Torbjorn Caspersson — Georg och Eva Kleins laroméastare

En vagvisaretill cellernas
och Sverigesinrevarld

Nyligen bortgangne professor Tor bjorn Casper sson (1910-1997) hade ett till synes
kyligt forhallningssatt till den biologiska problematiken. Fysiken och sar skilt optiken
stod hans hjarta narmare an cellernasforbryllande mangfald. Men Caspersson har re-
volutioner at biologin tre ganger under sitt liv.

Det skriver Georgoch EvaKleini dennaartikel —Torbj6rn Caspersson till minne.
Artikeln berattar aven djupt personligt om den stora betydelse som Casper sson fick for

paret Klein géalva.

| augusti 1947 fick jag (Georg Klein)
enovantad chansatt resatill Sverigenar
jag kom med i en grupp pa 17 studenter
som under négra veckor skulle fa gasta
ettickekrigshérjat land. Jag var medici-
nare, 22 ar, amanuens vid patologiska
institutionen i Budapest. Jag ville bli
forskare men saknade all kunskap och
erfarenhet.

Det fanns inte manga i min bekant-
skapskrets i det krigshérjade Budapest
som visste ndgot om Sverige och dess
forskning. Av en lycklig tillféllighet
frégade jag en patologdocent som var
ivrig lasare av de fa vasterlandska tid-
skrifter som nédde biblioteket. Sok
kontakt med Torbjorn Caspersson, rad-
dehanmig. Han & en av vérldensframs-
taforskare. Han har utvecklat en ny me-
tod for att i mikroskop undersotka cell-
bestandsdel ars kemiska beskaffenhet.

Ett forsta oanmalt besok

Framme i Stockholm forsokte jag
folja docentens rad. Att vaga ringa den
store mannen eller hans sekreterare och
be om en tid skulle aldrig ha fallit mig
in. Jag rékade traffa en ung svensk pa-
tolog som erbjod sig att ta mig till
Casperssons nya institution, en av de
forsta som stod fardigbyggda pa Karo-
linska institutets nya campus i Solna.
Han beréttade att Caspersson hade
véackt sensation vid den internationella
cellbiologkongressen i Stockholm ett
par manader tidigare. Man namnde
hans metod som det storsta framsteget
inom cellbiologin efter andravarldskri-
get.
Min tillféliga vagvisare och jag t&
gade in i den a@nnu inte fardiginredda
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TEXT: GEORG KLEIN EVA KLEIN

byggnaden, oanmalda. Jag fick veta att
jag befann mig i Medicinska Nobe-
linstitutet, vars ena halva, ingtitutionen
for medicinsk cellforskning och gene-
tik, hade byggts for innehavaren av den
tre & tidigare inréttade personliga pro-
fessuren i samma amne, den da 37-ari-

ge Torbjorn Caspersson. Inflyttningen
fran de gamla tranga lokalerna vid
Hantverkargatan var annu inte helt av-
slutad.

Den svenske patologen visade mig
runt bland packladorna och komplice-
rade, mest hembyggda apparater, med
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uppenbar stolthet. Hér
fannsvérldensmodernaste
cellkemiska  utrustning!
En ung man i gra verk-
stadsoverall 1&g under en
apparat och holl pAmed en
invecklad elektrisk kopp-
ling. Jag tog honom fér en
laboratorieingenjor  eller
elektriker. Min ciceron
véxlade nagraord med ho-
nom pa det for mig helt
okanda svenska spraket,
for att sedan omedelbart
leda mig vidare genom
ala halvféardiga laborato-
rier.

Intefdrrén vi hade lam-
nat byggnaden frégade jag
nar jag skullefatréffapro-
fessor Caspersson. Du har
redan tréffat honom svara-
de min »kollega», det var
»laboratorieingenj Orenx.
Han hadeintetid till nagot
samtal, eftersom han ome-
delbart efter apparatinstal-
lationen skulle begesigtill
Bromma flygplats for att
flygatill deninternationel -
la cancerkongressen i S&o
Paulo.

