastoja mallintavia jaottelumekanismeja (Gerdes ja muut 2010; Vleugel ja muut
2016). Bakteereissa esiintyvd ParM-rakenne (engl. Partition protein M) muodostaa
filamentteja, jotka pystyvit tyOntdiméddan solun sisdlli olevia plasmideja erilleen
solunjakautumisen aikana. Samanlaista rakennetta voitaisiin hyodyntii synteettisessd solussa
vapaana olevan DNA:n siirtdmiseen solussa ennen solunjakautumista. Sukkularihmastot
mahdollistavat paljon tarkemman DNA:n erottelun, mutta niiden rakenne ei ole toistaseksi
onnistuneesti valmistettu solussa. Toimiva aktiivinen DNA:n erotus mahdollistaisi kuitenkin
huomattavasti suurempien genomien siirtoa tytarsoluun.

2.3 Metabolia

Solun toiminta perustuu jatkuvaan toiminnallisten yksikdiden tuotantoon ja energian
kulutukseen (Breuer ja muut 2019). Solu vaatii energiaa ja rakennusaineita, joita pitdd saada
ympéristostd. Ndméd kulutetaan solun toiminnoissa, esimerkiksi uusien solurakenteiden
valmistuksessa. Solulla on siis oltava kyky kuljettaa aineita sisdlleen ja tuottaa tarvitsemansa
energia. Solun selviytymisen kannalta vélttdmétontd metabolista toimintaa voidaan kutsua
priméadriseksi metaboliaksi.

Solun metabolian jatkuva toiminta on riippuvainen neljdstd eri toiminnosta: membraania
laajentavasta, energiaa muuntavasta, homeostaasin sdilyttavéstd ja metaboliitteja kuljettavasta
(Bailoni ja muut 2023). Metabolian monimutkaisuuden takia synteettisten solujen metaboliat
ovat tdhdn asti matkineet eldvien solujen metaboliaa ja kdytténeet niistd 10ytyvid metaboliitteja.
Kaytettdvien metaboliittien tiytyy olla itsendisesti toimivia yksikoitd, joita voidaan yhdistda
monimutkaisemmaksi kokonaisuudeksi.

Solu ei vilttdiméttd tarvitse ravinteita syntetisoivaa metaboliaa (Breuer ja muut 2019).
Tarvittavat ravintoaineet voidaan sen sijaan lisdtd solun ympéristoon, jolloin soluilla pitda olla
ainoastaan kyky kuljettaa tarvittavat ravinteet membraanin ldpi. Talloin solun metabolia olisi
huomattavasti yksinkertaisempi, ja ndin olleen helpompaa valmistaa.
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2.3.1 Membraanin laajentaminen ja metaboliittien kuljetus

Solun kasvu on kiytinndssd membraanin kasvua. Soluissa, joissa membraanin muodostaa
solukalvo, joka koostuu fosfolipideistd, rasvahapoista, tai niiden hybridisté, rakennemolekyylit
tunkeutuvat solukalvoon omatoimisesti hydrofobisten voimien vaikutuksesta. Télloin solulla
taytyy olla ainoastaan kyky valmistaa niitd. Vesi-0ljy emulsion avulla muodostunut solu ei
vaadi minkédanlaisia solurakenteita membraanin laajentumiseen. Tdlloin membraania rakentava
metabolia voidaan jattda kokonaan pois.

Kaikkia solun toiminnan kannalta valttimattomié ravinteita ei voi tuottaa itse solussa, joten ne
pitdd tuoda solun ulkopuolelta (Breuer ja muut 2019). Ionien kuljetus on myo0s vélttdmétonta
sekd molekyylien synteesissi ettd ionigradientin muodostumisen kannalta. Solulla on oltava
my0s kyky poistaa metabolian kautta syntynyt jite. Aineiden kuljetusta varten solun
solukalvoon on lisdttdvd kalvoproteiineja. Tarvittavat kalvoproteiinit médrittyvidt soluun
tuotavien ja solusta poistettavien aineiden, sekd my0s solukalvon passiivisen ldpdisevyyden
mukaan. Tiettyjd kalvoproteiineja tarvitaan myds solun homeostaasin ylldpitoon.

