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Hur kan héindelser i rum och tid, som utspelas inom en levande
organisms granser, forklaras av fysik och kemi? ... Att dagens fysiker
och kemister uppenbarligen inte formdr forklara sidana hindelser
dar verkligen inget skdl att tvivla pa att dessa med tiden kommer att
klarliggas av just fysiken och kemin.

Erwin Schrodinger, What Is Life? (1944)*

» AD AR LIV?« Tre sma ord ur vilka ett helt universum av fri-
gor strommar. Det dr en stor utmaning for oss. Exakt vad ir
det som skiljer livlosa ting frin levande? Vilka ir egentligen

livets grundliggande ingredienser? Var uppstod liv for forsta ging-
en? Hur utvecklades de forsta organismerna? Existerar liv 6veralle? I
hur stor omfattning ir livet spritt i virldsalltet? Om det finns andra
varelser pd exoplaneterna, dr de i sé fall lika intelligenta som vi, eller
kanske dnnu intelligentare?

Dessa fragor om livets natur och ursprung ir in i dag de mest omde-
batterade inom biologin. Hela denna vetenskapsgren ir beroende av
dem, och dven om vi fortfarande inte har alla svar, har vi gjort enorma
framsteg under de senaste artiondena. Vi har faktiskt kommit lingre
i vart sokande den senaste mansildern dn under alla de cirka tiotusen
generationer som den moderna mianniskan har funnits pa jorden.> Nu
har vi kommit in i ndgot som jag kallar »biologins digitala tidsalder«,
dir de tidigare separata dominerna datakodning och programmering
av liv borjar smilta samman, och dir nya synergieffekter uppstir som
kommer att driva evolutionen i en radikalt annorlunda riktning.

Om jag tvingades vilja ett enda 6gonblick d den moderna biove-
tenskapen foddes, skulle jag siga att det var i februari 1943 i Dublin.



Det var da den 6sterrikiske fysikern Erwin Schrodinger (1887-1961)
satsade stor moda pa den centrala frigan inom hela biovetenskapen.
Ar 1939 hade Dublin blivit Schrodingers hemort, delvis for att han
flydde undan nazisterna, delvis pd grund av att det dir fanns en viss
tolerans for hans okonventionella levnadssitt (han levde i ett s kallat
ménage a trois och dgnade sig at diverse »stormiga sexuella dventyr«
for att fa inspiration?) och delvis for att Irlands ddvarande premiirmi-
nister Eamon de Valera hade bjudit dit honom.

Schrodinger fick nobelpriset 1933 for sitt arbete med att stilla upp
en ckvation for kvantvagor, vilket skulle kunna férklara subatomira
partiklars beteende, universum sjilvt och allt ddremellan. Nu, tio ar
senare, nir han talade som representant fér Dublin Institute for Ad-
vanced Studies, en institution som han hade grundat tillsammans med
de Valera, holl han tre forelisningar pa Trinity College i Dublin som
fortfarande citeras flitigt. Under rubriken » Vad ir liv? Fysiska aspek-
ter pd den levande cellen« inspirerades Schrodinger delvis till sina f6-
reldsningar av faderns intresse for biologi, men ocksa av en artikel frin
1935,* ett resultat av ett betydelsefullt mote mellan fysik och biologi
i forkrigstidens Tyskland. De tyska fysikerna Karl Zimmer och Max
Delbriick hade i samarbete med den ryske genetikern Nikolaj Timo-
fejev-Resovskij gjort en uppskattning av storleken pi en gen (»cirka
1000 atomer« ), ett matt som baserades pd rontgenstrilars kapacitet
att forstora gener och framkalla mutationer hos bananflugor.

