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Paul Arnor Owren - en av de stora
I blodkoagulationens historia

Professor emeritus Helge Stormorken har i dagarna givit ut en bio-
grafi dver Paul Arnor Owren (1905-1990), professor i medicin vid uni-
versiteteti Oslo och en av de stora i blodkoagulationens historia. Bo-
ken har titeln »Paul Arnor Owren — En medisinens mester«, utgiven i
Oslo pa Tell Forlag, 2000, och omfattar 127 sidor.

BIRGER BLOMBACK
professor emeritus

_ [I»Av gestalt var han slank, naermest ma-
ger, og malte 182 cm. Ansiktet var markert
med bred munn, kraftige tenner og hey
panne. De blagra, sma men sterke gynene
gemte seg under buskete bryn. Nesen var
ganske lang og konkav, og han var lite for-
neyd med den. Hans merkblonde hér be-
gynte tidlig & minke, og han ble skallet i
ung alder. Dette likte han ogsa darlig.
Kroppen var ikke atletisk, men harmonisk,
og hans gange var like spenstig og rask
som hans tanke ... « Sa beskrivs Paul Ow-
ren av Helge Stormorken i boken »Paul
Arnor Owren — en medisinens mester«.

Ja, sd minns ocksa jag Paul Owrens
utseende och stil. Jag trdffade honom
forsta gangen i slutet av 1950-talet. Men
Helge Stormorken ger ocksé en djupare
bild av manniskan Paul Owren, en man
som i mycket holl sig for sig sjilv med fa
vanner utanfor familjegemenskapen,
foga medelsam i personliga angeldgen-
heter, dndock frikostig. I boken féar vi
folja hans uppvéxt, en bondpojke frin
Gudbrandsdalen, och hans harda kamp
for att nd malet — en ldkareexamen.

Lakare och ravfarmare

Det fanns en oro inom Owren, en stindig
verksambhetslust. Vil utexaminerad som
lakare pa 1930-talet tjdnstgjorde han
forst som distriktsldkare pd landsbyg-
den. En respekterad och duglig likare
som inte var blind for lakaryrkets socia-
la dimension. Sambandet kost och hélsa
var en av de saker som intresserade ho-
nom. Som distriktsskolldkare fann han
kosten vara ytterligt bristfillig och gav
manga forslag till skolméltider med
lampligare néringsinnehall, dock fick
han inte alltid politikernas gehor for de
fordndringar han foreslagit.

Men oron fanns dér. Snart skulle han
lamna distriktsldkaryrket for att bli rdv-
farmare. Verksamheten gick mycket bra
tack vare Owrens innovationer, inte
minst vad betrdffar sidesoverforing vid
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aveln av platinardv. Men s kom andra
varldskriget, inkomsterna fran farmen
sinade, och han atergick till 1dkarbanan.

Upptéckte Faktor V
Rikshospitalet i Oslo blev platsen dér
han skulle stanna. Vi far en fascinerande
skildring av Owren, den geniale forska-
ren som 1943 i krigets Oslo fordndrade
Morawitz koagulationsteori av ar 1905.
Det behovdes fler dn de postulerade
fyra faktorerna: fibrinogen, protrombin,
tromboplastin och kalcium. Det fanns en
femte faktor, och denna fick namnet
Faktor V. Under ytterligt primitiva for-
hallanden gjordes denna upptickt, som
skulle ruska om ordentligt i forskarsam-
hillets syn pa blodets koagulation. Bak-
grunden var foljande: En av Owrens pa-
tienter, en kvinna, led av svara blod-
ningar, liknande dem hos blddarsjuka,
men konet talade mot denna diagnos. Fi-
brinogenbrist forelag inte, och protrom-
binbrist var inte sannolik eftersom vita-
min K inte hade nagon effekt, men Ow-
ren ndjde sig inte med detta. Han av-
lagsnade protrombin frdn normalplasma
genom adsorption och fann forunderligt
nog att den adsoberade plasman full-
stindigt kunde korrigera kvinnans koa-
gulationsformaga. Han lyckades ocksa
partiellt renframstélla faktorn ifraga.
Men det skulle dréja till efter kriget in-
nan nyheten spreds dver vérlden.