Solukalvoproteiinien valmistuksessa on tiettyjd seikkoja, jotka puuttuvat normaalin proteiinin
valmistuksesta (Fu ja muut 2026). Hydrofobisten alueiden muodostuminen solun sisilld voi
johtaa vadriin laskostumiseen. Kalvoproteiinit ovat my0s herkempié denaturoitumiselle ennen
solukalvoon sitoutumista. Vdirdnlainen sitoutuminen on myds mahdollista. Lopputuloksena
kalvoproteiin voi muuttua kokonaan toimimattomaksi.

Yksi ehdotettu tapa estdd translaation jélkeisten virheiden muodostumista on siirtda
kalvoproteiinien translaatio solukalvoon vieressd olevaan vesikkeliin (Soga ja muut 2014).
Vesikkelin kéyttd merkittdvasti lyhentdd translaation suorittavan ribosomin ja solukalvon
vilistd etdisyyttd. Talloin kalvoproteiinilla on lyhyempi matka membraaniin ja samalla
vihemmién aikaa rakenteen hajoamiseen. Menetelmdn haittapuolena on kalvoproteiinien
keskittyminen solukalvossa vesikkelin kohdalle. Epdtasainen jakautuminen heikentdd solun
kykyd aineiden siirtoon ja tekee solukalvosta epdstabiilin. Toinen mahdollinen tapa estda
vddrdnlainen proteiinin laskostumista on RNA:n ankkurointi solukalvoon lisddmalla
solukalvon ldpi kulkevan nukleotideisti muodostuvan hdnnidn (Fu ja muut 2026). Télldin
translaatio tapahtuu suoraan solukalvolla, jolloin kalvoproteiini pystyy kulkemaan suoraan
solukalvon ldpi. Ndmd menetelmit voisivat myOs helpottaa reseptorien kiinnittimista
solukalvoon.

2.3.2 Energia ja homeostaasi

Solun metabolia vaatii energiaa ja toiminnalle sopivien olosuhteiden, eli homeostaasin
ylldpitoa (Breuer ja muut 2019). Vaikka suurin osa solun toiminnoista voidaan jttdd pois,
valttimattomat reaktiot, kuten replikaatio, energiaa kantavien molekyylien synteesi ja
transkriptio, on toteutettava, jotta solu olisi jollakin tasolla eldva.
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Solun reaktiot voivat saada energiaa kahdesta eri ldhteestd: ionigradientista ja energiaa
kantavista molekyyleistd (Walsh ja muut 2018). Térkein synteettisen solun energiaa kantava
molekyyli on ATP. ATP:n synteesi on yksi ainoista pakollisista soluun lisdttivistd metabolisista
reaktioteistd. Solun ATP ei kulu solun toimintojen aikana, vaan muuttuu ADP:ksi, joka voidaan
muuttaa tiettyjen reaktioketjujen kautta takaisin ATP:ksi. Solun sisdisen ATP:n mééra kuitenkin
laskee solunjakautumisessa, kun osa ATP:std siirtyy tytdrsoluun. ATP:n méarén lasku aiheuttaa
solun toiminnan hidastumista, tai kokonaan pyséyttdd solun toiminnan. Ulkopuolinen ATP:n
lisdys aiheuttaa suurella todennikdisyydelld ATP:n ylikuormituksen ja ndin mahdollisten
epasuotuisien reaktioiden kdynnistymiseen. Tdmin takia ATP:n synteesin pitdd olla solun
sisélla.

ATP:n synteesissd voidaan kayttdd FoF; ATP-syntaasi entsyymid (Meyrat ja Von Ballmoos
2019). Entsyymin toiminta perustuu membraanin protonipumpun luomaan ionigradienttiin.
ATP-syntaasi yhdistdd ionigradientin potentiaalierojen avulla ADP:n ja vapaan fosfaatin P;
ATP:ksi. ATP:n synteesin rajaa ATP:n ja ADP:n pitoisuudet solussa. Synteesi hidastuu, tai jopa
pysdhtyy kokonaan silloin kun ATP:n pitoisuudet ovat riittdvén korkeita. Tdmén ansiosta
synteesi ei vélttiméttd vaadi ulkopuolisten sditelytekijoiden lisddmistd. Tarvittaessa reaktiota
voi kuitenkin sdddelld esimerkiksi protonigradientin kéinteiselld inhibitiolla, jossa
protonigradientin vahvuus toimii ATP:n synteesin aktivoivana tekijana.

