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Kdra Sophia Endokrina Divina

Det forsta steget for endokrinologin, utanfér reproduktion och
prevention, var mahénda ordinationen av alger till patienter med struma
i de tidigahogkulturerna. Flera tusen ar senare gav 1800-1900-talen oss
peptider, steroider och aminer. I dag kénner vi till endokrina specifika
signalsubstanser med specifika receptorer dér liganden é&r joner, gaser,
syror och baser, vilka i sin tur hela tiden far varierande uppmaningar
fran tryck, temperatur, ljus, ljud, viskositet, nutrition med flera och

alltsammans under Kaos firla.

Alla kollegor ndmnda i denna festskrift har genom éren studerat Din
vidunderligt vackra virld och givit en stor del av sina liv just till Dig
for att finna ny kunskap och forbédttra manniskornas hilsa. Du &r nu
jordens vidaste medicinska verksamhetsomrade. Som alla riktigt stora
fortsétter Du att véxa i vénlighet, givmildhet och outgrundlighet. Ur
en rent kemisk synvinkel blir det naturligt att betrakta livet som négot
Overnaturligt. Men Du, Kédra Endokrina Sophia, har forsett oss med
ovanligt ménga kryckor och ldnkar mellan den fattbara kemin och det

ofattbara livet.
Manga Goda Nya Ar tillénskas Dig!
Karolinska Universitetssjukhuset 5 november 2005

Sigbritt Werner
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Forord

Svenska Endokrinologféreningen bildades den 12 januari 1945 och
samma ar blev foreningen en sektion av Svenska Lakaresallskapet.
Initiativtagare till foreningen var Rolf Luft och Lredrik Paulsen
tilsammans med Hjalmar Holmgren. Axel Westman, Hjalmar Wijnbladh
och Stig Bjérkman. Dessa bildade ocksé féreningens forsta styrelse dar
Axel Westman, professor i gynekologi, valdes till ordférande. Med
anledning av arets 60-arsjubileum vill nuvarande styrelse i Svenska
endokrinologféreningen celebrera detta med en jubileumsskrift, om
svenska endokrinologins historia, som avspeglar den enastaende
vetenskapliga utvecklingen inom endokrinologi och uppmarksammar
betydande personinsatser. Styrelsen &r mycket tacksam for att en av
férgrundsgestalterna inom svensk endokrinologi under flera decennier,
professor Sigbritt Werner, ordférande i foreningen 1994-1997, och bland
mycket annat redaktor for forsta svensksprakiga nationella laroboken i
endokrinologi, velat forfatta denna jubileumsskrift.

Vi tackar Ove och Irene Hagelin samt Gertie Johansson for bilderna

som hamtats ur Hagstromer Biblioteket.

Malmo i oktober 2005
Bengt Hallengren
Ordférande Svenska endokrinologféreningen



Portratt av Rolf Luft malat av konstnéren Bo Larsson 1985. Detal;.
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1 Stockholm verkade svensk endokrinologis fader, Rolf Luft, fodd 1914
pa Soder i Stockholm. Han disputerade 1944 vid Kl p& en avhandling
med titeln "A Study on Hirsutism, Cushing Syndrome and Precocious
Puberty”. Ur hans famn har manga dugliga endokrinologer sprungit
- Dennis lkkos, Bjorn Sjogren, Hakan Ljunggren, Kerstin Hall, Suad
Efendic, Erol Cerasi, Hans-Erik Sjoberg, Bernt Hokfelt samt manga
andra. Rolf Luft borjade med praktisk verksamhet i endokrinologi 1939
vid Sabbatsbergs sjukhus och fortsatte med detta nar han 1941 flyttade
till Serafimerlasarettet. Rolf Luft hade mottagningar i endokrinologi
tre ganger i veckan i lokaler p& lasarettets vind. | borjan av 1946
meddelade Axel Wallenberg, direktor i Knut och Alice Wallenbergs
stiftelse, att den pd forslag av Rektor for Karolinska Institutet,
Hilding Bergstrand, stéllt pengar till hans férfogande for att i USA
studera endokrinologi och efter hemkomsten vidareutveckla svensk
endokrinologi. Wallenbergstiftelsen avsdg 1954 till 100-ars minnet av
Knut Wallenbergs fodelse ge en stor donation till medicinsk forskning.
Donationen tillf6ll Rolf Luft med uppgift att bygga ett endokrinologiskt
centrum vid KS. Den endokrinologiska kliniken invigdes 1958 och har
sedan dess kontinuerligt vuxit. Den 20 oktober 2005, invigdes det nya
Rolf Lufts Forskningscentrum for diabetes och endokrinologi. Rolf Luft
fick den forsta docenturen i endokrinologi i Sverige 1949 och den forsta
professuren i endokrinologi i Sverige 1961. Ar 1941 hade Luft genom
kliniska forsok pa friska kvinnor och kvinnor med Addisons sjukdom
kunna fastsla att produktionsplatsen for androgener var binjurebarken.

