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Forskande
lakare byggde

upp den svenska

lakemedels-
Industrin

vensk preklinisk forskning ar knappt 100

ar. Banerforare for dess inmarsch var Ei-

nar Hammarsten och Goéran Liljestrand,

och i mindre man Robin Fahreus. Lilje-

strand disputerade 1917 pa en avhandling
om andningen, Fahreus om sankningsreaktionen
1922 och Hammarsten 1924 om tymonukleinsyra i
cellen. Hammarsten blev sedermera professor i kemi
och farmaci, Goran Liljestrand i farmakodynamik
och farmakognosi. Bagge hade redan 1913 studerat i
Kopenhamn. Liljestrand besokte djurfysiologen Au-
gust Krogh (Nobelpris 1920) och Hammarsten
Carlsbergslaboratoriet. Som &mnesomradena anger
fanns en lakemedelsanknytning.

Fram till forsta varldskriget hade framst klinisk
forskning bedrivits vid Karolinska institutet (KI),
men med Hammarsten och Liljestrand inleddes en
uppbyggnad av laboratorier och instrumentering for
experiment. For allt detta krévdes investeringar,
och resurserna kom under flera decennier fran
Rockefeller Foundation (RF), som forutom folkhal-
soprojekt tidigt stédde molekylarbiologisk forsk-
ning i manga lander, pa den tiden likvardigt med en-
dokrinologi, biokemi och medicinsk kemi. RF stédde
aven The Svedberg (Nobelpris 1926) i hans arbete i
Uppsala med att utveckla ultracentrifugen, liksom
hanselev Arne Tiselius (Nobelpris1948) i hans arbe-
te med elektroforesapparater. Bédgge instrumenten
spelade en stor roll for den tidiga prekliniska forsk-
ningen vid KI. Tiselius’ institution fick senare dven
en avgorande roll for lakemedelsforetaget Pharma-
cias utveckling. Under 1950-talet avvecklades stodet
fran RF successivt och kom att ersattas av medel
fran Knut och Alice Wallenbergs stiftelse samt av
det 1945 inrattade Medicinska forskningsradet.

Fram till 1920-talet hade den svenska ldkeme-
delsarsenalen framst bestatt av dldre apoteksbered-
ningar (opium, Kinin, digitalis, host- och laxerme-
del), salicylsyraprodukter och barbiturater fran tysk
industri samt vitaminextrakt, sera, vacciner och
jarnpreparat. Ferrosan, som betyder »jdrnhalsax,
hade bildats 1919 och erdvrat marknaden med olika
produkter under varumarket ldozan. Den tidiga
svenska lakemedelsindustrin drevs framst av ambi-
tionen att ta marknadsandelar av den utlandska ge-
nom variationer av dess kompositioner och forsalj-
ning till lagre priser. Kombinationspreparaten do-
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minerade. Undantagen utgjordes av importerat
adrenalin, som introducerats mot astma vid sekel-
skiftet, skoldkortelextrakt, Salvarsan mot syfilis
samt ett antal renframstéallda alkaloider som till ex-
empel ergotamin, atropin, kokain och papaverin.

en fran Finland inflyttade Erik Jorpes var

Hammarstens forsta disputerade elev

(1928). Samma ar paborjade han som RF-

stipendiat ett ar vid Rockefeller Institute i
New York for bland annat studier i kolhydratkemi.
Han besokte &ven John Macleod (Nobelpris 1923)
vid universitetet i Toronto for att ta del av framstall-
ningen av insulin, som aldrig blivit patenterad. Vid
hemkomsten tog han kontakt med Vitrum och reste
tillsammans med &agarens son Gosta Bjurling ater
till universitetet for att lara sig tillverkning av insu-
lin. Besoket ledde till att den forsta tillverkningssat-
sen fran Vitrum fanns pa marknaden 1930. Det fors-
ta insulinpreparatet i Sverige hade lanserats av AB
Leo 1924 och importerats fran dess danska moderfo-
retag Lovens. Leos insulin foreldg som tabletter for
upplésning, och konsult for forsaljningen var den
finskutbildade Lundafysiologen Georg Kahlson.
Den svenskatilldelningen var dock knapp och téckte
inte behovet. | det I4get tog Sveriges apotekares kol-
lektiva forening upp insulintillverkning pa apoteket
Lejonet i Malmo efter en engelsk metod. Standardi-
sering skedde vid Kl forst av »magdoktorn« John
Sjokvist, Hammarstens féregangare pa professuren,
senare av Jorpes.
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Under andra varldskriget organiserade Jorpes all
produktion av insulin i Sverige s& att landet blev
sjalvforsorjande pa omradet. Diabetesforskningen
vid KI kom senare att fortsattas framst genom Rolf
Lufts arbete kring icke insulinberoende diabetes.

I borjan av 1930-talet borjade Jorpes tillsammans
med Sune Bergstrom att kartldgga mukopolysacka-
riden heparins sammansattning (upptackt 1916).
Han lyckades &ven rena produkten och med en egen
metod standardisera dess antikoagulerande egen-
skaper sa att det kunde lanseras som Heparin Vit-
rum 1936.