Internationellt vélkénd

Upptéackten av faktor V kom att gora
Owrens namn internationellt vélkant
och beromt. Upptiackten utgjorde utan
tvivel ett stimulus till den intensiva
forskning 6ver blodets koagulation som
nu f6ljde i manga linder, inte minst i
Sverige. Det blev nu inte litt att enty-
digt vara upptickare av ndgon av de nya
koagulationsfaktorer som kom slag i
slag, detta eftersom manga av faktorer-
na uppticktes av flera forskargrupper
samtidigt. Sa var det med prokonvertin
(eller Factor VII som den senare kom
att kallas). Faktor VII uppticktes visserli-
gen av Owren, men oberoende av honom

Paul Arnor Owren, 1905-1990, en av
medicinens méstare.
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hade Benjamin Alexander i Boston gjort
samma upptackt. Mot slutet av 1950-talet
var alla de 13 faktorer som deltar i koa-
gulationssystemet kidnda, ehuru deras in-
bordes relationer i genereringen och kon-
trollen av trombin skulle ta ytterligare na-
got artionde att utforska.

Grundlade forskningsinstitut

Det framgér att Owren var en skicklig
organisator och dven hade en sillsynt
formaga till framsynthet. Han och hans
medarbetare skapade redan pa 1950-ta-
let ett institut for forskning 6ver blod-
nings- och trombossjukdomar. Detta
blev ett monster for liknande institut pa
manga platser i varlden. Vid lasning av
Stormorkens bok blir man férundrad
over Owrens formaga att skapa en ytter-
ligt kreativ forskarmiljo omkring sig, en
miljé som attraherade ménga unga nors-
ka forskare, varav forfattaren till boken
var en. Aven ménga utlindska forskare
sokte sig till institutet.

Banbrytande forskning

Trombos- och blddningssjukdom borja-
de fa sin forklaring i specifika fordnd-
ringar i koagulationsfaktorer och deras
hdmmare. Vad de sistndmnda betraffar
visade Owrengruppen pa férekomsten i
blod av en naturlig koagulationshimma-
re (antitrombin). Det har senare visats att
heparin, upptickt av Erik Jopes pa 1930-
talet, verkade genom att aktivera an-
titrombin, som i sin tur snabbt inaktive-
rar flera av blodets koagulationsfakto-
rer. Man kan gott sdga att de resultat som
de norska forskarna presenterade under
1950- och 1960-talen i stort bidrog till
uppklarandet av det intrikata och kom-
plexa koagulationssystemet.

Det var inte bara den plasmatiska ko-
agulationen som kom att tilldraga sig in-
tresse utan dven de minst sagt lika vikti-
ga cellulira fenomen som utgjorde tin-
dande gnistor till savdl hemostas som
trombos. Trombocyten var kiand sedan
slutet av 1800-talet genom Bizzoseros
arbeten. Det var ocksa kint att trombo-
cyterna faste vid skadade stéllen i blod-
kédrlen, aggregerade och tillsammans
med fibrin bildade en hemostatisk
plugg. Men det var gruppen kring Owren
som klarlade orsaken och det biokemis-
ka héndelseforloppet vid adhesion och
aggregation. Nu fick vi veta att adeno-
sinfosfat (ADP) var nddvindigt for
trombocyternas aggregation. Jag minns
att jag i samband med publiceringen av
resultaten i Nature dryftade fyndet med
en kollega som var biokemist. Han trod-
de inte att det var sant. Anatema for en
biokemist, men sa var det i alla fall. Nu
visades ocksa att ADP frigjordes fran
specifika granula i trombocyterna vid
deras adhesion till strukturer sasom kol-
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»Legen som livredder og samaritan«.
Oljemalning av PAO (Paul Arnor Owren).

lagen i kérlvdggen. Forskarna papekade
ocksa den intressanta likheten i reak-
tionsforlopp mellan trombocyten och
nervcellen. Friséttningsreaktionen har
under senare tid fatt avsevird aktualitet
genom att aspirin himmar frisittning av
ADP och darfor ér ett antikoagulantia.