’Body spaces” och metabola effekter av hormoner. Man maétte
kroppens vatskerum och "lean body mass”. Han infoérde Albrights
"metabolic ward teknik” i skandinavisk forskning och utférde
banbrytande insatser. Rolf Luft hade 1946-47 arbetat hos Fuller Albright
vid Massachusetts General Hospital i Boston. Rolf inférde natrium- och
kalium isotoperna i balansstudierna som beskrevs i avhandlingar av Bjérn

Sjogren, Hakan Ljuggren och Dennis lkkos. Arbetena gav manga nya



kunskaperom kroppens sammansattning hos friskaoch under inverkan av
hormoner som ACTH, DOCA, kortison och sedermera tillvaxthormon.
Det var under denna tioarsperiod med sina vardefulla forskningsresultat
som den kliniska endokrinologin och klinisk endokrinologisk forskning
etablerades i Sverige och i Skandinavien.

Hypofysektomi hos manniska. Denna epok frdn 1951 och
ett femtontal &r framat, uppmarksammades Overallt i varlden.
Hypofysektomin baserade sig pa Lufts uppfattning att tillvaxthormon
var ett starkt diabetogent hormon, vilket stéddes av andras tidigare
djurforsok. Darfor borde det avliagsnas hos patienter med svér diabetes.
Charles Huggins hade redan visat adrenalektomins och ooforektomins
varde vid metastaserande bréstcancer hos méanniska. Hypofysektomi
skulle salunda, utdver att hamma ovarier och binjurars funktion, ocksa ta
bort tillvaxthormonet. Herbert Olivecrona utférde hypofysektomierna.
| en serie arbeten presenterades lysande resultat av ingreppet vid grav
diabetesretinopati och mycket avancerad metastaserande brdstcancer.
Resultaten véckte stort internationellt uppseende och hypofysektomi
med olika metoder - kirurgisk, med isotoptekniker - ség dagens ljus.

Effekt av humant tillvaxthormon. Lufts gamla medarbetare CH Li
vid Berkely i Kalifornien upptackte artspecificiteten hos tillvéxthormon.
Luft och Dennis Ikkos kunde fastsla hormonets diabetogena effekt hos
friska manniskor, diabetiker och hypofysektomerade diabetiker.

Lufts sjukdom - forst upptadckta mitokondriesjukdomen.
Anledningen till de forsta studierna nagonsin av humana mitokondrier
var en trettiofemarig kvinna som sedan sju ars alder haft 6kande
svettningar som tvingade henne byta klader ett tiotal gadnger om dagen.
For att kompensera vatskeforlusten drack hon flera liter vatten dagligen.
Hennes kaloriférbrukning var cirka 3 500 kalorier vilket motsvarar vad
tungt kroppsarbetande fordrar. Hennes kroppsvikt var cirka 40 kilo. Den
basala &amnesomséttningen var extremt hég. Ovriga laboratorieresultat
visade intet anmarkningsvart forutom att blodvolymen och hemoglobin
var dubblerade. En ¢kad kreatininutséndring i urinen sags ocksa. Man
uteslét thyreoideadysfunktion; patienten hade tidigare behandlats med
synteshammare. Trots att detta dstadkommit myxddem kliniskt, férblev
patientens basala amnesomsattning mer an dubblerad. Man uteslot ocks&
ett tiotal andra sjukdomar som kunde ténkas ge forhdjd metabolism.

Man visste att den cellulara andningen sker i mitrokondrierna, varfor



man kontaktade Lars Ernster, sedermera professor i biokemi vid
Stockholms universitet. Man beslét att studierna méste géras pd muskel,
den enda vavnad som kunde exstirperas i storre mangder. Man kunde
visa att patientens mitokondrier saknade den nara kopplingen mellan
de oxidativa processerna och fosforylering - energikonservering.
Detta tillstdnd hos mitokondrier var kant och kallas "loose coupling".
Patientens muskelceller innehdll 3-4 ganger fler mitokondrier &n
normalt. Patient nummer tvd med Lufts sjukdom, en libanesisk 19-rig
kvinna, rapporterades 1972.

Kliniska studier med somastotatin. Rolf Luft var en av de forsta
att utfora kliniska studier med det nyss upptéckta och renframstallda
somastotatinet. Det var val bekant for upptéckaren, Roger Guillemin,
att Luft sedan hypofysektomiepoken sokte medel for medicinsk
hamning av hypofysfunktionen. Av de manga arbeten pad omradet
som Luft och Efendic publicerade innebar tvd definitiva genombrott i
forskningsfronten, pavisandet av somatostatin 1974 utanfor hy potalamus
och sarskilt i pankreas samt pavisandet av de hAmmande effekterna som
somatostatin och dess analoger kunde &stadkomma i olika celler och
vavnader, 1975. Pavisandet av somastotatin i D-cellerna i pankreas
medforde ett starkt Okat intresse foér hormonet. Rolf Luft &r ledamot
i Kungliga Vetenskapsakademin, National Academy of Sciences i
USA, Association of American Physicians och har erhallit en mangd
utmérkelser och hederstecken.