Solun homeostaasiin kuuluvat ionigradientti, pH ja ldmpoétila (Bailoni ja muut 2023).
Yksittdinen solu ei pysty merkittavésti vaikuttamaan omaan lampdétilaansa, joten synteettisen
solun valmistuksessa tirkeimmidt ominaisuudet ovat pH:n ja ionigradientti. lonigradientti
luodaan pddasiassa membraanilla olevien ionia kuljettavien kalvoproteiinien avulla. Néihin
kuuluu my6s ATP:n synteesid mahdollistava protonipumppu. Protonpumppu toimii myos pH;n
sadtelytekijand. Solun reseptorien aistimat muutokset pH:ssa atheuttavat joko
protonipumppujen avautumista, tai sulkeumista, jonka avulla solu pystyy vastustamaan pH:n
muuttumista. Pédasialliset ionigradienttia muodostavat kalvoproteiinit ovat kalium- ja
natriumpumput.

2.4 Valmistus

Synteettisen solun valmistus perustuu jattiméiseen yksikerroksiseen vesikkeliin (engl. giant
unilamellar vesicle GUV), johon siirretddn synteettisen solun toiminnan alkamisen kannalta
vilttamattomat biomolekyylit (Girard ja muut 2004). Vesikkeli koostu synteettisessd solussa
kéytettdvastd solukalvomolekyylistd. Normaalitilassa muodostuneen GUV:n séde vaihtelee 10
pm ja 100 pm vililld. GUV:n koon on mahdollista tasata rehydraation avulla. Rehydraatiossa
GUV siirretddn lasilevylle, minkd jélkeen solu osittain kuivatan ja tdytetddn vaihtelevan
sdahkovirran avulla uudella puskurilla. Ndin muodostuu GUV, jonka sidde on noin 20 pm.

GUV:hen lisdtddn tarvittavat rakenteet levy-rehydraation avulla valmistetussa vesikkelissa, tai
missellissd (Rideau ja muut 2018). Samoin kuten GUV:n rehydraatiossa, valmis vesikkeli
kuivataan levylld. Tyhjin vesikkelin tiytetdén rehydraatiossa puskuriliuoksella, joka sisdltda
tarvittavat biomolekyylit. Muodostunut vesikkeli tai misselli voidaan kayttié joko sellaisenaan
organellina, tai silld voidaan kuljettaa biomolekyylit suurempaan GUV:hen. Levy-
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rehydraatiolla on muutama puute: hydraatioaika voi kestdd yli pdivin ja muodostuneet
vesikkelit voivat sisdltdd useamman membraanin muodostamia kerroksia. Tamin lisdksi
vesikkelien koot voivat olla optimaalisen toiminnan kannalta liian suuria.

Toinen vaihtoehto rakenteiden siirtdimiselle GUV:hen ovat liuottimen vaihto -menetelmailld
muodostuneet partikkelit (Tjandra ja muut 2020). Menetelmissd solukalvomolekyylit
siirretddan  puskuriin,  joka  sisdltdd  halutut  biomolekyylit.  Puskuriliuoksessa
solukalvomolekyylit muodostavat vesikkelin, jolloin osa puskurissa olevista biomolekyyleisté
jaa vesikkelin sisdlle. Menetelmén heikkoutena on vesikkelien huono kapselointitehokkuus.
Menetelma vaatii sen, ettd kaikki solun toiminnan vaatimat aineet ja rakenteet ovat valmiiksi
puskuriliuoksessa. Vesikkelin muodostuminen on satunnaista, joten on vaikea varmistaa sen,
ettd niitd kulkee jokaiseen soluun oikea maara.