Jag larde mig flera sa-
ker av detta besok: En
varldsberdomd svensk pro-
fessor kan se ut som en
ung ingen;j6r, dessutom &r
det uppenbarligen inte un-
der hans vérdighet att
smutsa ner sina hander
med sysslor somingen un-
gersk professor eller ens
docent med gjélvaktning
skullebefattasig med. Vil-
le man tréffa honom, var
det tillradligt att bestdla
tid hos sekreteraren, vilket
jag gjorde. Det visade sig
dock att Caspersson skulle
fortsatta fran Brasilien till
en foreldsningsturné i
USA. Jag fick en tid &tta
veckor senare.

Forst blev jag mycket besviken. Se-.
dan kom jag pa att jag hade andra yikfi-
gasaker att utréttaunder véantetiden. En
av mina nyforvarvade syenska bekanta
beréttade om en sexie |nterv1 uer i Da-
gensnyheter medden nagramanader ti-
digare aquoppade ungerske premiérmi-
nistert, Ferenc Nagy. Nagy forut%\g ett
kommunlstlskt maktovertagande i Un-
gern inom nagra manader.

uppfattade varningssignalen,
aktetillbakatill Budapest och giftemig
i storsta hemlighet med den andra for-
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fattaren av denna artikel. Det skedde i
-<den fafangatron att hon dalé&ttare skul-
le f& pass och kunna komma efter mig
till Sverige. Hemlighetsmakeriet berod-
de paattingen i varafamiljer skulle ha
accepterat att tva 22-&iga studenter,
som endast hade kant varandrai attada-
gar och saknadeinkomst, kundefattaett
saavgorande beslut.

| november samma &r reste jag till-
bakatill Stockholm i férhoppningen att
Eva snart skulle fa sitt pass. Jag hann
|&sa nagra av Casperssons arbeten un-
der dagarna fore det utsatta moétet med

Vi kommer alltid att minnas Torbjorn
Caspersson som Var laromastare och
vagvisare till cellernas och till Sveriges
inre vérld, skriver Georg och Eva Klein.
P& bilden, tagen ar 1991, glads
Caspersson och Klein at en bild — p&
dem sjélva — med koppling till intensiva
och lyckliga pionjarar i Casperssons
laboratorium vid Karolinska institutet.

honom. Jag fick vetaatt han hade kopp-
lat ihop ett med kvartsoptik forsett mik-
roskop, som kunde sl&ppa igenom ult-
raviolett ljus, med en ljuskallasom alst-
rade monokromatiskt UV-ljus. Man fo-
tograferade cellerna vid en serie vag-
langder och métte svértningsgraden pa
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den fotografiska plattan med densito-
meter. Med hjép av dennarelativt enk-
la anordning kunde man rékna ut den
ungeférliga halten av nukleinsyra re-
spektive proteini cellorganeller.

Aterblick p& pionjarbetonad

DNA-forskning

Sa hér skriver Torbjorn Caspersson
gélv om den tidiga utvecklingen (i Ka-
rolinskainstitutets historia 1910-1960,
1960; del 111: 210-2):

(i samband med fysikaliskt kemiska
studier av DNA vid Einar Hammarstens
institution 1934)

»... vacktes hos undertecknad tanken
att soka utnyttja substansens synnerli-
gen hdga absorption i mellersta ultravi-
olett for att lokalisera och om mgjligt
kvantitativt bestémmaden i gévacell-
strukturen.

