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Forord

Denne rapport er udarbejdet for Food & Bio Cluster Denmark med stotte fra Uddannelses- og Forsk-

ningsstyrelsen.

Rapporten har til formal at preesentere den nuvcerende viden og beskriver forventede udfordringer ved

omdannelse af satellitceller i kultur til en fedevare.

Til baggrund for rapporten ligger aktuel forskning udfert pd Institut for Fedevarer, Aarhus Universitet,
samt international litteratur. Desuden har bogkapitlet "Developing cultured meat as a food product” af
Jette Feveile Young, Anupam Abraham, Martin Kreyer Rasmussen, Stig Skrivergaard og Margrethe Ther-

kildsen, Burleigh Dodds Science Publishing, ogs& dannet grundlag for rapporten.
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1. Kultiveret ked med udgangspunkt i satellitceller

Kultiveret ked eller laboratorie fremstillet kad, som det er blevet kaldt, er en teknik til fremstilling af ked,
alts& muskelveey, in vitro. Som udgangspunkt for fremstillingen af kultiveret ked benyttes satellitceller,
der er en stamcelletype, der findes i muskelvcev. Satellitcellen har som udgangspunkt den samme
egenskab som andre stamceller, nemlig evnen til at forny sig ved celledeling. Satellitcellen kan diffe-
rentiere sig til muskelfibre og danne nyt muskelvcev, men den har ikke evnen som andre stamceller til

at danne flere forskellige typer af vcev.

Satellitcellen bruges som udgangspunkt for at dyrke kultiveret ked, det vil sige, at vi isolerer satellitceller
fra muskelveev fra bl.a. kveeg og grise og efterfelgende dyrker dem i cellekulturer. Cellekulturen skal
forst gennemgd en delingsfase, hvorved antallet af satellitceller eges eksponentielt. Dette gares ved at
skabe vcekstbetingelser, der fremmer celledelingen. Det vil sige, at cellerne dyrkes i et medie, der inde-
holder optimale maengder af makro- og mikro-nceringsstoffer, samt forskellige vaekstfaktorer. Nér tcet-
heden af satellitcellerne er hgj nok, cendres mediet med vcekstfaktorerne for at inducere differentiering
af cellerne til primitive muskelfibre. Under differentiering fusionerer myocytter (primitive muskelceller)
med hinanden og danner derved starre celler indeholdende to eller flere cellekerner. Denne differen-
tiering af cellekulturen er vigtig for det endelige produkt, nemlig kultiveret ked, da den samtidig betyder
dannelsen af en rcekke karakteristiske strukturer, som vi ved er vigtige i traditionelt produceret kad. Det
er for eksempel dannelsen af myofibriller, det vil sige proteinstrukturer, der danner basis for musklers

evne til kontraktion.

Feelles for alle trin i produktionen af kultiveret ked er, at det i sidste ende skal blive til en fedevare (Figur
1). Det indebcerer, at det skal fremstilles pd en made, som vil kunne godkendes inden for en gaeldende
fedevarelovgivningsramme. Ydermere skal produkterne accepteres af forbrugeren. Her vil ikke kun dy-
revelfeerd og beeredygtighed veere af stor betydning men ogsd smag, nceringsveerdi og funktionali-

tet/anvendelighed.
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Figur 1. lllustration af de primcere trin fra isolering af satellitceller til det endelige kultiverede kad produkt.
Efter isolering af satellitcellen, skal cellekulturen proliferere i det rette serum-frie kulturmedie. Herefter
kan cellerne udsds pad fadevarekonvertible stilladser og begynde deres differentiering til primitive mu-
skelfibre. | denne proces dannes proteinstrukturer, der en vigtige for det endelige produkts funktionalitet.
Ligeledes vil der i dette trin kunne introduceres fedlt for at bidrage til det endelige produktets smaq. Tif
siast vil cellekulturen skulle hastes. Dette kan eksempelvis ske ved at saenke iltniveauet, hvilket vil vaere
vigtig for uaviklingen af smagskomponenter og efterfalgende moadning. 1| angiver henholdsvis stignin-
ger og fald i maengden af myoglobin, glykogen og ilt samt pH niveau. lllustration: Stig Skrivergaard,
Institut for Fodevarer, Aarhus Universitet

Ved traditionel fremstilling af ked er post mortem processerne en vigtig del af omdannelse af muskel til
ked. Her nedbrydes proteinstrukturer, der har betydning for smag samt tekstur. Det er iscer nedbrydnin-
gen af en rcekke af de myofibrillcere proteiner som desmin, titin og nebulin samt proteiner i sarkolemma.
Nedbrydningen af disse proteiner har betydning for teksturen, og nedbrydningsprodukterne (peptider
og frie aminosyrer) er vigtige for dannelsen af karakteristiske smagskomponenter i ked. Andre faktorer,
der har betydning for smag og tekstur i konventionelt produceret kad, er f.eks. fodring, fodringsintensitet
og stress fer slagtning. Disse faktorer har betydning for pH og fedtindholdet i og omkring musklen. Fedt
er en vigtig faktor i den sensoriske bedemmelse af ked, og pH har betydning for holdbarhed samt de

nedbrydningsprocesser, der foregdr post mortem.