Schrodinger inledde sin foreldsningsserie klockan 16.30 fredagen
den 5 februari, med premiirministern pd hedersplats i publiken. En
reporter frin Time beskrev hur man tvingades »mota bort massor
av minniskor fran en fullsatt vetenskaplig foreldsningssal. Ministrar,
diplomater, forskare och den tidens kindisar appladderade entusias-
tiskt den smévixte Wienfodde fysikprofessorn [som] hade mer vittga-
ende ambitioner 4n nigon annan matematiker. « Nista dag publicer-
ades en artikel i The Irish Times om »Den levande cellen och atomen«.
Inledningen beskrev Schrodingers forsok att enbart med ledning av
kemi och fysik redogora for vad som hinder inuti en levande cell.
Hans foreldsningar blev si populira att han méste upprepa hela serien
under de efterfoljande méndagarna.
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Schrodinger presenterade ocksa sina foreldsningar i en liten bok
som kom ut dret dirpa, tvd dr innan jag sjilv foddes. Whar Is Life?
har paverkat generationer av biologer sedan dess. (Femtio dr efter
att Schrodinger hade hallit sina uppmirksammade forelisningar fi-
rade Michael P. Murphy och Luke A. J. O’Neill vid Trinity College
jubileet genom att bjuda in framstdende forskare frin en hel rad oli-
ka discipliner — en prestigefylld gistlista med namn som Jared Dia-
mond, Stephen Jay Gould, Stuart Kauffman, John Maynard Smith,
Roger Penrose, Lewis Wolpert samt nobelpristagarna Christian de
Duve och Manfred Eigen - for att spekulera om vad det kommande
halvseklet kunde tinkas fora med sig.) Jag har list What Is Life? minst
fem ginger. Varje gang har dess budskap fitt en ny inneboérd, tyngd-
punkt och mening for mig, beroende pé var jag har befunnit mig i
min karriir.

Orsaken till att Schrodingers tunna skrift har visat sig vara si be-
tydelsefull ar ate den i grund och botten ir s enkel. Den tog itu med
biologins centrala problem - idrftlighet och hur organismer utnyttjar
energi for att uppritthilla ordning - ur ett nytt, djirve perspektiv.
Med skirpa och klarsyn argumenterade Schrodinger for ate alle liv
maste lyda fysikens lagar. Foljden av detta var att man kunde anvinda
fysikens lagar for att dra viktiga slutsatser om hur livet dr beskaffat.
Schrodinger papekade att kromosomer maste innehdlla »ndgon form
av kod som styr hela monstret for individens framtida utveckling«.
Han antog att detta kodsprik inneholl »en vilordnad association
mellan atomer som har tillricklig motstindskraft f6r att permanent
kunna vidmakthélla sin egen ordning« och férklarade att antalet
atomer i en »aperiodisk kristall« kunde bira s& mycket information
att det rickte for all drftlighet. Han anvinde termen »kristall« for
att markera stabilitet och beteckningen »aperiodisk« for att den
kunde innehilla sidana mingder information, till skillnad fran ett
periodiskt, upprepande monster (som, forklarade The Irish Times,
ir som »en bit vanlig tapet jimfort med en invecklad gobeling«).
Schrodinger hivdade att kristallen inte behovde vara extremt kom-
plex for att innefatta ett enormt antal permutationer; den kunde vara
lika okomplicerad som binir kod, exempelvis morsealfabetet. Sivitt
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jag vet var detta forsta gdngen som nigon nimnt det faktum att den
genetiska koden kan vara lika enkel som binir kod.

En av de mest pifallande egenskaperna hos liv ir forméigan att ska-
pa ordning - att finslipa vir kemiskt kaotiska omgivning till en orga-
niserad fysisk struktur. Den formdgan kan vid forsta anblicken tyckas
vara ett mirakel som strider mot termodynamikens andra huvudsats,
som siger att allting tenderar att rora sig frin ordning mot oordning.
Men satsen gér bara att tillimpa pa ett »slutet system«, exempelvis
ett stingt provror. Levande objekt dr diremot 6ppna (eller ingér i
ett storre slutet system) och genomslippliga for omgivningens energi
och massa. De anvinder stora mingder energi for att skapa ordning
och komplexitet i form av celler.

Schrodinger dgnade en stor del av sin forelisning at livets termo-
dynamik, ett amne som ir relativt outforskat om man jimfér med
hans bidrag till genetiken och molekylirbiologin. Han beskrev livets
»forméga att styra en ’strom av ordning’ mot sig sjilvt och dirmed
undvika att forfalla till >atomiskt kaos’ — och dess kapacitet att ’insu-
pa ordningsamhet’ frin en limplig omgivning«. Han kom fram till
att detta skapande hade ett intimt samband med en »aperiodisk fast
kropp«. I koden fanns alla nédvindiga medel for att arrangera om in-
tilliggande kemiska strukturer, timja entropins vildiga stromvirvlar
och gora dem till en levande cell eller kropp.