Pisaran-siirto on myds mahdollinen tapa muodostaa toimiva vesikkelin (Ushiyama ja muut
2022). Solukalvomolekyylejé sisdltivddan oljyfaasiin lisitidén vesifaasi, joka voi myds sisdltda
tarvittavia biomolekyyleja (kuva 2A). Solukalvomolekyylit muodostavat kalvon vesifaasin
ympirille (kuva 2B). Oljyfaasi siirretdéin suurempaan vesifaasiin, jossa muodostunut vesikkeli
erotetaan Oljyfaasista sentrifugoimalla tai virtauksen avulla (kuva 2C). Vesifaasin lisdtyn
surfaktantin vaikutuksesta muut 0ljyfaasissa olleet solukalvomolekyylit muodostavat toisen
kerroksen vesikkelin ympdrille siten, etti 6ljyfaasi jad muodostuvan solukalvon sisélle, samalla
muodostaen toimivan kaksoiskalvon (kuva 2D). Syntyneen solun kokoa voidaan ohjata
esimerkiksi muuttamalla faasien virtausnopeutta. Pisaran-siirto menetelmén avulla on
kiytdnnossd mahdollista valmistaa synteettinen solun ilman erillistd vaihetta, jossa on tyhja
GUW.
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Kuva 2. Esimerkki GUV:n muodostumisesta vesipisaran siirron avulla. A: Orgaaninen faasi, jossa on solukalvon
rakennemolekyyleja. Rakennemolekyyleissé on seka hydrofobinen, ettd hydrofiilinen osa. B: Orgaaniseen faasiin
lisatéan vesifaasi, minkéa jélkeen rakennemolekyylien hydrofiilinen osa kulkee vesifaasin sisélle. C: Orgaaninen faasi
poistetaan. Jolloin rakennemolekyylit muodostavat toisen kerroksen siirtdméalld hydrofiilisen osan ulkoiseen
vesifaasiin. D: Orgaanisen faasin poistamisen kautta muodostunut GUV.

3 Synteettisen solun kehityksen nykyvaihe

Aitoa itsendisesti toimivaa synteettistd solua ei ole toistaiseksi olemassa (Rothschild ja muut
2024). Synteettisen solun vaatima perimid ja rakenteet, sekd valmistamisen tarvittavat
menetelmat ovat kuitenkin jo hyvin tunnettuja. Tiettyjd haasteita on kuitenkin vield olemassa,
erityisesti metabolian puolella.

Synteettinen perimd on onnistuneesti siirretty bakteerisoluun, josta poistettiin alkuperdinen
perimi (Gibson ja muut 2010). Gibsonin ja muiden tutkimuksessa minimaalisen JCVI-synl.0
solun perimi siirrettiin tyhjadn Mycoplasma Capricolum-soluun, minka jilkeen iséntdsolu
jatkoi toimintaa uuden genomin avulla. Tutkimuksessa kiytetty perimad valmistettiin
synteettisesti yhdistimalld useamman eri oligonukleotidin yhtendiseksi DN A :ksi. Tutkimuksen
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tulosten mukaan minimaalisen genomin on mahdollista siirtdd toiseen soluun ilman ettid se
menettdd toimintakyvyn, ja tyhja solu voi aloittaa tai jatkaa toiminnan, jos se saa uuden
genomin. Talloin kokonaan synteettisen genomin, tai muokatun minimaalisen genomin
valmistus ja siirto synteettiseen soluun on mahdollista.

GUV:n ja samalla my0s synteettisen solun membraanin valmistaminen on hyvin tutkittu aihe
(Ushiyama ja muut 2022). Toimivan membraanin valmistus on onnistunut seké
rakennemolekyylien, ettd vesi-0ljy emulsion avulla. Toistaiseksi membraanin muodostamisen
kohdalla suurimpana haasteena on kaikkien tarvittavien aineiden siirtiminen solun sisélle.
Membraanin kohdalla on myds médritettdva mitké rakenteet ovat parhaita solun metabolian
ndkokulmasta, erityisesti ldpédisevyyden ja tarvittavien ravinteiden ndkokulmasta.

Synteettisen solun valmistamisen suurin haaste on toistaiseksi toimivan metabolian
kehittiminen ja siirto soluun (Rothschild ja muut 2024). Solun toiminnan kannalta
vélttdiméttomien molekyylien, kuten DNA ja entsyymit, pysyvit toimintakykyisind siirron
jédlkeen. Toistaiseksi tdmédn rajoittaa membraanin muodostumisen epétarkkuus: GUV:n tai
muuhun vastaavaan rakenteeseen on toistaiseksi erittdin vaikeaa yksittdisesti siirtdd kaikki eri
rakenteet siten, ettd ne pysyvét toimintakykyisind. Toistaiseksi kaikki toimivat menetelméit
siirtdvét kaikki rakenteet liuotettuina yhteen puskuriliuokseen. TAmé on erityisesti haitallista
esimerkiksi niille entsyymeille, joiden toiminta pitdé eristid muusta solusta.