Molekylens egendomliga form och
enorma storlek gjorde det namligen
sannolikt att det skullevaraldtt att finna
cytologiska fixeringsmetoder dér den
skulleliggakvar pasin platsi cellstruk-
turen och vara tillganglig for métning
med mikrooptiskametoder. —— — Att ti-
digare inga spektrografiska analyser ge-
nomforts pa mikroskopiska objekt ens i
det synligaomrédet torde betingasav en
vamotiverad men, som det visade sig,
starkt 6verdriven radslafor storningar i
métningen genom ljusbrytning och
spridning i preparatet och i det kom-
plexa optiska métsystemet ——— Det
kunde visas att, om optiken &r vél ge-
nomkonstruerad for andamalet, med re-
lativt enkla forsiktighetsmétt och tek-
niska konstgrepp, stora grupper av bio-
logiskamaterial kunnadirekt bearbetas

"ultramikrospektrografiskt’ med god
noggranhet, i manga fall med forva
nansvéart enkel teknik. ——— Arbets-

gruppens mest ovantade och i bdrjan
forbryllande fynd var observationen av
stora kvantiteter av ribospolynukleoti-
der (RNA) i praktiskt taget alla under-
sokta celltyper. Kemiskt hade dylika
pavisats tidigare endast i ett litet fétal
speciellacellmaterial.

Det cellkemiskaarbetet visade emel -
lertid att de &o universellt forekom-
mande cellkomponenter. — — — Ar 1940
visades det intima sambandet mellan
forekomsten av RNA och cytoplas-
maaggvitesyntesen och samtidigt visa-
des huvudnukleolsystemet vara av
central betydelse for RNA och cyto-
plasmaéggvitesyntesprocesserna.»

Intrikat fraga om metodologi

Under mina forberedelser for beso-
ket hos Caspersson faste jag mig
sarskilt vid ett arbete av Caspersson och
Lars Santesson (senare professor i tu-
morpatologi) publicerat 1942, dér de
fann att tumdrceller varierade mycket
mer i sin nukleinsyrehat & normala
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celler. Jag undrade varfor detta uppen-
barligen mycket gedigna arbete, som
kunde bli en inkdrsport till en cytoke-
misk analys av tumorcellers polymor-
fism och atypi, var helt baserat pa mat-
ningar pafixerade celler.

Caspersson tog emot mig med en ar-
tighet som forvanade mig. Han ingav
mig kanslan att jag var nagon, vilket jag
gélv var helt dvertygad om att jag inte
var. Jag var ju baraen helt gron student
frén ett svart krigshérjat land dar jag en-
dast med nod och ndppe hade tverlevt
Forintelsen. Jag hade visserligen plug-
gat ordentligt i skolan, men tva och ett
halvt &rs medicinaruthildning och en
viss obduktionserfarenhet fran patolo-
gen gav knappast négon bakgrund for
forskning.

Uppmuntrad av den hovlighet somjag
forst betydligt senare [arde mig att upps-
katta (och i viss man frukta) som en av
Casperssons grundegenskaper, frégade
jag direkt varfor absorptionsmétningarna
adrig gjordes pa levande celler i vav-
nadskultur. Han svarade att det berodde
pa at fibrinkoaglet, vavnadskulturernas
vid dennatidpunkt exklusivasubstrat, ab-
sorberade det ultraviolettaljuset.

Fibroblaster pakollagen

gav manadson pa 500 kr

Under studietiden i Budapest vid
professor Huzellas institution hade jag
av en slump sett hur man odlade fibro-
blaster pa kollagen, som med en enkel
metod extraherades ur rdttsvans. Jag
fragade Caspersson om han kunde lata
mig forsoka att odla celler pa kollagen
och prévaderas|amplighet for UV-mét-
ningar pa levande celler. Han slog ge-
nast upp kollagenets aminosyresam-
manséttning. Det innehdll endast mini-
mala mangder av aromatiska aminosy-
ror, som bar huvudansvaret for fibrin-
koaglets UV-absorption. Kollagenet
kunde darfor tankas bli ett béttre sub-
strat. Jag fick forsoka. Men hur hadejag
tankt forsdrjamig?

Jag svarade sanningsenligt att det var
mer an jag visste. Han erbjod mig da
mitt livs betydel sefullaste |6n, 500 kro-
nor i manaden som tredje amanuens.

Han frégade mig ocksd om jag var
ensamstaende eller hade négra forsor-
ningsplikter. Jag svarade, icke san-
ningsenligt, att jag var ensamstaende.
Vart giftermdl var ju hemligt, aven for
varaforadrar.