Kerstin Hall, *1929 i Mjolby, utbildades pd KL Hon disputerade
1972 paen avhandling med titeln "Human somatomedin. Determination,
occurrence, biological activity and purification". Hon blev docent och
specialist i endokrinologi och invartesmedicin samma ar. Kerstin Hall
var bitradande overlakare i endokrinologi aren 1973-1975, och hade
darefter fram till 1980 en forskartjanst pd Medicinska Forskningsradet.
Hon var professor i endokrinologi vid KI 1980-1995 tillika 6verlékare vid
Endokrinologiska kliniken, KS. Huvudinriktningen pa forskningen har
varittillvaxt, tillvaxthormon, IGF-1 ,IGF-2samt IGF-bindningsproteiner.
De vetenskapliga framgéngar hon &r gladast 6ver ar 1) identifieringen
av det protein, somatomedin, som medierar GHs tillvaxtbeframjande
effekt och att den insulinliknande, anabola aktiviteten i serum kunde
hanforas till somatomedinet. 2) isoleringen och karakteriseringen av den

forsta IGFBP samt regleringen av dess uttryck béde in vitro och in vivo



samt 3) utarbetandet av radioimmunologiska bestdmningsmetoder for
IGF-1. IGF-2 och deras utnyttjande i diagnostiken av saval akromegali,
tillvéxthormonbrist som markdr vid dostritering under behandlingar
med tillaxthormon. Helt nyligen har hon varit med i isoleringen och
karakteriseringen av ett proteas, som specifikt klyver IGFBP-I. Hon
var initiativtagare till de forsta kliniska provningarna av kommersiellt
producerat tillvaxthormon i substitutionsdoser bade for barn och vuxna
med tillvaxthormonbrist. Kerstin Hall var den forsta kvinnan i Sverige
som erhdll tjanst som underldkare vid en endokrinologisk klinik. Hon
ar glad och stolt éver de internationella framgangar hennes doktorander
och postdoc-forskare har haft, till exempel professor Vicky Sara vid
Sydney University i Australien och professor Katsu Takano i Tokyo.
Jan Ostman, *1929 i Stockholm, fick sin medicinska utbildning vid
KI. Han disputerade 1965 pa en avhandling ”Endogenous fatty acid
metabolism in diabetes”. Han har varit forskare vid Konung GustafV:s
Forskningsinstitut, lakare och forskare vid Endokrinologiska kliniken,
KS och darefter vid Huddinge Universitetssjukhus. Huvudinriktningen
pa forskningen har varit hormonell reglering och metabolism i isolerade
humana adipocyter. Studierna har rort lipolysen vid exempelvis
akromegali, diabetes typ | och 11, hyper- och hypothyreos samt obesitas.
Epidemiologiska studier har omfattat incidens av typ | diabetes i
aldersgruppen 15-34 ar, en landsomfattande prospektiv studie som pagar
sedan 1983. Man tittar p genetiska faktorers och miljofaktorers betydelse
for uppkomsten av diabetes mellitus. En annan forskningssektor har
varit transplantation av insulinproducerande vavnad, bade segmentell
pankreas och 6celler, vid typ | diabetes samt transplantationens effekt pa
bland annat mikroangiopati, neuropati, mortalitet och livskvalitet. Jan
Ostman vill helst bli ihdAgkommen for karakteriseringen av de regionala
skillnader som finns mellan omentfett och olika subkutana lokalisationer
av fett, framst med hénsyn till insulinets och katekolaminernas effekt
pa lipolys och frisattning av fria fettsyror. Han pavisade betydelsen av
bestdende endogen insulinsekretion, matt som C-peptid i blod och urin,
for att minska komplikationsrisk vid retinopati, nefropati och perifer
neuropati vid typ | diabetes med l&ng varaktighet. Den av honom
pavisade manliga dominansen av insjuknande i diabetes mellitus typ
| efter puberteten visade han vara mer kopplad till hormonella eller

genetiska mekanismer &n till miljdfaktorer. Han var en av tre redaktérer



for laroboken Diabetes, forsta upplagan 1992 och tredje upplagan
2005. Jan Ostman var med fran allra férsta borjan, mars 1972, med
att bygga upp endokrinsektionen inom Medicinkliniken vid det
nyéppnade Huddinge sjukhus. Han ar hedersledamot i Svensk Férening
for Diabetologi och dess forsta ordférande, hedersledamot i Svenska
Diabetesforbundet samt var ordférande i Lakarradet under tjugotalet ar.
Jan Ostman var svensk representant i S:t Vincent-gruppen pad 1990-talet
i Socialstyrelsens regi av diabetesvarden. Han har varit medlem i flera
projektgrupper inom Statens Beredning for Sjukvardens Utvardering
(SBU)-retinopati vid diabetes, ont i magen, fetmaproblem och atgarder
och, senast, forebyggande atgarder mot fetma 2005.

Jan-Gustaf Ljunggren foddes 1933 i Lund. Hans akademiska
utbildning &gde rum pd KI. Han blev docent i biokemi 1963
och i endokrinologi i borjan av 70-talet. Han disputerade pa en
avhandling "Studies on the Thyroid Honnone". JG arbetade manga
ar pd endokrinologiska kliniken, KS, men flyttade senare till S:t
Gorans sjukhus, dar han under perioden 1974-1994 byggde upp den
endokrinologiska verksamheten med tyngdpunkten pa diabetes och
skoldkortelsjukdomar. Hans forskning har framst rort skéldkdrteln.
Ljunggren pavisade for forsta gangen betydelsen av peroxidas i
thyreoidea, 1956. Han inforde tillsammans med Gosta Bergfeldt
1958 preoperativ behandling med thyreostatika och thyroxin vid
hyperthyreos i stallet for den tidigare jodbehandlingen. Han utvecklade
ocksa laboratoriemetoder for screening av kongenital hypothyreos hos
nyfédda i Sverige tillsammans med pediatern Agne Larsson i slutet av
70-talet. Han har handlett fem doktorander till disputation och haft ett
mycket stort kliniskt dtagande p& S:t Gorans sjukhus.