Schrodingers hypotes skulle inspirera méinga fysiker och kemister
som riktade intresset mot biologin efter att ha blivit besvikna 6ver att
deras ursprungliga discipliner bidrog till Manhattanprojektet, andra
virldskrigets jittesatsning pa atomvapen. Vid tiden fér Schrédingers
forelisning menade manga i forskarvirlden att proteiner, inte DNA,
var basen i arvsmassan. Ar 1944 kom det forsta tydliga beligget for
att det var DNA och inte protein som var informationsbirare. Schro-
dingers bok stimulerade amerikanen James Watson och britten Fran-
cis Crick att bege sig pa jakt efter koden som slutligen ledde dem
till DNA och upptickten av biologins allra vackraste struktur, dub-
belspiralen, vars slingrande struktur déljer hemligheten bakom all
arftlighet. Varje string i dubbelspiralen ir komplementir till den and-
ra, och dirfor loper stringarna i motsatta (antiparallella) riktningar.
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Resultatet dr att dubbelspiralen kan »hiktas upp« lings mitten, och
att varje sida tjinar som ett monster eller en mall for den andra, s&
att DNA-informationen kan kopieras och 6verforas till avkomman.
Den 12 augusti 1953 skickade Crick ett brev till Schrédinger dir han
antydde att det forholl sig sa. Han tillade att »ert begrepp *aperiodisk
kristall’ kommer att visa sig vara synnerligen triffande«.

P4 1960-talet uppticktes och offentliggjordes fler detaljer om exakt
hur koden fungerar. Det ledde till att Crick 1970 formulerade den
»centrala dogmen« och definierade hur genetisk information flodar
genom biologiska system. P4 1990-talet ledde jag sjilv ett team som
blev forst med att lisa en levande cells genom (totala arvsmassa), och
senare ledde jag ett av de bdda team som skulle komma att tolka det
minskliga genomets kod. Det skedde i en medialt uppmirksammad
kapplopning med Watson och andra forskare, vilken ofta var hetsig,
konfliktfylld och politiskt infekterad. Vid millennieskiftet fick vi det
forsta helhetsperspektivet pd de anmirkningsvirda detaljerna i den
aperiodiska kristall som innehéll koden for manskligt liv.

I Schrodingers tankevirld fanns en underforstidd idé om att kod-
spraket hade skickat ut signaler inda sedan livets allra forsta borjan,
for ungefir fyra miljarder ar sedan. Biologen och forfattaren Richard
Dawkins utvecklade den idén och presenterade den fantasieggande
bilden av en flod som strommar ut frin Edens lustgird.s Den ling-
samt framflytande floden bestir av information, koder for att bygga
levande objekt. DNA-kopieringen ir inte perfekt och tillsammans
med skador som orsakas av oxidation och ultraviolett strilning under
generationer sker tillrickligt manga DNA-forindringar for att nya
arter ska uppsta. Resultatet blir att floden delar sig och forgrenar sig;
den ger upphov till otaliga nya arter under loppet av manga miljarder
ar.

For ett halvsekel sedan uppskattade den store evolutionsgenetikern
Motoo Kimura att mingden genetisk information hade 6kat med
hundra miljoner bits under de senaste femhundra miljoner &ren.®
DNA-koden har kommit att dominera biovetenskapen, si till den
grad att biologi under 2000-talet har omdanats till en informations-
vetenskap. Sydney Brenner, den sydafrikanske nobelpristagaren och
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biologen, papekade att koden »mdste utgora kirnan i den biologis-
ka teorin«.” Taxonomer anvinder numera DNA-streckkoder for att
ldttare skilja arter frn varandra.® Andra har bérjat anvinda DNA i
berikningar? eller som medium f6r informationslagring.’® Jag har inte
bara lett flera forsok ate tolka livets digitala kod utan ocksd experi-
ment med att skriva koden, datorsimulera den och till och med skriva
om den for att skapa nya levande celler.