Under defdljande veckornatog kom-
munisternamakteni Ungern. Det visade
sig att Evainte hade minsta chans att er-
héllaett pass om hon sokte som minfru,
tvéartom, eftersom jag redan befann mig
utomlands. Hennes enda mdgjlighet var
att fortiga sitt gifterma och hoppas att
myndigheternainte skullefaredapadet.
Det gjorde de inte. Kunde hon visa upp
ett inbjudningsbrev fran en utlandsk

professor, exempel vis den véarl dsberom-
de Torbjorn Caspersson, hade hon en
viss chans att fa ett eget pass.

Jag gick upp till Caspersson. Jag er-
kande att jag hade ljugit vid vart forsta
samtal och vantade mig att bli visad pa
dorren. Men det blev inte si. Caspers-
son skrattade gott & mitt hemliga &k-
tenskap och skrev ett vackert inbjud-
ningsbrev till en okand 22-arig medici-
narflickai Budapest. Det fungerade. Ef-
ter en mangd komplikationer kundevart
gemensamma arbete — och vart akten-
skap — borja, vid och kring Cellforsk-
ningen i Stockholm.

Cagperssonsinstitution

ett spannandestélle

Casperssons ingtitution var ett span-
nande stélle varen 1948. Cellbiologer,
patologer, neurobiologer, virologer,
bakteriologer, kromosomforskare, pro-
tozoologer, vaxtbiologer, biofysiker,
zoofysiologer och aven en del kliniker,
exempelvis hematologer, endokrinolo-
ger, neurologer samt en ensam psykia-
ter kom frén den vetenskapliga varlds-
kartans allahorn for att tillbringa veck-
or, manader eller & i den nu fullt funk-
tionsdugliga byggnaden.

Senioritetsnivan varierade fran gast-
professorer till postdoktorala studenter.
Vi tva var bara predoktorala, men
Casperssons sannademokratiskasinne-
lag gav oss kandan att vi var »redan
vuxna». Andra som kom fran veten-
skapligt foga utvecklade miljoer har
gjort samma erfarenhet.

De manga biologiska specialisterna
kom for att se vad kopplingen mellan
mikroskopet och spektrofotometern
kunde avsl6ja om deras forskningsob-
jekt. Var och en var angelagen om att
véckaCasperssonsintressefor »sin» or-
ganisméeller cell eller organell. Men det
var inte sal&tt. Fysiken och sarskilt op-
tiken stod Torbjorns hjarta uppenbarli-
gen ndrmare an cellernas forbryllande
mangfald. N&r jag sdg med vilken var-
samhet han tog ett nytt hogpresterande
kvartsobjektiv i handen, kunde jag inte
|3tabli att tanka ordet »karlek».

Apparatutvecklingen var den stora
passionen, cellerna var apparatens
foder, den storaskaran av ingenjorer var
den mest privilegierade klassen. Biolo-
gernafick hdllapadmed sitt samycket de
ville. De behandlades med utsokt artig-
het och — distans. Men obendgenheten
att engagerasig i den biologiska forsk-
ningsproblematikens alla detaljer hind-
rade inte att »chefen» kunde visa ett
varmt intresse for forskarna sjdlva och
deras familjer.

Trerevolutionerandeinsikter

Trots detta till synes kyliga forhall-
ningssétt till den biologiska problema-
tiken har Caspersson, paradoxalt nog,
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revol utionerat biologintre gnger under
sitt liv. Han gjorde det férst som dokto-
rand vid Einar Hammarstens kemiska
ingtitution, dar sd manga stora svenska
biokemister fick sin forsta inspiration.
Caspersson paverkades av den kreativa
atmosféren dér, men han gick sin egen
vag fran borjan. Han gjorde gott bruk av
sina kunskaper inom fysiken och
sarskilt optiken.