Endokringynekologen Kerstin Hagenfeldt foddes i Raned i Norrbotten
1934. Hon fick sin medicinska utbildning vid KIl. Avhandlingens
titel var "Studies on the mode of action of the copper-T device”.
Hon arbetade kliniskt hela sin aktiva tid vid KS, blev s smaningom
universitetslektor och 6verlédkare fram till 1999. Hon fick professors
namn 1996. Forskningsfokus under de férsta 10 &ren var antikonception
och senare gynekologisk endokrinologi/infertilitet. Hon var ansvarig
for gynekologisk endokrinologi p& Kvinnoklinken perioden 1974-
1999. Hon vill bli ihAgkommen for insatserna kring idrottsamenorré,

sambandet fysisk traning-atstérningar - menstruationsstorningar. Hon
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Flickan Marie Auge foddes 1755. Hennes anomali upptacktes av en handelse
och vackte stor sensation. Hon visades upp for ett "grand nombre de Curieux
et de Dessinateurs”. Nar boken anonymt kom ut med bilden hade hon flytt fran
Paris till London. Jean Michel Moreau den yngre (1741-1814) tecknade bilden.



tog hand om de vuxna kvinnorna med kongenitalt adrenogenitalt
syndrom och studerade I|angtidseffekter av steroidbehandling och
kirurgiskt omhandertagande pa funktioner och livskvalitet. Hon har varit
en flitig och framgangsrik pedagog inom gynekologisk endokrinologi,
human reproduktion och infertilitet. Hon har deltagit i manga
specialistkurser nationellt och inom Norden. Hon har varit drivande
nar det géller undervisningen i etik i Kls grundutbildningar och ordnat
kurser i amnet for Kls larare. Hon erhdll Kls pedagogiska pris 1996,
var Carl Gemzell forelasare 1992, Rolf Zetterstrom foreldsare 2000,
den forsta Karolina Widerstrom forelasaren, fick Berndt Kjessler priset
2000. Hon &r hedersledamot av Svenska Lakaresallskapet och fick
séllskapets guldmedalj 2003, Honorary Fellow American College of
Obstetrics and Gynecology 2002. Sarskilt roligt har det varit for henne
att arbeta internationellt med WHO Special Programme of Research,
Development and Research Training in Human Reproduction sedan
1972 och alltjamt. Sedan 1995 &r hon ordférande i Scientific and Ethical
Review Group samt i International Planned Parenthood Federation
1992-1999, ordférande 1995-1999.

Suad Efendic foéddes 1937 i Trebinje i Jugoslavien. Han fick sin
grundlaggande medicinska utbildning vid Zagrebs universitet, Kl och
KS. Han disputerade 1970 pa en avhandling "Studies on the effect of
catecholamines on human adipose tissue metabolism" vid Kl. Han var
professor i diabetesforskning 1985-1995, professor i endokrinologi 1995-
2004, dverldkare 1976-2004, verksamhetschef 1988-1995 samt prefekt
1995-2000. Huvudinriktningen pa hans forskning har varit metabolism
och typ 2 diabetes. Det Suad Efendic helst vill bli ihdgkonimen for
ar. 1) Patogenesen och behandlingen av typ 2-diabetes. Efendic har
visat att glukosintolerans utvecklas pa basen av komplexa hormonella
rubbningar (minskad insulin-, somatostatin- och GLP-1- samt Okad
glukagonfrisattning) och insulinresistens i lever, muskel och fettvav.
Han har givit viktiga bidrag till férklaringen av cellulara mekanismer
bakom rubbningen i insulinfrisdttningen och insulinresistensen i
muskel och lever. Av speciellt intresse ar upptéckten av okad aktivitet
hos enzymet glukos-6-fosfatas bade i lever och R-celler vid typ 2
diabetes. Efendics grupp har gjort en banbrytande upptackt som visar
att tarmpeptiden G LP-! har en markant antidiabetogen effekt genom att