Denne rapport har til formdl at beskrive de forventede udfordringer og resultater ved omdannelse af
satellitceller i kultur til en, i sidste ende af forbrugeren, accepteret fedevare. Dette er et nyt forskningsfelt
og den eksisterende viden er begrcenset, hvorfor der i vid udstreekning vil blive draget paralleller til

eksisterende viden p& omrddet fra traditionel produktion af kad.
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2. Strukturen af muskelvcev og betydningen for
kadkvalitet

Traditionelt kad bestdr primecert af skeletmuskulatur, fedt og bindeveaev. Dertil kommer blodkar, nerve-
vaev med mere. Den individuelle muskel er omgivet af et lag bindevaey, som omslutter bundter af mu-
skelfibre (myon) (Figur 2). Disse bundter erigen omsluttet af en bindevaevshinde, der afgrcenser et bundt
af muskelfibre. Endelig er den enkelte muskelfiber ogsd omgivet af en bindevaevshinde. Disse binde-

veevsstrukturer bidrager til kedets tekstur og bestdr primeert af proteinerne kollagen og elastin.

Skeletmuskel

Myon

Muskelfibre

Myosin-
Aktinfilament filarnent

Myofibril

T T
Sarkoplasmatisk IHidnd A-bind I-bdnd
retikulum L |

[
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Figur 2. Musklens opbygning fra den hele muskel over Myoner (bundter af muskelfibre) og muskelfibre
til myofibrillernes struktur i de enkelte muskelfibre. Modlficeret efter Rice University / CC BY 4.0,

Kollagen kan have en positiv indvirkning pd smagen af kedet. For eksempel karakteriseres ked fra cel-
dre dyr som mere "meaty” grundet hajere glykosylering af kollagenet (Weir, 1992). Ligeledes er det vist,
at ved tilscetningen af kollagen fra kvceg til et kyllingeprodukt forbedres den sensoriske bedgmmelse i

modscetning til tilscetningen af et vegetabilsk protein (Prestes et al., 2013).


https://opentextbc.ca/anatomyandphysiology/chapter/10-2-skeletal-muscle/

Den enkelte muskelfiber er kendetegnet ved at indeholde to eller flere cellekerner samt et hgjt indhold
af myofibrillere proteinstrukturer. Disse myofibrillcere strukturer udgeres primcert af strenge bestdende
af proteinerne myosin og aktin, samt en rcekke andre strukturelle proteiner, som er ordnet i funktionelle
enheder kaldet sarkomerer. Efter slagtning sker naturligt en enzymatisk nedbrydning af myofibrillerne,

som har stor betydning for kedets tekstur/merhed.

2.1 Vandbindingsevne

Udover myofibrillernes betydning for kedets tekstur har de ogsd betydning for kedets vandbindings-
evne. Vandbinding er en vigtig kvalitetsparameter og bidrager til kedets saftighed. | traditionelt frem-
stillet ked tilbageholdes ca. 85 % af vandet i de myofibrillcere strukturer, mens de resterende 15 % tilba-
geholdes i mellemrummet mellem de myofibrillcere strukturer. Det betyder, at hovedparten af vandet
findes imellem proteinstrukturen af myosin og aktin (Figur 3), hvor vandmolekylerne fastholdes af kapil-
Icerkrcefter. Blandt andet derfor er dannelsen af en velordnet myofibrilstruktur vigtig i den endelige cel-

lekultur, der skal blive til kultiveret kad.

En anden vigtig faktor for vandbinding er de processer, der sker post morten. | traditionelt fremstillet ked
sker der en nedbrydning af de myofibrillcere strukturer samt af proteinerne i sarkolemma, og derved
tabes vand. Ligeledes har lcengden pd sarkommerene indflydelse pd vandbindingsevnen, som be-
stemmes af kontraktionsgraden af muskelfibren. Under modning af konventionelt ked nedbrydes nogle

af de proteiner, der findes i sakommeren, séledes at der bliver plads til mere vand.

Endelig ved vi, at kedets pH har betydning for vandbindingsevnen. Selvom ilttilfarslen til musklen stop-
pes ved slagtning, vil der stadig vaere metabolisk aktivitet i muskelvcevet. Der vil séledes ske en anaerob
metabolisme, der resulterer i produktion af mcelkesyre, der forarsager et fald i pH. Ved pH-veerdier tcet
pd& myosin og aktins isoelektriske punkt’ vil frastedningen mellem de to proteiner vaere mindst, og der-
med vil det volumen, hvor der kan forefindes vand, vcere mindst. Det betyder yderligere tab af vand.

Det isoelektiske punkt for myosin og aktin ligger tcet ved pH 5.5.