Hans doktorsavhandling, som pre-
senterades 1936, blev en lang och svar-
last men hogst originell text pa tyska.
Den beskrev den redan namnda kopp-
lingen mellan mikroskopet och den
spektrografiska anordningen. Detta
blev startskottet for den kvantitativa
cellkemin som kunde arbeta pa den en-
skildacellens niva.

Det internationella intresset blev sa
stort att en av Thomas Morgans mest
briljanta elever, den unge Jack Schultz,
bestamde sig for att antradaen |8ng och
besvarlig bétresa till Sverige — med fa-
milj inklusive spadbarn och trotsen all-
tmer hotande krigsfara. Han arbetade i
Sverige 1937-1939 med den for honom
tidigare okande, annu ¢ 30-drige
Caspersson. Samarbetet blev mycket
fruktbart. Jack férdein bananflugan och
andragenetiskt intressantaorganismer i
Casperssons pa medicinen och fysiken
grundade vérldshild.

Parallellt med Casperssons och hans
alttalrikareldrjungars studier pasekre-
toriska celler, bakterier och nervceller,
kunde Caspersson och Schultz visa att
det foreldg ett funktionellt samband
mellan RNA och proteinsyntes. Detta
[&ter trivialt i dag, men 1939 var det en
revol utionerande upptéckt, som kan ses
som Casperssons andra stora bidrag till
cellbiologin. Det kom ett par decennier
fore den moderna molekylérbiologin
och innan man ens anade att nukleinsy-
ror innehaller genetisk information. Det
& dafér knappast underligt att
Casperssonssl utsatser vackteforvaning
och skepsis. | franvaro av al kunskap
om DNAs centrala roll som arvssub-
stans och RNA s budbérarfunktion samt
dessviktigaroll i ribosomernasprotein-
fabriker verkade nyheten fran Stock-
holm helt obegriplig.

Forlgjligad av amerikaner

De flesta biokemister utgick fran att
den genetiska informationen lagrades i
proteiner. Nér jag kom till USA 1950
som Casperssons student, stélldes jag
bokstavligen mot véggen av |edande bi-
okemister som foérl6jligade hela tanke-
gangen. Demenadeatt den grundadesig
p& metodologiskt tvivelaktiga mik-ro-
skopiskaobservationer i stéllet for pale-
gitima biokemiska analyser. Det dréjde
dock inte mer &n ett par ar innan Watson
och Crick upptéckte DNA-strukturen.
Detta samt den dérav foljande 16sning-
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en av den genetiska koden fick protein-
paradigmet att stbrta samman som ett
korthus. Caspersson var utan tvekan en
av den moderna molekyl&rbiologins ti-
digaste pionjérer.

L anserade bandningstekniken

Den tredje stora och helt ovantade
insatsen kom nér Caspersson tillsam-
mans med Lore Zech under &ren
1969-1970 revolutionerade hela kro-
mosomforskningen, inklusive den Kli-

13 Caspersson var utan
tvekan en av den moderna
mol ekylarbiologinstidigas-
tepionjarer??

niska cytogenetiken. Med hjdlp av nya
preparatbehandlings- och fargningsme-
toder kunde devisaatt varje enskild kro-
mosom har ett individuellt »bandmons-
ter». Man kan identifieradem med sam-
ma sakerhet som manniskors ansikten.
Med bandningsmetodens hjdlp kunde
man kénnaigen varjeenskild kromosom
i varje cell hosvarje biologisk art.

M etoden slog igenom, naturligt nog,
s& gott som omedelbart i hela varlden.
Redan nagot & senare blev den grund-
tekniken paallacytogenetiskalaborato-
rier och fick avgdrande klinisk betydel-
se for en sdker cytogenetisk diagnos.
Under de narmast f6ljande &ren gjordes
&ven manga fundamentala upptackter
med bandningsteknikens hjap. Demed
vissa tumorer associerade specifika
kromosomtransl okationerna som orsa-
kar onkogenaktivering samt sma dele-
tioner, som leder till forlust av tumor-
suppressorgener eller till utvecklings-
rubbningar, kan ndmnas som exempel.