4 Synteettisten solujen hyodyntdminen.

Aidosti synteettinen solu antaa alustan, joka voidaan muokata kdytdnndssd mihin tahansa
soluja hyddyntdvidn kayttotarkoitukseen. Erityisid sovelluskohteita ovat lddketuotanto ja
bioteollisuus.

4.1 Laakeaineita tuottava nanoreaktori

Yksi mahdollinen kéyttotarkoitus synteettiselle solulle on solun siirtdiminen ithmisen kehoon
ladkeaineiden tuotantoa varten (Zhang ja muut 2023). Perinteisten lddkeaineiden vaikutuksia
rajoittavat monet eri tekijét, kuten tarve tietoiselle kdytdlle, epatarkka vaikutuspaikka ja jatkuva
tarve lddkeannoksen tarkan pitoisuuden méairittdmiselle. Synteettisen solun kdyttd mahdollista
paljon tarkemmin ohjatun ldékkeiden tuotannon ja vaikuttamisen.

Esimerkkind synteettisen solun kdytdstd terapeuttisena nanoreaktorina on insuliinin tuotanto
diabetesta sairastavan ihmisen kehon sisélld (Chen ja muut 2017). Tdméanlainen solu voi
sisdltdd insuliinin tuotantoon vaadittavia rakenteita, jotka ovat kytkettyind verensokeria
mittaaviin reseptoreihin. Kun veren sokeripitoisuus on riittdvéin korkea, solu aloittaa insuliinin
tuotannon. Verensokerin laskiessa reseptorien toiminta heikkenee, ja samalla insuliinin
tuotanto hidastuu. Soluterapia tarjoaisi siten toimivan vastineen jatkuvalle tietoiselle insuliinin
kaytolle.
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4.2 Bioreaktori

Yksi synteettisen solun eduista on se, ettd kaikki metabolia on tarkasti ohjattavissa (Peng ja
muut 2024). Solun tuottamat aineet madrdytyvat sen genomin koodaamien prosessien
mukaisesti. Synteettisen solun metabolia on kokonaan ihmisen ohjaamaa, joten solu voidaan
madrittdd tuottamaan vain ja ainoastaan tarvittavat aineet. Muut solun toiminnot voidaan sen
sijaan jattdd tarpeen mukaan pois, jolloin solun energia ja ravinteet eivit mene hukkaan
tuotannon kannalta turhiin sivuprosesseihin.

Synteettisen solun pddasiallinen hyoty on mahdollisuus yhdistdd useita synteettisid ja
luonnollisia reaktiomekanismeja yhteen soluun. (Mao ja muut 2024). Perinteisid
bioteollisuudessa kiytettdvid soluja rajoittavat luonnollisten rakenteiden méadrd, ja niiden
sopeutuminen yksittdiseen solulajiin. Jos néitd rakenteita ja reaktioteitd halutaan korvata
synteettisilld reaktiomekanismeilla, ne pitdd suunnitella kyseiselle lajille sopiviksi ja siirtdd
tuotannossa kiytettdviin soluihin. Synteettisen solun kayttd tekisi tistd huomattavasti
yksinkertaisemman: valmis minimaalinen solu voitaisiin kéyttdd alustana, johon lisétddn
tarvittavat luonnolliset ja synteettiset reaktiomekanismit.

4.3 Peilitetty elama

Maanpéillisessd eldméssd vallitsee homokiraalisuus, eli molekyylien samansuuntainen
kiraalisuus (Garbacz 2024). Tietyt molekyylit, kuten sokerit ja aminohapot, voivat olla joko
vasen- tai oikeankéteisid. Elidissd esiintyvit molekyylit ovat kuitenkin aina saman kéteisia:
aminohapot ovat vasenkiteisid, eli L-muodossa, kun taas esimerkiksi nukleiinihapot ja sokerit
ovat oikeankdteisid, eli D-muodossa. Viirdn kiraalisuuden omaavat molekyylit ovat usein
myrkyllisid homokiraalisille elioille.