! Det isoelektriske punkt er den pH-veerdi ved hvilken et molekyle har en nettoladning lig nul. Dette betyder ikke,
at molekylet er uden ladninger, blot at summen af alle ladninger er nul.
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F/'u 3. Differentieret muskelcellekultur i 2D. P& billedet er anvendt seC/kke nz‘/z‘ofer tif z‘ identifi-
cere myosin (gren), aktin (red) samt cellekerner (bld). Det synlige gitter er et artefakt fra mikroskopet.
Foto: Stig Skrivergaard, Institut for Fedevarer, Aarhus Universitet.

| produktionen af kultiveret ked er det derfor vigtigt, at der dannes tilstraekkeligt med myofibrilcere struk-
turer, og at der sker en kontrolleret nedbrydning af disse i en simuleret post mortem proces. Endvidere
vil pH faldet i cellekulturen efter hast ("post mortem”) ogsd skulle kontrolleres. Begge forhold vil vcere

vigtige for det kultiverede kads evne til at fastholde vand, som bidrager til produktets "saftighed”.

2.2 Udseende

Kedets udseende er en af de vigtigste faktorer for forbrugerens accept af kedet i supermarkedet. Ind-
pakningen af kedet i supermarkedet giver som udgangspunkt kun forbrugeren mulighed for at vurdere
kedets kvalitet ud fra dets udseende. Det er derfor vigtigt, at det rette "kadlignende” udseende opnds i

kultiveret kead.

Kadets farve bestemmes i hgj grad af dets indhold af myoglobin. Myoblobin er et jernholdigt protein,
der binder og transporterer ilt intracellulcert i musklen. Det er ikke kun mcengden af myoglobin, der
bestemmer kedets farve, men ogsd den tilstand jern-atomet befinder sig i. Jernets oxidation er derfor
vigtig at kontrollere for at opnd den bedste farve pd kedet. Jernet i myoglobin kan findes i tre forskellige

oxidations stadier (Mancini og Hunt, 2005). Under iltrige betingelser findes myoglobin som oxymyoglo-
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bin, hvilket giver kedet en kraftig red farve. Under iltfattige betingelser findes myoglobin som metmyo-
globin og vil oftest give en brunfarvning af kedet, mens Icengere tids eksponering til iltfrie betingelser vil

fore til en reduktion til deoxymyoglobin, hvilket bevirker at kadet far en merk-lilla farve.

Det er ikke kun kedets indhold og form af myoglobin, der bestemmer kedets farve, et mindre bidrag ses
0gsd fra jern-holdige proteiner som cytochrome ¢ og hcemoglobin. Cellekulturens evne til at danne
myoglobin er derfor af stor betydning. Vi ved allerede fra vores laboratorieforseqg, at muskelceller i kultur
har evnen til at danne myoglobin under differentieringen. Mcengden er dog mindre end den mcengde,
der produceres i traditionelt ked. Det kan teenkes, at cellernes adgang til jern i vaekstmediet under dif-
ferentieringen skal sikres, s@ledes at der kan dannes tilstraekkeligt myoglobin i det faerdige produkt. Den
sterste udfordring vil veere at producere kad, der matcher det fra dyr, der traditionelt er meget redt, f.eks.
oksekead, mens det fra dyr, der traditionelt har mindre radt kad, f.eks. kylling, vil veere nemmere at opna.
| det feerdigpakkede produkt vil iltforholdene kunne kontrolleres, som vi kender det i dag fra traditionelle

produkter.

2.3 Smag og aroma

En karakteristisk smag og aroma af ked forventes at vaere af overordentlig stor betydning for forbruge-
rens accept af kultiveret ked. Kadets smag er et direkte resultat af interaktionen mellem specifikke kom-
ponenter i kedet og smagsreceptorer i munden, mens kedets aroma er flygtige komponenter, der pri-

mcert dannes ved tilberedning (varmepdavirkning).

2.3.1 Protein

Kedets smag hcenger sammen med dannelsen af for eksempel frie fedtsyrer, peptider, frie aminosyrer
og reducerede kulhydrater under modningen. Dannelsen af disse er et resultat af enzymatiske reaktio-
ner under anaerobe betingelser. Vi ved for eksempel, at under kadets modning vil indholdet af protea-
ser (for eksempel calpain) forarsage en nedbrydning af proteinstrukturer til peptider og ultimativt frie
aminosyrer, som bidrager til den sensoriske profil af kedet. Cellekulturens evne til at udtrykke forskellige
enzymer er derfor vigtig. Vi ved fra egne og andres laboratorieforseqg, at muskelcellekulturen er i stand
til at danne de nedbrydende enzymer calpainer og caspaser (Theil et al,, 2006; Yang et al.,, 2012; Wang
et al, 2017). Om indholdet og aktiveringen af disse er tilstraekkeligt til at understatte dannelsen af
smagskomponenter i kultiveret ked vides dog ikke. Traditionelt ked indeholder tre forskellige isoformer
af calpain, samt det inhiberende protein calpastatin. Calpainerne aktiveres af calcium koncentrationer
pd mellem 3-50 uM og 400-800 uM, alt efter isoform. Det er derfor vigtigt, at der sikres et tilstraekkeligt
calciumniveau i muskelcellekulturen ved hast. Calcium er i den levende celle lagret i det sarkoplasma-
tiske retikulum, hvorfra det frigives ved nedbrydning "post mortem”. Det er derfor vigtigt at sikre tilstraek-

keligt lager af calcium i det sarkoplasmatiske retikulum, inden cellekulturen hastes.