korrigera de flesta beskrivha rubbningarna vid typ 2 diabetes. GLP-1



stimulerar insulin-, somatostatin- men hammar glukagonfrisattningen
samt fordréjer tbmningen av magsacken, minskar aptiten och okar
insulinkansligheten. Langverkande GLP-lI analoger har passerat fas
tre av kliniska provningar och kommer att introduceras pad marknaden
i USA detta ar och i Europa nasta ar. GLP-lI analoger vacker stora
forhoppningar att avsevart forbattra behandlingen av typ 2 diabetes. De
forvantas ersatta insulin hos en stor andel av insulinbehandlade typ 2
patienter. 2) Somatostatin som hormon och neurotransmitter. Efendics
grupp har gjort ett pionjararbete betraffande kartlaggandet av effekter
och lokalisation av somatostatin. En viktig upptéckt var att somatostatin
syntetiseras och frisatts fran 8-celler i endokrina pankreas for att genom
direkta, lokala effekter hadmma insulin- och glukagonfrisattningen.
Efendic var den forste som visade att somatostatin hAmmar aktiviteten
hos carcinoidtumoérer och paverkar blodfléden i abdominella Karl.
Dartill har han i samarbete med lakemedelsindustrin framstallt specifika
somatostatinanaloger. Dessa insatser har resulterat i introduktionen av
somatostatinanaloger i behandlingen av saval endokrina tumoérer som
blédningar frAn esophagusvaricer. 3) Pre- och perioperativ optimering
av substratfloden. Tillsammans med sin tidigare doktorand, Olle
Ljungqvist visade Efendic att preoperativ fasta icke &ar motiverad
och att kolhydrattillférsel fére operation minskar den postoperativa
insulinresistensen samt forbattrar och forkortar det postoperativa
forloppet. Tillsammans med nutritionsfoéretaget Nutricia har man |
Sverige och ett flertal andra lander introducerat preparatet preOP,
som innehéller komplexa kolhydrater vilket ges fore operationen. 4)
Regleringen crv lipolysen och patogenesen i det metabola syndromet.
Efendic har visat att den katekolamininducerade lipolysen i human
fettvav stimuleras av - och hdammas av a-adrenerga receptorer. Den
accentuerade lipolysen i bukfett aren av de viktigaste rubbningarna vid
det metabola syndromet och kan hanféras till en 6kad aktivitet av B- och
en minskad aktivitet hos a-receptorer. 5) Nya peptider som bl a reglerar
insulinfrisattning. Efendic har tilsammans med Viktor Mutt och Elans
Jornvall identifierat pankreastatin i B-cellerna och fyra nya peptider i
tarm och CNS: diazepam binding inhibitor (DBI), polypeptide with N-
glu(e), C-Cys and 60 residues in length (PEC 60), pancreatic secretory
trypsin inhibitor (PSTI) and Daintain/Allograft inflammatory factor.



Inom undervisning och kliniskt arbete vill han helst bli ihdgkonimen for:
Strukturerad diabetesvard, forskarutbildning och vidareutbildning.
Hedersutnamningar och internationella utmarkelser:
Fellow of All Indian Institute for Diabetes Research. Vuk Vrhovec Award (Croatian
Diabetes Association) Jacob Poulsen Award for Research in Endocrinology
(Nordisk Insulin Foundation) Bertha Rosenstadt Lecture, University of Toronto,
Toronto, Canada ProfessorofMedicine, University of Zagreb, Yugoslavia Adjunct
Professor of Physiology, University of Toronto,Toronto, Canada Bjorn Sjogren's
Lecture, University of Goteborg Member of Nobel Assembly Rolf Luffs Award
(International Diabetes Federation) Novo Lecture (Indian Diabetes Federation)
Laufberger Lecture (European Association for the Study of Diabetes) Banting
and Best Diabetes Centre Lecture, Toronto, Canada Member of the Royal
Swedish Academy of Sciences Member of the Croatian Academy of Sciences
Member of the Academia Europaea Novo Lecture, Toronto, Canada Thuréus
prize, The Swedish Society of Medicine Marble Lecture, Flarvard Medical
School, Boston Celal Oker Memorial Lecture (Turkish Diabetes Association)
Flippocrates Award, FHellenic Society of Internal Medicine

Barnendokrinologen Martin Ritzén foddes i Mald i Vasterbotten 1937
men véaxte upp i Dorotea i Lappland. Han fick sin akademiska utbildning
vid KI och disputerade pa en avhandling ”Cytochemical identification
and quantitation of biogenic monoamins: A microspectrofluorometric
and auto-radiographic study”. Han vill bli ihAgkommen for sina
upptackter rérande: a) upptackt och karakterisering och bestamnings-
metoder av Androgen Binding Protein i testikeln, vilket gjorde det
mojligt att folja Sertolicellernas funktion pad ett kvantitativt satt i
halsa och sjukdom, b) Initiering av molekylargenetiska studier av
adrenogenitalt syndrom, vilket mycket snabbt ledde fram till klinisk
applikation, c) Att ha genomfdrt den forsta kontrollerade studien av
tillvédxthormonbehandling vid Prader-Willis syndrom. Resultaten
ledde till en ny godkénd indikation for GH-behandling i Europa, USA
och Japan, och en mycket stor skara tacksamma familjer. Han har ett
utomordentligt gott namn som larare nationellt och internationellt och
ar forstds stolt over att ha grundat ett forskningslab som fortfarande

vaxer och blir allt mer framgangsrikt.
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Pojken Louis Hainault (1752-1773) var skomakarlarling och bodde nara Rouen
i Frankrike. Hans adrenogenitalsyndrom upptécktes férst ndgra dagar innan
han avled infor forvanade sjukhuslakare. Jean Michel Moreau den yngre (1741-
1814) tecknade bilden.