Heparinet provades kliniskt av Clarence Crafoord
och blev en hornsten i den senare framgangsrika
svenska toraxkirurgin. Crafoord diskuterade med
Jorpes aven mojligheterna till parenteral narings-
tillférsel. Arvid Wretlind, senare uppfinnare av de
intravendsa néringslésningarna Aminosol och In-
tralipid, hade varit Jorpes’ assistent. Jorpes hand-
ledde &ven Birger och Margareta Blombéck, som kom
att utveckla preparat mot blddarsjuka. Kanske hade
Jorpes’ intresse for blodforskning sin utgangspunkti
landsmannen Erik von Willebrands 1926 publicera-
de artikel om blodarsjukans utbredning i den alands-
ka skargarden. Fran denna harstammade han sjalv.

ammarstens andra stora fynd var Torsten
Caspersson, som anvénde sigav avancerad
optisk teknik for att studera nukleinsyror.
Caspersson inledde Kl:s framgangsrika
forskning inom cellbiologi och genetik. Det tredje
stjarnskottet var Hugo Theorell. Under ett ar i Upp-
salaarbetade han naraArne Tiselius och kom utifran
dennes forskning att utveckla en egen version av
elektroforesmetoden och med denna produceravita-
min B, fran lever. Vitaminet standardiserades for
Astras rakning pa 200 anemiska kaniner. Anemin
framkallades genom fem manaders behandling med
hydroxylamin. Effekten av B,, p4 anemier var &mnet
for 1934 ars Nobelpris i medicin eller fysiologi.
Resultatet blev preparatet Hepaforte, som lanse-
rades 1937 och fanns pd marknaden i 35 ar som ta-
blett och injektabile. Lanseringen hade féregatts av
2,5 ar multicenterstudie vid fyra lasarett — den mest
omfattande kliniska prévningen i Sverige ditintills.
Det forsta parenterala medlet mot perniciés anemi
var Tikas (Rila-Terapeutika) Heptomin fran norska
Nyregaard 1933, som fanns kvar pa marknaden &ven
sedan B, (Cykobemin) renframstéllts 1948. Den
stora utmaningen vid pernicids anemi hade varit att
minska mangden rdvara som maste intas. Det borja-
de 1928 med Astras Antanemin, som var ett leverex-
trakt uppldst i portvin. Sedan kom dess preparat
Stotal (vakuumtorkat pulver fran svinmage), foljt av
Hepatotal, varvid man lyckats extrahera 25 gram
verksam substans ur ettkilo lever.
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Under kriget lyckades Theorell tillsammans med
bakteriologen Hans Davide dven att framstélla ett
antibiotikum mot tuberkulos. Tyvérr var det alltfor
lokalirriterande for att anvandas kliniskt. Senare
bedrev han forskning tillsammans med UlIf von Eu-
ler (Nobelpris 1970) kring prostaglandin utifran 50
kg islandsk farprostata. Projektet togs sedan upp av
Sune Bergstrom (Nobelpris 1982).

Forutom forskning kring leverextrakt och nukle-
insyror bedrevs vid Hammarstens institution forsk-
ning kring kolesystokinin och sekretin. Det senare
var det férsta @mne som benamnts hormon (Starling
och Bayliss 1906). Hammarsten, Jorpes och docen-
ten Gunnar Agren lyckades ur ett ton tarmslemhin-
na fran katt isolera, kristallisera och molekylvikts-
bestdmma sekretin. 1935 lanserades produkten av
Astra under varumarket Pankrotest. Jorpes’ medar-
betare Viktor Mutt fortsatte karaktériseringen av
sekretin, som blev temat for hans avhandling 1959.
Annu i Fass 1966 fanns Sekretin Vitrum upptaget for
diagnostik av kronisk pankreatit. Hormonforsk-
ningen var intensiv pa 1930-talet, och hormonbe-
handling sdgs som majlig vid manga sjukdomar. Leo
blev ledande i Sverige med extrakt fran hasturin och
urin fran gravida kvinnor. Forskningen leddes av
Axel Westman, senare vid K1, delvis i samarbete med
Rolf Luft. Erik Jorpes horde till kritikerna av det
vaxande bruket av konshormoner som lakemedel.

Fysiologen Yngve Zotterman arbetade en period
under 1925 i Hammarstens laboratorium. Zotter-
man analyserade komjolk och fann att den var star-
kare buffrad &n brostmjolk. For att bebisar med sin
svagare utsondring av saltsyra skulle kunna tillgo-
dogora sig komjolk behovde nagot pH-sankande
amne tillforas. Ett par ar senare lanserade ett lake-
medelsforetag citronsyratabletter for att behandla
komjolk till barn med. Senare forskade han tillsam-
mans med Liljestrand och Ulfvon Euler kring kemo-
receptorer och cirkulation.

Liksom Hammarsten kom Liljestrand att skapaen
produktiv forskningsmiljo inom fysiologi och far-
makologi. Hans férsta doktorand var Ulf von Euler,
som 1930 disputerade pa blodtryckssankande d&m-
nenivavnaderna.von Eulers 1946 publicerade resul-
tat 6ver noradrenalin bidrog till senare svensk forsk-
ning kring betablockerare, vilken via framst Arvid
Carlsson och Bengt Ablad ledde till Hassles original-
lakemedel alprenolol, Aptin. von Euler och Theorell
var under 1ang tid knutna till Astra som konsulter,
och Ulfs far, Hans von Euler-Chelpin (Nobelpris
1929), hade varit med och grundat Astra 1913. Innan
Héssle inkorporerades i Astrakoncernen var Ulfvon
Euler idégivare till fleraav foretagets originalsynte-
ser, bland annat till preparatet Dolordorm.

Den korta tiden mellan medicinsk upptackt och
lakemedel pa marknaden under 1930-talet ar slaen-
de, liksom att manga forskande lakare medverkade
som konsulter i uppbyggnaden av svensk ldkeme-
delsindustri. Attio &r senare framfor i stallet fram-
stdende lakare dterkommande kritik mot industrin
—men ingen avdem &r i Nobelprisklass.

Anders Cronlund,

farmakologie doktor,
vice vd i Apotekarsocieteten 1996—2008
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