Caspaserne er en familie af enzymer med proteolytiske egenskaber. Disse aktiveres under program-
meret celleded (apoptose), hvilket ogsd kan forventes i muskelcellekulturen, da denne proces associe-
res med faldende ilttension, pH og calcium frigivelse fra det sarkoplasmatiske retikulum. Vi ved fra egne

og andres laboratorieforsag, at muskelcellekulturen udtrykker caspaser (Yang et al., 2012).
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2.3.2 Fedt

Bortset fra bidraget fra nedbrydningsprodukterne af protein, har kedets indhold af fedt stor betydning
for produktets smag. | traditionelt fremstillet kad findes fedtet i tre forskellige lagre; subkutant, inter-mu-
skulcert og intramuskulcert. Ligeledes vil der vcere forskelle i kadets fedtindhold og placering afhcengig
af race, alder og kan samt foderets sammenscetning. Disse faktorer kan ogsd tacenkes afspejlet i en mu-

skelcellekultur.

Intramusklcert fedt er det, som tcenkes mest relevant med henblik p&d muskelcellekulturen og fremstil-
lingen af kultiveret kad. | traditionelt fremstillet ked betegner intramuskulcert fedt (IMF) b&de det fedt,
der er inden i muskelfiberen, samt det fedt, som findes mellem muskelfibre men inden for muskelfiber-
bundtet. Hvorvidt der vil findes et lager af fedt mellem de enkelte muskelfibre i kultiveret kad, er uvist,
men der vil helt sikkert kunne lagres fedt inden i muskelfibrene. Lageret af intracellulcert fedt er bestemt
af alder og ken pd dyret. Faktorer som ogsd kan taeenkes at pdvirke indholdet i kultiveret ked. Satellit-
celler kan isoleres fra dyr med forskellig alder og ken, og man kan sdledes taenke sig, at det ogsd kan
pavirke muskelcellekulturens evne til at lagre fedt intracellulcert. Reguleringen skal dog veere genetisk
bestemt, da forskelle i pavirkningen fra eksempelvis kenshormoner ikke vil vcere til stede i cellekulturen.
Endvidere kan det taenkes, at muskelfiber-typen, hvor satellitcellen er isoleret fra, kan pavirke cellekul-
turens evne til at lagre fedt. Muskelfibre kan groft sagt inddeles i to typer: rede og hvide fibre. Denne
inddeling geres blandt andet pd baggrund af forskelle i metaboliske processer, samt cellens evne til at
lagre kulhydrat og fedt. Hvorvidt denne forskel i evnen til at lagre fedt vil afspejle sig i satellitcellekulturer

med udgangspunkt i henholdsvis rede og hvide muskelfibre er uvist.

Spergsmadlet er, om de genetiske forskelle i dyret, hvorfra satellitcellen erisoleret, vil besté i en cellekultur
og kunne bidrage til forskellig lagring af fedt. Det er endnu ikke testet, men vi ved, at forskelle i muskel-
cellekulturens evne til at differentieres ses i cellekulturer fra forskellige racer af kveeg (Melzener et al,

2022). Det er derfor ikke utcenkeligt, at andre faktorer ogsd kan pdvirkes af det genetiske udgangspunkt.

Den intracellulcere mcaengde fedt kan til en vis grad @ges under dyrkningen af cellerne. Ved at ege
tilgeengeligheden af fedtsyrer i cellemediet kan satellitcellernes lagring af fedt stimuleres. For eksempel
er det vist, at tilscetningen af oliesyre til cellemediet @ger muskelcellernes optag (Figur 4). Dette er dog
ikke helt uproblematisk, da fedtsyrerne skal konjugeres til et protein, for eksempel albumin, for at facili-
tere optaget. Ligeledes vil fedtsyrer i sig selv cendre pH i mediet og derved forringe vcekstbetingelserne

for cellerne.
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Bodipy

Figur 4: Muskelcellekultur dyrket under kontrolbetingelser eller i medie med tilsat oliesyre. Fedtdrdber er
visualiseret med enten Oil-red (red) eller Bodipy (gron). BId farve viser cellekerner. Pile indikerer fedt-
dréber inde i cellerne. Foto: Anupam Abraham, Institut for Fedevarer, Aarhus Universitet

En alternativ lesning, der ogsd forskes i, er at transdifferentiere satellitcellerne ind til fedtceller. Dvs. at
om-programmerer satellitceller til fedtceller. For at gere det skal specifikke signalveje i cellen stimuleres,
for eksempel peroxisome proliferator-activated receptor (PPAR) kontrollerede signalveje (Park et al.,,
2018). Dette kan geres ved at tilscette specifikke kemiske forbindelser til mediet. For at dette kan veere

en lesning i kultiveret kad, krcever det, at der anvendes fedevaregodkendte kemiske forbindelser.