Svenska kirurgers bidrag till
endokrinologin

Hypofyskirurgi

En Osterrikisk kirurg SchlofYer visade att det var mdjligt att angripa
hypofystumérer underifrdn genom kilbenshalan. Nagra &r senare, 1909,
visade Hirsch att man kunde operera genom nasan genom att ta bort nas-
skiljevaggen och ga fram mellan nasslemhinnebladen till kilbenshalan och
vidare till hypofysen. Den senare transsfenoidala metoden fick Sverige-
premiar 1912 genom Gunnar Holmgren (1875-1954), professor i éron-
nasa-halssjukdomar p& Sabbatsbergs sjukhus i Stockholm. Han opererade
en ung man med cystiskt kromofobt adenom och synnedsattning. Resul-
tatet av operationen var spektakulart. Synformagan normaliserades och
patienten 6verlevde. Kollegor strommade till for att se béde patienten
och kirurgen. Patienten lar ha opererats december 1912 men inte skrivits
hem forrdn mars 1913. Neurokirurgen Harvey Cushing i USA adopterade
ocksa metoden och hade 1914 opererat 74 patienter med hypofystumaorer
med en operationsmortalitet p&d 10%. Pa grund av infektionsrisk, svarig-
heter med belysning och tillganglighet med datidens instrument blev det
det mycket mer invasiva transkraniella tillvigagangssattet som skulle
dominera hypofyskirurgin anda fram till 1960-talet och i vissa regioner
i Sverige anda fram till och med 1980-talet. Den svenska neurokirurgins
utveckling startade i borjan av 1900-talet pd Serafimerlasarettet, som
var landets framsta sjukhus, belaget paA Kungsholmen i Stockholm intill
davarande Kl. *1810. Uppdraget "att skdta hjarnorna” roterade mellan
kirurgerna. En av kirurgerna déar, Herbert Olivecrona( 1891-1980) bérjade
utveckla tekniker for att kunna gora tumorkirurgiska ingrepp i skallen
och 1922 gjorde han sin forsta stdrre hjarnoperation. Han hade planer
pa att 8ka till Harvey Cushing, den d& storsta neurokirurgen i vérlden,
men det gick i stopet och han blev en autodidakt med standigt férbattrade
Operationsresultat. Herbert Olivecrona bildade skola som banbrytande
hjamkirurg och i den internationella neurokirurgiska historien har han
sin plats vid sidan av Harvey Cushing. Rolf Luft samarbetade indnga
&r med Olivecrona och bidrog synnerligen verksamt till att varden av

patienter med hypofystumorer kunde forbéttras. Ett gemensamt arbete



Bild av Sandstroms parathyreoidea-kortlar som var ritade pa utviksblad i
publikationen fran 1880.



av internationell rackvidd frAn denna period rérde hypofysektomi hos
patienter med diabetes mellitus och multipla senkomplikationer samt
patienter med bréstcancer med generell metastasering; patienterna gick
for en tid i spektakular remission. En kristendomslararinna i 50 ars aldern,
Ebba HoOgberg, beréttade hosten 1949 i Norrmalms Hogre Allmanna
Laroverk for Flickor infor eleverna i 1:5 A, att hon var professor Herbert
Olivecronas forsta hypofysopererade patient som ocksa overlevt opera-
tionen. Ett kvarts sekel senare forstod en endokrinolog i Stockholm att
Ebba Hogbergs utseende och for aldern alldeles for ungflicksaktiga héga,
tunna rost berodde pa tillvaxthormonbrist. Olivecrona hade blivit chef for
den forsta neurokirurgiska kliniken i Sverige 1935. Déarefter foljde Lund
1946, Goteborg 1953, Uppsala 1963, Linkdping 1964 och Umea 1969.

Olivecronas eftertrédare som professor i neurokirurgi vid Kl, med
neurokirurgkliniken fran 1964 forlagd pa KS, blev Lars Leksell som
bidrog med en stor terapeutisk innovation, stereotaktisk stralterapi, som
hade s&dan precision att man kunde marknadsféra den som stereotaktisk
stralkirurgi med stralkniv. Ar 1968 togs det forsta instrumentet i bruk
och 1969 behandlades det forsta hypofysadenomet. Lars Leksell lag
ocksd bakom innovationen stereotaktisk 90-yttrium instillation i
cystiska kraniofaryngiom. Erik-Olof Backlund, *1931, disputerade pa
dessa yttriumbestralade kraniofaryngiom 1972.

Carl Axel Hamberger (1908-1988) blev professor i Goteborg 1953
i dron-nasa-halssjukdomar. Han entusiasmerades av Bjorn Sjogren att
modernisera hypofyskirurgin i Goteborg. Hamberger hamtade hem en
transmauxillar transsfenoidal operationsmetod fran New York, egentligen
Schloflifers metod, i mitten av 1950-talet. Hamberger var otroligt man
om sina patienter och dessutom en mycket skicklig kirurg trots att han
inte anvande mikroskop vid kirurgin. Han gick in transmaxillart och tog
bort mediala kakhalevaggen och darmed oftast mellersta konkan. 1960
rapporterade han resultatet av 13 opererade patienter med akromegali;
alla blev battre men en patient fick meningit. Hamberger blev professor
vid Kl 1960. Hans eftertradare dér, Jan Wersall. *1931, borjade 1979
med transseptal transsfenoidal operationsteknik enligt Hirsch med modi-
fikation av Jules Hardy. Det har varit intressant under alla ar att fraga
hypofyskirurger hur manga patienter man behoéver ha opererat for att vara
en optimal hypofyskirurg. Det & anméarkningsvart att naranog samtliga
hamnar pa ett antal mellan 100-150 hypofysoperationer. Det skulle betyda

att vi i Sverige skulle behova tva centra for elektiv hypofyskirurgi.
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Serafimerlasarettet 6ppnade 1752 och Olov Acrel (1717-1806) blev dess forste
kirurgchef och sedermera svenska kirurgins fader. Han utgav 1759 "Chirurgiska
Handelser”, dar han beskriver 170 patientfall.