Peilitetty elima (engl. Mirror Life) on teoreettinen elid, jonka kaikkien molekyylien kiraalisuus
on muutettu peilitetyksi (Li ja muut 2026). Tdlloin esimerkiksi aminohapot olisivat D-
muodossa ja DNA L-muodossa. Peilitettyd eliotd ei ole nykytiedon mukaan olemassa, eikd
koko elion kiraalisuutta ole mahdollista muuttaa. Néin ollen ainoa tapa, miten peilitetty elama
voisi syntyd on valmistamalla peilitetty synteettinen solu.

Peilitetyn synteettisen solun valmistaminen vaatii kaikkien tarvittavien biomolekyylien
valmistaminen kadnteisessd kiraalisessa muodossa (L1 ja muut 2026). Tdma estéisi esimerkiksi
valmiin DNA:n ja proteiinien kéytt6d. Valmistusprosessi olisi kuitenkin hyvin samanlainen,
kuin normaalin kiraalisuuden omaavalla synteettiselld solulla. Osa ndistd molekyyleisti, kuten
L-nukleiinihappoja ja D-aminohappoja on jo onnistuneesti valmistettu laboratorio-
olosuhteissa.

Peilitetyn elamén ympairilld on herdnnyt keskustelua sen eettisyydestd ja mahdollisista riskeista
(Adamala ja muut 2024). Erityistd huomiota on herittanyt se, ettd thmisen keho ei valttimétta
pysty tunnistamaan peilitettyd solun. [hmisen immuniteetti perustuu reseptoreihin, jotka eivét
vélttdmittd tunnista kdinteisen kiraalisuuden omaavia rakenteita. Talloin mahdollinen
peilitetty solu voisi toimia patogeenind, joka ei aiheuta mink&&dnlaista immuunireaktiota.
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Toinen riski on mahdollinen kéénteisen kiraalisuuden aiheuttama etu elididen vélisessd
kilpailussa. Kddnteinen kiraalisuus voisi antaa synteettiselle solulle mahdollisuuden hyodyntaa
aineita, jotka ovat normaalille solulle kdyttokelvottomia tai myrkyllisid. Toisaalta kddnteinen
kiraalisuus voisi olla kilpailun kannalta epdedullista, jos perinteisesti kiraaliset biomolekyylit
ovatkin myrkyllisié peilitetylle solulle.

Peilitetyn eldmin ja sen rakenneosien kehittiminen tarjoaisi hyotyja yleisen tieteen edistimisen
lisdksi erityisesti lddketieteessd (Li ja muut 2026). Kéddnteisen kiraalisuuden tarjoama suoja
immuunivasteelta voisi merkittdvésti helpottaa synteettisten solujen kéyttda solun sisdisissi
ladketieteelisissd tarkoituksissa, esimerkiksi ladkkeitd tuottavina nanoreaktoreina. Peilitetyn
solun tuottamilla kdénteisesti kiraalisilla biomolekyyleilld olisi samanlainen etu. Esimerkiksi
D-aminohappoista tuotettuja peptidejd voitaisiin kayttdd silloin, kun proteaasit hajottaisivat
perinteisen L-aminohapon muodostamat peptidit.

5 Tulevaisuuden nakymét

Synteettisen solun valmistaminen on toistaiseksi yksi synteettisen biologian suurimmista
haasteista. Tarvittavaa tietoa on kuitenkin jo pddasiassa olemassa. Synteettisien solujen
kaltaisia rakenteita on jo valmistettu GUV:n muodossa. Toimivan perimén siirtdminen on jo
onnistunut luonnollisilla bakteereilla. Talloin perimén jatkotutkimukset tulevat todennikdisesti
keskittymddn synteettisessd solussa kéytettivien DNA, tai RNA sekvenssien tutkimukseen.
Muut tulevaisuuden synteettisen solujen tutkimukset tulevat luultavasti keskittyméén
tarvittavien sidtelymekanismien ja biomolekyylien siirtdmiseen GUV:hen, sekd synteettisen
metabolian ja solujen vilisen kommunikoinnin kehittimiseen. Synteettisen eldméén eettisyys
tulee luultavasti olemaan enemmaén esilld, erityisesti jos peilitetyn eldmén kehittdminen jatkuu
tulevaisuudessa.

Terapeuttisten nanoreaktorien kohdalla pitdd vield selvittdd miten thmisen immuunijarjestelma
reagoi synteettisen solun ldsndoloon. Edistykset bioteollisuudessa riippuvat taas solun
metabolian toiminnan ymmaérryksesta.
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