Som endnu et alternativ kan der anvendes co-kulturer af satellitceller og fedtceller, eller fedtet kan til-
scettes pd et senere stadie i produktionen af kultiveret kad. Dette er dog ikke uden udfordringer, da
blandt andet kulturmediet skal optimeres efter to celletyper. Ligeledes skal ratioen mellem de to celle-
typer afstemmes for at opnd den enskede fedtprocent i det feerdige produkt. Alt afhcengig af hvor fed-
tet er placeret i det kultiverede ked (inde i cellerne eller mellem cellerne), vil det have betydning for,
hvor meget der smelter ved tilberedning. Det forventes, at et tab af fedt under opvarmning er sterst fra
et intermuskulcert fedtlager. Det vil altsa sige, at der kan forventes sterre fedttab ved co-kulturer af sa-

tellitceller og fedtceller, end ved @qget fedtoptaqg i den rene muskelcellekultur.

| kultiveret ked vil der veere mulighed for at manipulere med fedtsyresammenscetningen og derved

potentielt hgjne det endelige produkts ernceringsveerdi (se afsnit 4.2). Samtidig kan det ogsa forventes,
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at smagen kan forbedres denne vej. For eksempel er fedtsyren oliesyre karakteriseret som "fishy” eller
"grassy” i smagen, mens fedtsyren linolsyre er beskrevet som positiv for udviklingen af fedtsmag i kon-

ventionelle kedprodukter (Melton et al., 1982; Campo et al., 2003; Therkildsen et al., 2017).

2.3.3 Kulhydrat

Kulhydrater findes lagret i muskelvaev som glykogen. Under post mortem processerne i traditionelt frem-
stillet ked, danner den oplagrede glykogen grundlag for en anaerob metabolisme, der vil resultere i et
fald i pH-veerdi. Vi ved fra traditionelt fremstillet ked, at hvis dette fald i pH ikke sker efter en hensigts-
maessig profil mod en ultimativ pH omkring 5,4 - 5,7 resulterer det i, at kedet kan blive blegt og bladt
eller merkt og hdrdt. Begge tilstande er ikke anskvcerdige. Hvorvidt det samme vil kunne gare sig gcel-

dende i en muskelcellekultur mangler at blive undersagt.

Ligeledes vil den initiale maengde af glykogen ogsd have betydning for den ultimative pH. Den initiale
meaengde glykogen vil vcere afhcengig af den tilgeengelig mcengde kulhydrat i cellemediet, samt af en

eventuel stresstilstand hos cellerne.

Kulhydrater bidrager ogsd til det endelige smagsindtryk af det feerdige produkt gennem Maillard-reak-
tioner. Maillard-reaktioner er kemiske reaktioner mellem visse kulhydrater og aminosyrer under op-
varmning, altsa tilberedning. De dannede forbindelser ved Maillard-reaktionen er vigtige smagsstoffer

i det tilberedte produkt.

2.3.4 Andre komponenter

Ked er kendetegnet ved en hgj grad af umami smag, hvilket for en stor dels vedkommende er knyttet
til specifikke aminosyrer og peptider. Det er dog ogsd vist, at komponenter som 5-inosine mono-
phosphate og 5-guanosine monophosphate bidrager til produktets umami smag (Dashdorj et al, 2015).

Begge komponenter kan dannes under cellernes metabolisme.

Smagen af det endelige produkt vil ogsé kunne manipuleres ved at tilscette smag i forskellige former
efter afslutningen af dyrkningsprocessen. Det kunne eksempelvis vaere i form at smagsforstcerkere eller

krydderier.
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3. Stilladsmateriale for dyrkning af kultiveret kad
(Scaffolds)

Den proliferende satellitcelle har brug for at adhcerere til et underlag for at kunne etablere sig og gen-
nemgd celledeling. Derfor vil tilstedevaerelsen af en form for stillads eller ekstracellulcert materiale vaere
essentielt i fremstillingen af kultiveret kad. Inden for de krav, som satellitcellen har til materialets beskaf-
fenhed og egenskaber, kan materialet i vid udstreekning udnyttes til at forbedre og producere forskel-
lige produkter. For eksempel kan hardheden af stilladsmaterialet betyde noget for teksturen af kultiveret

ked. Ligeledes kan egenskaber som nceringsveerdi og smag pdvirkes af det valgte materiale.
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4. Nceringsveerdi af kultiveret ked

Traditionelt produceret ked er en energitcet fadevare med en sammenscetning af ca. 20-25 % protein,
5 % fedt, 1 % kulhydrat, T % mineraler og 70 % vand (Kauffman. 2012; Williams, 2007). Indholdet af
mikro-nceringstoffer, som vitaminer og mineraler, varierer i traditionelt fremstillet ked med dyrets alder,

ken, fodring samt muskeltype.