Inte bara framgangar skildras

Stormorken skildrar alla dessa fram-
gangsrika forskningshindelser med sak-
lighet och briljans. Men han skyr inte
heller de morkare sidorna i Owrens
forskningskarridr. En sddan &r historien
om linolensyran i borjan av 1960-talet.
Under krigsaren hade hjart—karlsjukdo-
marna minskat i Norge, men efter kriget
okade de raskt igen. En jamforelse av
kostvanor under och efter kriget visade
att halten av omdttat fett i dieten var
mycket hdgre under kriget dn efter. Nag-
ra snabba forsok med olika oljor tycktes
visa att linolensyran hade forméga att
minska trombocyternas adhesionsfor-
maga, och ddrmed antog Owren att koa-
gulationspotentialen avtog. Nu kom nog
hybris med i spelet. For Owren blev des-
sa enkla forsok bekréftelse pa teorin att
linolensyra var fundamental for att hind-
ra koagulation och proppbildning i ader-
forkalkade blodkérl. Teorin presentera-
des i offentliga sammanhang och publi-
cerades dven i Lancet. Men hybris straf-
far sig. Inte nog med att det visade sig att
metodiken for att visa adhesivitetsned-
sattning var otillracklig, en stor klinisk
studie som Owren tog del i visade i ef-
terhand ingen antitrombotisk effekt av
linolensyran. Vad var det som fick Ow-
ren att tro pa linolensyrans antikoagula-

tionseffekt snarare dn pa dess effekt pa
aterosklerosen, som numera ér vil doku-
menterad? Troligtvis var det snabbheten
i fordndringen av sjukdomspanoramat
under och efter kriget som gjorde att han
satsade allt pa koagulationsteorin snara-
re dn pa aderforkalkning. Och dé passa-
de adhesivitetsforsoken som hand i
handske. Men séger forfattaren, kandi-
daten som utforde forsoken var ung och
oerfaren, och kontrollen synes ha varit
bristfdllig for att inte sdga franvarande,
och han ger oss lardomen: »La icke fors-
karen alene passe havresekken«.

En handlingens man med praktiskt sinne
Som den handlingens man som Owren
var och med sitt sinne for praktiska resul-
tat utnyttjade han sin kunskap till att tidigt
utveckla testsystem for att styra antikoa-
gulationsbehandling med dikumarolpre-
parat, som blev mer och mer aktuell inom
kliniken. I sitt sinne for praktiska resultat
likande han mycket Erik Jorpes i Sverige,
som efter sin upptackt av heparinet snabbt
utvecklade detta till ett kliniskt anvénd-
bart preparat for behandling av trombos-
sjukdom. Bégge hade sinne for det pekun-
jéra och gjorde goda avtal med ldkeme-
delsindustrier. Bagge var sparsamma och
understddde forskning och annan verk-
samhet. En annan likhet var att bigge hade
enkelt ursprung. Owren var bondson, och
fiskare och bonder var Jorpes ursprung.
Man anar hos dem bada en osékerhet i den
fina stadsvérlden med dess intellektuella
elit. Nu var det vil ocksa si att koagula-
tionsforskning sdgs med skepsis av manga
etablerade biokemister under det forega-
ende halvseklet. Det ansdgs nog inte vara
»frontforskning«. Vad kunde en klotting-
tid vara bra till, for att inte tala om blod-
ningstid?

Inspirerande larare

Som Stormorken framhéller var Owren
en god och kunnig likare inom hela invér-
tesmedicinens sfar. Han var inspirerande
som lédrare och en lysande foreldsare. I sitt
mote med patienter var han saklig, visade
prov pa sin formaga till logisk analys och
exceptionell associationsformiaga. Han
blev internationellt berémd for sina forsk-
ningsinsatser, tilldelades &drebetygelser
och priser, fick det hedrande uppdraget att
vara kunglig livmedikus. Allt detta for-
dndrade inte hans personliga karaktr.
Han forblev sluten hela sitt liv. Han hade
svart att anfortro sig &t ngon.

Konstnirlig adra

Paul Owren var ocksé konstndrlig. Som
ung tecknade och malade han. Stormor-
ken visar bilder som trots sin naivitet visar
pa en konstnirlig adra. Man kan undra om
hans utpriglade associationsforméaga var
ett uttryck for detta karaktérsdrag.
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