Parathyreoideakirurgi

Biskoldkorteln &r pd ngot satt ett svenskt organ och parathyreoidea-
kirurgins historia ar i stor utstrackning svensk. Visserligen hade den
osterrikiske kirurgen Felix Mandl 1925 gjort den forsta parathyreoid-
ektomin men Johnny Hellstrom (1890-1965) pa KS blev en av de stora
internationella pionjarerna inom verksamhetsomradet. Efter mer &n 30 ars
studier redovisade han i sin monografi frAn 1962 sina erfarenheter fran 138
fall av primar hyperparathyreoidism. Hellstréms arbets- och umgangessatt
var uppenbarligen si entusiasmerande att évriga halsopererande centra i
Sverige och utomlands mycket snabbt samlade egna stora patientmaterial
och kunskaper frdn dem. Svensk Forening for Endokrin Kirurgi bildades
1995. Dess forste ordforande var Hakan Ahlman i Géteborg.

Sten Tibblin (1934-2003) i Lund var en levande illustration till hur
hérligt det & med kirurger med intemistpsyken; han var alltid vénlig,
konstruktiv och full med senaste kunskaper i verksamhetsomradena kring
endokrinologin. Han visade vérdet av att utfoéra konservativ unilateral
resektion av patologisk margvavnad i ena binjuren vid multipel endokrin
neoplasi typ 2 med déarmed 6kad Overlevnad och battre livskvalitet. Han
visade ocksa vardet av att borja med att gora unilateral parathyreoidea-
exploration vare sig man preoperativt visualiserat adenomet eller inte.
Bada bidragen ar annu mycket aktuella.

Peter Heimann (1926-1978) lade grunden for den moderna
parathyreoideakirurgin i Goéteborg. Han bildade 1977 den internationella
endokrinkirurgtoreningen och var en stradlande yrkesman. Han foljdes
av Lars Erik Tisell, *1931, som blev en internationellt mycket
aktad parathyreoideakirurg framst av tvd anledningar; han visade att
stralbehandling mot halsen kunde medféra adenombildning i biskold-
kortlarna och han visade det stora vardet av minutios lymfkortel-
utrymning vid medullar thyreoideacancer.

Henry Johansson, *1929, drev endokrinkirurgins utveckling i
Uppsala, och inledde unika prospektiva epidemiologiska studier 6ver
kalciumrubbningar, framst priméar hyperparathyreoidism och fick
samarbetet mellan internister och kirurger att blomstra.

Per-Ola Granberg, foddes i Farila Socken i Halsingland 1921. Han
fick sin grundlaggande akademiska utbildning vid Kl, davarande Mérby
lasarett och KS. Han startade sin vidareutbildning med klinisk urologi,
men ganska snart blev det endokrin kirurgi hela tiden fram till pensionen

p& KS. Huvudinriktningen pé forskningen har varit klinisk endokrinologi
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ur kirurgisk synpunkt samt kylans effekter pa den manskliga organismen.
Nar patologen Sixten Franzén, *1919, pd 60-talet kommit med sin
uppfinning fmnalsbiopsin och utvecklat instrument for detta blev PO
Granberg en ambassador tor tekniken over hela varlden. Den mottogs
med stor skepsis for 40 &r sedan, men &r nu en globalt etablerad teknik vid
exempelvis thyreoideautredningar. PO Granberg visade hurenkel och dnda
exakt metoden ar. PO Granberg var en hangiven pedagog. Malicen kallar
kolorektalkirurgema the dirty> guys och karlkirurgema the bloody> guys.
Granberg var ocksd en ambassador for riktigheten att endokrinkirurger
ar the friendly guys. Och sa &ar det 6ver hela Sverige rent objektivt,
evidensbaserat, kvalitetssékrat, miljocertifierat, etnicitetsdiversifierat,

etikskrutiniserat, religions- och kdnsnormaliserat.

Struma

Strumasjukdomen omtalas sedan manga tusen ar. Redan i Linnés fore-
lasningar 1746-1747 omnamns flera Strumaformer. Forsta gangen
den endemiska struman beskrivs i svensk litteratur var 1816, da man
namner att struma ar "tamligt allmant i och omkring Falun”. Den giftiga
struman diskuterades i svensk litteratur alltsedan slutet pa 1850-talet.
Schweizaren Theodor Kocher sdg ett stort antal patienter med struma och
redogjorde 1889 for diagnostik, indikationer och behandling av atoxisk
och toxisk struma samt vid malignitet. Operationsmortaliteten hade
sjunkit frdn 15% &r 1882 till 2% i en serie av 250 fall opererade 1884-
1889. Kocher, som 1909 erhéll Nobels pris, redogjorde for ”Cachexia
thyreopriva”, det vill sdga postoperativ hypothyreos och beskrev hur man
undviker skada pa nervus recurrens. Tidigare hade total thyreoidektomi
utforts, men Kocher visade att en rest av fungerande parenchym skulle
ldmnas kvar. | Sverige gjorde man till att boérja med ensidiga lobektomier
eller begransade resektioner for att minska risken for kramper. Antalet
opererade strumapatienter 6kade successivt och enligt uppgift gjordes pa
1940-talet cirka 1500 giftstrumaoperationer per ar i Sverige. Sakerheten i
den kirurgiska behandlingen 6kade i och med att man pd 1920-talet inférde
Plummers preoperativa jodbehandling. Dédligheten vid operationer av
toxisk struma var p& 1920-talet cirka 20% och hade till 30-talet sjunkit
till 3%. N&r man inférde preoperativ tyreostatikabehandling pa 40-talet
underlattades operationerna annu mer. Ytterligare forbattring skedde
nar JG Ljunggren och Gosta Bergfeldt lanserade tyroxintillskott i den

antithyreoida behandlingen.
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TabuU I.m& cxplicAtio.