4.1 Protein

Kad er en kilde til alle essentielle aminosyrer og har hej fordgjelsesscore (protein digestibility corrected
amino acid score; PDCAAS) (Pereira and Vicente, 2013). Kultiveret ked ncevnes ofte som en alternativ
proteinkilde pd lige fod med planteprotein. Kultiveret kad kan forventes at have en hegjere biologisk
nceringsveerdi, hgjre indhold af essentielle aminosyrer og en hgj biotilgcengelighed af proteinerne, sam-

menlignet med plantebaserede alternativer.

4.2 Fedtstoffer

Som tidligere ncevnt indeholder kad forskellige lagre af fedt, hvoraf det intracellulcere er mest relevant
i forhold til kultiveret ked. | traditionelt fremstillet ked, kan det intracellulcere fedts fedtsyreprofil manipu-
leres igennem for eksempel fodring. Om denne effekt bliver afspejlet i en muskelcellekultur isoleret fra
dyr med forskellige fodringsprofiler er mindre sandsynligt. Mere sandsynligt er det, at sammenscetnin-
gen af fedtsyrer kan pdvirkes gennem cellekulturmediet. Vi ved fra egne og andres forseg, at fedtind-
holdet i muskelcellekulturen kan @ges ved aget tilgaengelighed af fedtsyrer i mediet (Li et al., 2019;
Zhang et al., 2021). Vi forventer ogsd, at det vil veere muligt at pdvirke fedtsyreprofilen i kultiveret kad
til en mere sundhedsfremmende sammenscetning ved at tilbyde eksempelvis umcettede fedtsyrer til

cellerne via mediet.

4.3 Mikronceringsstoffer

Kad indeholder mikronceringsstoffer s& som kobber, fosfor, magnesium, selen, zink og jern. Fcelles for
disse er, at de findes i former med hgj biotilgaengelighed. Iscer for jern er ked en vigtig kilde til at dcekke
det daglige behov. Ydermere indeholder ked relativt hgje mcengder B-vitamin og iscer B12-vitamin.
Dette er vigtigt, da plantebaseret kost, ikke daekker vores behov for B12-vitamin. Hvorvidt kultiveret ked
vil indeholde de samme maengder er endnu ikke undersagt, men for B12-vitamins vedkommende vil
det forventelige indhold vcere lavt, da B12-vitamin bl.a. produceres af bakterier hos dravtyggere. Mod-
sat ved vi, at muskelcellekulturen udtrykker myoglobin og dermed evnen til at binde jern, sé det forven-

tes, at kultiveret ked kan vcere en kilde til jern. Men starrelsesorden kendes ikke.
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5. Fedevaresikkernhed

Traditionelt produceret kad er i princippet sterilt indtil slagtning og opskcering af dyret, hvorved mikro-
organismer kan f& adgang til kedet. Dette forsages i videst mulig udstraekning minimeret ved at opdele
slagtelinjen i forskellige zoner med stigende renhed. | en produktion af kultiveret ked er udfordringerne
lidt anderledes. Her vil man skulle undgd kontaminering med mikroorganismer i bioreaktorerne, hvori
selve opformeringen oq differentieringen af muskelcellekulturen foregar. Udfordringen heri vil selvfal-
gelig veere, at vaekstmediet indeholder let tilgaengelige ncerringstoffer ogsa for mikroorganismer, og at
der derved hurtigt kan etableres en ugnsket bakteriekultur. Man kan selvfelgelig mindske mikroorganis-
mernes mulighed for indtraengen i det sterile systemet ved at holde det sé& lukket som muligt. Det er dog
ikke sandsynligt, at man helt kan udgd det, da man skal have mulighed for at monitorere satellitcelle-
kulturens vcekst af biomasse samt supplere medie med nye ncerringstoffer og fjerne affaldsstoffer. Des-
uden vil man ogsa skulle flytte cellekulturen fra et bioreaktorsystem til et andet ved overgangen fra den
proliferative til den differentielle fase. Bioteknologiske produktioner med kontrol af kontaminering er
udbredt i industrien i dag og kan udgere en vigtig erfaring for udvikling af systemer for produktion af

kultiveret kad.

Det skal ogsd bemcerkes at komponenter og additiver fundet i mediet potentielt kan akkumuleres i det
endelige produkt. Dette tcenkes dog langt bedre at kunne kontrolleres end tilfceldet ved konventionelt
ked er i dag. Eksempelvis, ses der i daqg tilfeelde af ophobninger af miljeqifte i traditionelt produceret
ked, via dyrets foder. Det kan dog ikke udelukkes at der vil vcere visse maengder rest stoffer i kultiveret
ked, eksempelvis veekstfaktorer sGsom insulin. Om den tilladte grcense vil ligge over hvad der naturligt

kan forventes i kad vides ikke.
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6. Perspektivering - fremtiden for kultiveret ked