Bandningstekniken ligger ocksa till
grund for dagens sofistikerade kombi-
nationer avmolekylérbiologiska och
cytogenetiskametoder, inklusive FI SH-
tekniken och dess varianter.

Det var med stor entusiasm som den
vetenskapliga vérlden tog emot denna
nya insats fran en av omradets redan
klassiska veteraner och inom ett for ho-
nom helt nytt omrade. For Caspersson
och Cellforskningsinstitutionen ledde
detta6ppnande av ett nytt forskningsfé-
It, som &ven var av stor praktisk bety-
delse, till en verklig renéssans.

M é&nniskan bakom fasaden

Manga av 0ss som vaxte upp pa
Casperssons ingtitution har under vara
stu-diedr oupphorligen undrat —och and-
|6st diskuterat — hur Torbjorn »egentli-
gen» var. Vem dolde sig bakom hansall-
tid valuppfostrat korrektaoch ibland n&
got formellafasad? Till sin yttre framto-
ning var han en professor av den ddre
skolan, men han var andaannorlundatill

sSitt vésen — auktoritativ men inte aukto-
ritar, envaldig chef men andaen sannde-
mokrat.

Ungdomskamraten Jack Schultz be-
skrivning av den annu inte 30-arige,
problemkoncentrerade, ambitidse men
|&ttkommunicerade samarbetspartnern,
som énnu inte var betungad av administ-
rativa géromal, verkade ibland som en
vacker saga. Men vi visste alltid att den
S-mérkta professorsmasken dolde en
forméaga till inlevelse i andra manni-
skorsinrevéarld och en stor dos av posi-
tivitet och valvilja. Dess uttryck hamma-
desdock av en god uppfostran varsnyck-
elord var takt. Inlevelseformégan méaste
habottnat i en hemlighdllen men genuin
—ja, vilket annat ord skulle man kunna
anvanda hér — manniskokérlek, vilken
uppenbarade sig pA manga olika st.

Caspersson sag till att &ven de yngsta
doktoranderna fick direkt kontakt med
de manga framstdende vetenskapsman
som standigt strommade genom Cell-
forskningen, hur kort derasbesok an var.

Betydelsen av denna for en ung per-
sons vetenskapliga utveckling ofta av-
gobrande stimulans kan inte 6verskattas.
Han var genuint intresserad av att hora
omvarafamiljer, varabarn, vartlivi all-
manhet, och han var alltid beredd fill
snabbhjalp i nodsituationer. Han ville
ocksa garna dela sitt stora intresse for
Sveriges historia och kultur med oss
som inte var foédda hér.

Han organiserade méanga utflykter,
oftatill platser av historiskt intresse, dar
han bemddade sig om att allaskulletri-
vas. Under dessa utflykter forstod vi
vad den svenska sommaren, skargarden
och naturen dverhuvudtaget kan betyda
for detta nordliga folk, vara nya lands-
man. Vi blev ocksa rérda av Torbjorns
varma relation till sin familj, och &ven
till hundar och katter.

Symbolen for det

bastamed Sverige

Nar vi tanker tillbaka pa Torbjorn ser
vi honomi sitt hemvid det juldekorerade
bordet medan han brénner socker till
gl6ggen, under svamputflykteni regnkl &
der eler sittande i baten medan han drar
upp fisk utanfor sitt sommarhus pa Var-
mdo. Han blev for oss, hur konstigt det én
kan léta, symbolen for det bastai orden
»vensk» eler »Sverige». Hans ham-
ningar och hansblyghet var en likagélv-
klar del av dennabild som hanskéand afor
réttvisa och méanniskovérde och hans
omisskannligakarlek till Sittland. Det var
uppenbart att hans humanitet som omfat-
tade ala, oavsett ursprung och hemvigt,
var fast forankrad i hans djupa svenska
identitet.

Vi kommer dltid att minnas Tor-
bjorn Caspersson som var |aromastare
och vagvisaretill cellernas och till Sve-
rigesinrevérld. ¢
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