Den 12 juli 2012, nistan sju decennier efter Schrédingers banbry-
tande forelisningar, befann jag mig i Dublin som gist vid Trinity
College. Jag ombads tervinda till Schrédingers stora tema och forso-
ka ge nya insikter i och svar pd den djupgdende frigan om hur liv ska
definieras, med utgidngspunkt i modern vetenskap. Alla ir av uppen-
bara skil fortfarande mycket intresserade av svaret, och for min del
ir jag det av starkt personliga skil. Som ung sjukvéirdare i Vietnam
lirde jag mig att skillnaden mellan liv och d6éd kan vara hirfin. En
minimal bit vivnad kan skilja en levande miénniska fran ett lik; dven
med god medicinsk omvirdnad kan 6verlevnad delvis vara beroende
av patientens positiva tinkande, av en fortsatt vital och optimistisk
sinnesstimning, vilket dr ett belidgg for den komplexitet som kombi-
nationer av levande celler kan dstadkomma.

Klockan 19.30 en torsdagskvill steg jag, stirkt av flera decenniers
molekylirbiologiska framsteg, upp pad samma podium dir Schré-
dinger framtritt. Aven jag talade infér premiirministern i det som
numera kallas Examination Hall vid Trinity College, en oforlikne-
lig omgivning. Under en vildig kristallkrona och bland portritt av
storheter som William Molyneux och Jonathan Swift blickade jag ut
over publiken: fyrahundra uppmirksamma ansikten i stark belysning
och bland kameror av alla sorter. Nir jag nu tog mig an samma friga
som min foregdngare hade gjort sd mycket f6r att besvara, visste jag
att min foreldsning, till skillnad frin Schrodingers, skulle spelas in,
livestreamas och bloggas och twittras om.

Under de foljande sextio minuterna forklarade jag att livet i grun-
den bestir av DNA-drivna biologiska maskinerier. Alla levande celler
innehiller DNA-mjukvara som styr hundratals till tusentals protein-
robotar. Vi har dgnat drtionden &t att digitalisera livet, inda sedan
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vi forst kom pa hur man skulle tolka mjukvaran for liv med hjilp av
DNA-sekvenser. Nu kan vi gi it andra héllet och utgé frin datorise-
rad digital kod, skapa en ny livsform, syntetisera dess DNA kemiskt
och direfter sl pi den si att en dkta organism produceras. Eftersom
information numera ir digital kan vi ocksa skicka den vart som helst
med ljusets hastighet och aterskapa DNA och liv i den dnde dir bud-
skapet tas emot. Strax bredvid premiirministern Enda Kenny satt
min gamle sjilvutnimnde rival James Watson. Nir jag talat firdigt
kom han upp pé scenen, skakade hand med mig och gratulerade mig
vilvilligt for »en mycket vacker forelisning «.

Liv i ljusets hastighet, som delvis baseras pd min forelisning pa Tri-
nity College, ir ett forsok att beskriva de osannolika framsteg vi har
gjort. Under en mansalder har vi avancerat frin Schrodingers »ape-
riodiska kristall« till att kunna forstd den genetiska koden och visa
att DNA idr mjukvaran for liv. Vi kan konstruera en syntetisk kro-
mosom och dirmed en artificiell cell. Detta storverk bygger pa hip-
nadsvickande framsteg under de senaste femtio &ren, ett verk av ett
antal extremt begivade individer i laboratorier 6ver hela virlden. Jag
kommer att gi igenom utvecklingen inom molekylirbiologin och den
syntetiska biologin, delvis som en hyllning till de historiska genom-
brotten, delvis for att lyfta fram ledande forskares insatser. Syftet ir
inte att skriva en utforlig historik 6ver den syntetiska biologin, utan
att belysa vilken genomslagskraft det enastiende samarbetsprojekt
som kallas naturvetenskap har.

DNA som digitaliserad information ackumuleras inte bara i data-
baser. Numera kan den 6verforas som en elektromagnetisk vag i eller
nira ljusets hastighet, via en biologisk teleporter, for att dterskapa
proteiner, virus och levande celler pd avligsna platser, vilket kan
komma att permanent foérindra vir syn pa livet. Med den nya
forstielsen for livet, och med de senaste genombrotten i var kapacitet
att manipulera det, 6ppnas en dorr mot nya spinnande moéjligheter.
Medan den industriella epoken gir mot sitt slut bevittnar vi borjan
pa en ny era av biologisk design. Mianskligheten 4r pa vig in i en ny
fas av evolutionen.