Fremtidens proteinbaserede fedevarer, herunder kultiveret ked vil uden tvivl forsat vcere et fokuspunkt
for b&de industrien og den akademiske verden. Ligeledes forventes forbrugerens bevidsthed omkring
nye fedevare og iscer kultiveret ked ogsd at stige. Dette ger, at vi ser ind i en fremtid, hvor kultiveret kad
kommer mere og mere til debat. Som en vigtig del i denne debat er bceredygtighed, kvalitet og sund-
hed af produkterne. Det er derfor vigtigt at frembringe viden om disse centrale emner, s& vi kan f& en
oplyst debat. | denne rapport har vi peget pd, hvordan kultiveret ked kan blive en fedevare, der delvis
kan erstatte konventionelt kad. For at dette bliver en realitet, er der dog en rcekke udfordringer der skal
leses. Her teenkes iscer pd opskalering af produktionen af muskel celler i bioreaktorer, hvor der udeluk-
kende benyttes bceredygtige medier, stilladser og ingredienser. Dette skal geres under en konstant hen-
synstagen til at produktet i sidste ende skal vcere foreneligt med en fedevare. Desuden skal dyrknings-
metoder og efterfelgende teknikker til "hest” af cellerne afstemmmes med forbruges forventninger. Ek-
sempelvis, vil det vcere vigtigt at undersege, hvorledes parametre som ncerringstoffer, ilt tension og pH
kan pavirke kvaliteten af det endelige produkt. Tidshorisonten for at produkter kommer p& markedet vil
veere afhcengig af lovgivningen, da produkterne farst kan fcerdigudvikles nér rammen er kendt. | Sin-
gapore blev produkter fra kultiverede kyllingeceller godkendt til human konsum i 2020, og i november
2022 godkendte United States Food and Drug Administration (FDA) kultiveret kad som sikkert at spise.
P& dette grundlag ma det forventes, at der ligeledes i Europceisk regi udvikles lovgivning for kultiveret

kod inden for f& ar.
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/. Forskningsinitiativer inden for kultiveret ked pd& Institut

for Fedevarer, Aarhus Universitet

Forskningen inden for kultiveret ked har indtil nu, primcert ligget i private virksomheder, i Israel, USA og
Holland. En stor del af disse virksomheder er finansieret af venturekapital eller via filantropiske kilder.
Disse virksomheder har en relativ stor medarbejderstab, sammenlignet med universiteterne. Af kom-
mercielle grunde holdes kortene tcet til kroppen, hvorfor gennembrud og teknikker sjceldent bliver of-
fentliggjort, men et stigende antal videns institutioner begynder at dele deres resultater. Saledes var der
i 2018 10 forskningsartikler, mens tallet for 2020 var 50 og i 202 1var antallet steget til 90 videnskabelige
artikler (GFI - State of the industry report 2021). Virksomhederne i Holland, Singapore, Israel og USA er
allerede ved at ruste sig til et kommende marked, for eksempel findes produkter indeholdende kultive-
ret ked pd restauranter i Singapore, hvor lovgivningen tillader det. | Danmark er der endnu ikke virksom-
heder med produktion for gje, men der et hgjt vidensniveau pd bdde fedevarer og bioteknologi i Uni-
versitetsmiljgerne og hos veletablerede virksomheder. Her vil det vcere oplagt at spille ind med udvik-

ling af f.eks. ingredienser (vcekstfaktorer og nceringsstoffer) til celledyrkningsmediet.

For nuvaerende er Aarhus Universitet, Institut for Fedevarer (AU FOOD), det fremmeste forskningsmilja
omkring kultiveret ked p& nationalt plan. Samtidig er AU FOOD sammen med Nofima, Norge, de pri-
mcere aktarer i Norden. P4 AU FOOD er der pd nuvcerende tidspunkt taget en rcekke forskningsinitiativer

omkring kultiveret kad, som kort gennemgds i dette afsnit.

6.1 CleanMeat

CleanMeat er en del af projektet CleanPro, der er finansieret af Ministeriet for Fedevarer, Landbrug og

Fiskeri. CleanMeat projektet, er primcert et PhD projekt, der har til formal at:

e FEtablere metoder til at opnd en robust kultur af satellitceller fra kvceeg, som bibeholder de
samme karakteristika som muskelceller

o Teste alternativer til fgtal kalveserum som additiv i vcekstmedie

o Karakterisere funktionaliteten af det endelige produkt

e Bidrage til udviklingen af en "life cycle assesment” (LCA analyse)

Projektet lgber i perioden 01/10-2019 - 30/6-2023

6.2 TastyPorkCells

TastyPorkCells projektet er finansieret af Aarhus Universitets Forskningsfond og udferes primcert som et
PhD projekt. Formdalet med projektet er at undersage metoder til forbedring af smagen af kultiveret svi-
neked, primcert ved at hejne fedtindholdet. Ligeledes har projektet til formal at udvikle metoder til ka-
rakterisering af kvaliteten af kultiveret ked samt undersege vigtige parametre for at opnd en hej kvalitet

af det endelige produkt, eksempelvis ved at imitere modningsprocesser i cellerne.
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Projektet lgber i perioden 2021-2024.

