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350 analoger
till tuberkulos-
lakemedlet PAS
syntetiserades
och testades
men ingen var
battre dn PAS.

De Overlistade
tuberkulosen

Biokemisten JORGEN LEHMANN tog pa

bara nagra ar fram tva lakemedel
som har raddat tusentals liv.

EN FORMIDDAG vintern 1940
satt biokemisten och ldkaren
Jorgen Lehmann (1898-1989)
pé sitt tjinsterum pa central-
laboratoriet p& Sahlgrenska och
gick igenom dagens postskord.
Det var en rutin som sillan
rymde nagon storre dramatik.
Vanligtvis bestod posten mest
av medicinska reklambroschy-
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rer. Denna dag fanns emellertid
ett brunt kuvert frdn Duke
university School of medicine,
Durham, North Carolina, USA,

i brevfacket. Jorgen Lehmann
forstod direkt att brevet var fran
hans gode vin, biokemisten
och farmakologen Frederick
Bernheim. Innehallet bestod

av ett sirtryck av en artikel

av Bernheim fran tidskriften
Science. Titeln var The effect

of salicylate on the oxygen
uptake of the tubercle bacillus.
Slutsatsen i den korta artikeln
var att tillsats av salicylsyra till
tuberkulosbakterier dramatiskt
Okade bakteriernas &mnesom-
sittning och syreférbrukning.
Isamma 6gonblick som Jorgen
Lehmann lade ifrén sig artikeln
hade han formulerat en idé. Om
man modifierade salicylsyra
borde man f& motsatt effekt, det
vill siga en hAmning av &mnes-
omséttningen hos bakterien.
Detta var ett rent tankefoster
och det fanns inte tid att prova
saken, eftersom de kliniska
prévningarna av 1dkemedlet
dikumarol upptog all hans till-
gangliga tid. Idén fick vila.

DIKUMAROL, som &r den forsta
orala blodfértunnaren, ut-
vecklades av J6rgen Lehmann
i samarbete med lakemedels-
bolaget Ferrosan i Malmo, dar
han var konsult. Arbetet med
dikumarol hade gétt 6ver for-
vantan och i mars 1943
skrev Jorgen Lehmann
till Ferrosan om sin
nya idé: "fran enzym-
teoretisk synpunkt
kan man férvénta sig,
att salicylsyra nirsta-
ende foreningar skall ha
en bakteriostatisk verkan.
Mest intressant vore det att stu-
dera para-aminosalicylsyra.”
Jorgen Lehmann &r 6ver-
tygad om att substansen ska
h&mma tuberkelbakterien.
Para-aminogruppen bor enligt
honom ha samma betydelse
som den har i sulfalikemedel.
Det var med datidens
kunskaper ingen ldtt molekyl
att tillverka. Sex syntessteg
krdvdes, men snart levererades
13 gram para-aminosalicylsyra
fran Ferrosan. Omedelbart
efter tester pa odlingsplattor
utférdes djurférsok med
lyckade resultat — tuberkelbak-
terier hAmmades. Varen 1944
utférdes de forsta testerna pa
ménniska och dven dessa var
lovande. Forsoken utdkades
och Jorgen Lehmann ihop med
kollegorna Olov Sievers och
Gylfe Vallentin var nu sé sékra

att de presenterade sina resul-
tat pa det trettonde nordiska
tuberkulosldkarmotet 1946.
Trots att de anvant vetenskap-
ligt sunda metoder som gett
tydliga resultat blev kritiken
hard. En framtrddande profes-
sor hivdade att resultaten inte
bevisade nadgonting, andra att
de aldrig skulle anvinda prepa-
ratet och ytterligare nagra att
Ferrosan hade dikterat resulta-
ten. Latt modstulna beslutade
sig trojkan for att fortsétta med
studier pa storre patientgrup-
per. Tillgdngen pa para-amino-
salicylsyra, eller PAS, var be-
grinsad men Ferrosan lyckades
utveckla en effektiv enstegsme-
tod som sdkrade tillgdngen. De
fortsatta studierna overtygade
aven skeptikerna. Vid 1948

ars tuberkulosldkarmote var
kritiken som bortbl&st och PAS
blev tillgéngligt for den stora
allminheten.

Jakten pa tuberkuloslike-
medel pagick i hela virlden och
i USA lyckades Selman Waks-
man och Albert Schatz isolera
streptomycin fran en jord-
levande bakterie som visade sig
vara aktiv mot tuberkelbakte-
rier. Den forsta behandlingen
skedde atta manader efter
att PAS provats, men snart
upptickte man att resistens
utvecklades mycket snabbt.
Genom att kombinera de biagge
preparaten kunde resistensut-
vecklingen reduceras avsevart.
Iborjan av 1950-talet tillkom
isoniazid, utvecklat av sulfans
upptéckare Gerhard Domagk.
Trippelbehandling med PAS,
streptomycin och isoniazid blev
standardbehandling av tuber-
kulos under tv artionden och
rdddade tusentals minniskor.

JORGEN LEHMANN lyckades
utveckla ett likemedel pa forsta
forsoket — i sanning en bedrift.
Lehmann och Waksman nomi-
nerades bada till Nobelpriset

i fysiologi eller medicin men
Selman Waksman tilldelades
det ensam 1952.0

Av Johan Wennerberg,
professor i organisk kemi,
Red glead discovery och
Lunds universitet.
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