A. Ventriculus canis.

B. PylorusO.

C. C. Duodenum®.
D. D.D. Jejunum.,,

E. E.E. lieurnL,.
F. Cxcuitl,.

G.C. Colon_..

H. Principium inteftini reéli.

1. I.1.1. 1. QninguelobiHepatir*.

K. Veficula Fellis-*.

L. L. Renes-*.

M. M. Venas emulgentes-*.

N. N. Vena cava”.

O. Vena porta”.

R. Vefica chyili.

S. S. Mefenteriunr..

T. T. Pars mefcnterij fratfla ut ligatura duciuum
Hepaticorum commodé inftitui potuifleo.

aa. pancreasglandulofum, in mediomefenterij.

bb. pancreas carnofum duodcno adncxum &
ventrieulo fubftratum.,.

ccccc. venae ladlea; inter inteflina & pancreas
glandulofunL,.

ddd, venae ladteae pancreas glandulofum egredi-
entes & veficulas chyli infertas.
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Tab. i,
jeutyfil ha,jn. Ceffm

eceec.dafiuum hepaticorumextraheparorigo.
fff. eorum ad glanaulam m. 8cabilla inveficu-
lam chyli progrefius~*.
g. rami duo duCtus cholidoci.
. dudluum cholidochumac veficas fellisin unum
ramum conjunftio.
k. hujus dudtus five rami in duodenum infertio.
iiiii. venameferaicae. (ens.
m. glandula fub porta lita dutlus hepaticos recipi-
nn. unus borum duciuum veficam fellis perre-
ptans fiepiffimé vilur*,
0000. ven* port.-e in hepar ramificationer*.
rrr.dudus hepatici qui (ardiffimé venae cavs ad-
haerentes) vefieulam chyli ingrefli funo.

Detaljerad bild av lymfatiska systemet med forklaringar. Olof Rudbeck beskrev

lymfsystemet forst av alla 1653.



AlfAlveryd (1923-1999) endokrinkirurg pa Serafimerlasarettet, senare
p& Huddinge universitetssjukhus, papekade 1968 att man efter radikal
tyreoideakirurgi kunde minska risken fér hypoparatyreoidism genom

autotransplantation av biskoldkortlama.

Binjurekirurgi

Kirurgi p& binjurarna gjordes redan vi 1800-talets slut. Den var till en bérjan
en del av bukkirurgin och tuméren avlagsnades vanligtvis med njursnitt
snett bakifr@n. Kirurgin var riskfylld och férenad med hog dodlighet,
30-40%. Omkring 1950, nér glukokortikoider kunde anvandas allmant
i kliniken blev kirurgin sakrare. Det drojde ytterligare ett decennium
innan feokromocytomoperationema blev sakra genom tillgangen till
en langverkande alfa-adrenerg receptorblockerare. Det var Linkopings
kirurger som blev pionjarer i Sverige att exstirpera binjuretumérer med

minimalinvasiv endoskopisk teknik.

Carcinoider och endokrina pankreas tumorer

Mag-tarmkanalens vanligaste tumortyp ar carcinoiden. Namnet myntades
1867 for att betona snallheten i tuméren - den anségs vara liten, vixa
langsamt och ha mindre tendens till metastasering. Alltsedan mitten
av 1900-talet har man i stallet pavisat tumoérens maligna potential.
Endokrinkirurgema i Goéteborg, Lund och Uppsala har varit sarskilt
framgangsrika med innovationer som ¢kad radikalitet vid operation av
dessa tumorer, enukleation av levermetastaser, ischemisk behandling
av levermetastaser antingen via avstangning eller via embolisering av
leverartarer och intraoperativ scintigrafisk teknik for att se tumorens
intraabdominella spridning med mera. Prospektiva medikamentella
behandlingar har ocksd dokumenterats och spritts internationellt fran
dessa centra. Svensk pionjar med operativa ingrepp mot endokrina
pankreastumorer ar okénd. Det forsta rapporterade insulinomet, som var
malignt, opererades 1926 pa Mayoklinken. 1929 exstirperades ett benignt
insulinom i Toronto. Den nationella endokrina buktumdrgnippen som
allt sedan dess fodelse 1983 letts av endokrinkirurgen i Lund Bo Ahrén,
har varit en tummelplats for saval intemister som kirurger. Gruppen har
bland annat publicerat prospektiva studier dver tunntarmscarcinoid,

binjurecancer, binjureincidentalom och ventrikelcarcinoider.



Svenska Endokrinologforeningen bildades den 12 januari 1945 och
blev samma ar en sektion av Svenska Lakaresallskapet. Initiativtagare
till féreningen var Rolf Luft och Fredrik Paulsen tillsammans med
Hjalmar Holmgren, Axel Westman, Hjalmar Wijnbladh och Stig
Bjorkman.

Med anledning av 60-arsjubileet publicerar vi en jubileumsskrift
om den svenska endokrinologins historia, som avspeglar den
enastdende vetenskapliga utvecklingen inom endokrinologi och
uppmarksammar betydande personinsatser.
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