6.3 CircularMeat

Projektet er finansieret af en filantropisk bevilling og udferes som postdoc projekter. Formdlet er at un-
dersgge potentialet for at udnytte dyrebaserede sidestreamme, som ncering oqg erstatning af fetal kalve-

serum, til produktionen af kultiveret ked.

Projektet leber i perioden 2022-2024.

6.4 CellFood

Projektet er bevilget af Aarhus Universitets Forskningsfond og skal blandt andet understatte etablering
af projekter inden for fremtidens produktion af cellulcere fedevarer, scerligt kultiverede kad- og mcelke-
produkter samt prcecisionsfermentering, hvor celler producerer enkelte fedevarekomponenter. Det

rcekker fra tekniske lasninger, opskalering og nceringsindhold til forbrugeraccept.

Projektet lgber i perioden 2022-2026.

6.5 NKJ Netveerk

Netvaerk bestdende af partnere fra bade videns institutioner og industri fra Danmark, Norge, Sverige og

Finland.

Projektet lgber i perioden 2020-2022.

6.6 SusCellFOOD

Projektet er bevilliget af Novo Nordisk Fonden er ledet af AU FOOD og inkluderer flere institutter p&

Aarhus Universitet. Projektet, som involverer flere postdocs og PhD’er, har til formdl at
o Gore ncerringstoffer fra én-cellede organismer tilgeengelige for muskel- og yver celler
e Udvikle en screeningsplatform til muskelceller dyrket i 3D kulturer
e Finde frem til metoder for at recirkulere celledyrkningsmedie
o Udvikle en platform til opformering af mcelkeproducerende celler
o Opscette en platform til analyse med sekreter fra mcelkeproducerende celler
e Bioinformatik inklusiv modellering

Projektet Igb i perioden 2023 - 2028
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AARHUS UNIVERSITET

Om DCA
DCA - Nationalt Center for Fedevarer og Jordbrug er den faglige indgang til jordbrugs-
og fedevareforskningen ved Aarhus Universitet.

Centret omfatter institutter og forskningsmiljeer, der har aktiviteter p& jordbrugs- og
fedevareomrdadet. Det er primcert Institut for Agroskologi, Institut for Husdyrvidenskab,
Institut for Fedevarer, Center for Kvantitativ Genetik og Genomforskning samt dele af
Institut for Ingenigrvidenskab.

Aktiviteterne i DCA understottes af en centerenhed, der varetager og koordinerer
opgaver omkring myndighedsbetjening, erhvervs- og sektorsamarbejde, internationalt
samarbejde og kommunikation.

Forskningsresultater fra DCA
Resultater fra forskningen publiceres i internationale, videnskabelige tidsskrifter. Publika-
tionerne kan findes via universitets publikationsdatabase (pure.au.dk).

DCA rapporter

DCAs rapportserie formidler hovedsageligt myndighedsradgivning fra DCA til Milje- og
Fedevareministeriet. Der kan ogsa udgives rapporter, som formidler viden fra forskning-
saktiviteter. Rapporterne kan frit hentes pd& centrets hjemmeside: dca.au.dk.

Nyhedsbreve

DCA udsender et nyhedsbrev, der lgbende orienterer om jordbrugs- og fedevareforsk-
ningen og herunder om nye forskningsresultater, rddgivning, uddannelse, arrangement-
er og andre aktiviteter. Det er gratis at tilmelde sig nyhedsbrevet, og det kan ske p&
dca.au.dk.



RESUME

Set fra et klimamcessigt perspektiv er der et stort behov for at producere kad under mere bceredygtige forhold.
Kultiveret kad er et nyt koncept til fremstilling af ked som alternativ til den traditionelle produktion af husdyr.
Som udgangspunkt for kultiveret kad benyttes muskelceller isoleret fra eksempelvis kvaeg. Cellerne vokser (de-
ler sig) og til sidst fusionerer de, og danner primitive muskelfibre som vi kender det i traditionelt kad. P& nuvece-
rende tidspunkt er kultiveret ked i sin tidlige fase bade som koncept og teknologisk set. Dette gcelder iscer, med

hensyn til viden om, hvordan muskelcellerne omdannes til en fedevare, der tilgodeser forbrugerens behov for
smag, tekstur, ncering og sundhed. Denne rapport tager udgangspunkt i kendt viden omkring indholdsstoffer,
sammenscetning og modningen af traditionelt kad, og hvorledes denne viden taenkes overfert til kultiveret
kad. | rapporten beskrives muskelcellernes strukturelle egenskaber og forventede betydningen for kvalitetspa-
rametre som vandbindingsevne, smag og aroma, tekstur samt ncerringsveerdien i forhold til traditionelt ked. Til
sidst opsummeres igangvcerende forskningsaktiviteter inden for kultiveret ked pd Institut for Fedevarer, Aarhus
Universitet.
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