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I den här artikeln sammanfattar vi andra forskares fynd och 
våra egna studier rörande genen för dopamin D2-receptorn 
(DRD2) och psykologiska funktioner i relation till återfall i al-
koholberoende.

Det är väl känt att alkoholism är associerad med för tidig 
död, framför allt bland män [1] och äldre personer [1-3]. I dags-
läget finns begränsad kunskap om vilka individuella faktorer 
som predisponerar för den ökade dödligheten. Det finns själv-
klara faktorer, såsom toxiska effekter av alkoholintag med åt-
följande somatiska komplikationer. En individuell faktor som 
skulle kunna vara av betydelse är DRD2 och i synnerhet den 
s k TaqIA-polymorfin som är lokaliserad i en närliggande regi-
on till DRD2-genen. Denna polymorfi ger upphov till tre geno-
typer: A1/A1, A1/A2 och A2/A2. Det är vanligt att man slår 
samman genotyp A1/A1 med genotyp A1/A2, som då benämns 
A1+ och som betecknar individer som är bärare av A1-allelen. 
Drygt 30 procent av befolkningen är bärare av A1-allelen, och 
bland alkoholberoende är siffran ca 40 procent [4]. Förekomst 
av A1-allelen är sannolikt förenad med färre dopamin D2-re-
ceptorer och därmed sannolikt försvagad dopaminfunktion i 
hjärnan [5, 6]. 

A1-allelens bidrag till svårare alkoholberoende
Vi har nyligen funnit att inom gruppen avlidna alkoholbero-
ende patienter fanns en större andel som var bärare av A1-al-
lelen än i en grupp med ännu levande alkoholberoende patien-
ter och en grupp med icke-alkoholberoende personer [7]. Den 
undersökta gruppen (n = 366) bestod av patienter från psykia-
trisk slutenvård med diagnostiserat alkoholberoende och 
med hög grad av samsjuklighet beträffande såväl somatiska 
(70 procent) som psykiatriska tillstånd (50 procent). 

Vidare har vi i en tidigare studie funnit att personer med al-
koholberoende, som är bärare av A1-allelen, behandlades dub-
belt så ofta inom sjukvården för somatiska komplikationer 
som icke-bärare av denna allel [4]. Alkoholberoende personer 
som är bärare av A1-allelen uppvisar även i andra studier ofta-
re förekomst av somatiska sjukdomar som konsekvens av sitt 
alkoholintag [5, 8, 9]. Sammanfattningsvis verkar således al-
koholberoende patienter som är bärare av A1-allelen ha en 
svårare form av alkoholberoende med allvarliga somatiska 

och/eller psykiatriska komplikationer, vilket kraftigt ökar 
risken för förtidig död. 

A1-allelen är associerad med återfall
En möjlig hypotes är att bärare av A1-allelen börjar använda 
alkohol tidigare och konsumerar större mängder alkohol vid 
varje konsumtionstillfälle än icke-bärare [10, 11]. Bärare av 
A1-allelen skulle även kunna tänkas ha mer frekventa återfall 
i alkoholkonsumtion. 

I en nyligen publicerad studie [12] har vi följaktligen under-
sökt om A1-allelen är associerad med ökat antal återfall 1,5 år 
efter avslutad behandling för alkoholism (återfall definiera-
des som all form av alkoholintag, oavsett mängd, efter avslu-
tad tolvstegsbehandling). Resultatet visade att patienter som 
var bärare av A1-allelen signifikant oftare återföll efter avslu-
tad behandling än icke-bärare (89 jämfört med 53 procent; 
oddskvot 7,1; effektstorlek 0,4 enligt Cramérs V), vilket får 
tolkas som ett relativt starkt samband [13]. Den totala åter-
fallsfrekvensen var 66 procent i studien, vilket ligger inom in-
tervallet 65–70 procent som har rapporterats i tidigare stu-
dier vid åtminstone sex månaders uppföljning av olika be-
handlingar för alkoholberoende [14]. Vår studie [12] är den 
första som visar att det finns en relation mellan A1-allelen och 
ökad återfallsbenägenhet. 

Det bör noteras att återfall efter en behandlingsinsats inte 
är ovanligt och att risken för att återuppta alkoholanvänd-
ning inom en tolvmånadersperiod efter avslutad behandling 
får betecknas som hög [14]. Det är viktigt att inte tolka denna 
höga återfallsfrekvens som att behandlingen misslyckats. I 
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Figur 1. Det finns stu-
dier som visar att A1-
allelen för dopamin 
D2-receptorn har sam-
band med faktorer 
inom respektive gul 
ruta i figuren. Dessa 
faktorer anses för när-
varande vara obero-
ende av varandra. De 
streckade pilarna illus-
trerar möjliga relatio-
ner till resultaten från 
de olika studierna [11, 
20; 12; 4; 7]. 
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Vi har visat att återfallsbenä-
genhet kan vara relaterad till 
vilken genotyp för dopamin D2-
receptorn som en individ är bä-
rare av (A1– eller A1+, där A1+ 
sannolikt är förenad med färre 
dopamin D2-receptorer). 
Alkoholberoende personer med 
genotypen A1+ skulle troligtvis 
dra nytta av en mer riktad psy-
kosocial behandlingsinsats 
och/eller farmakologisk be-
handling som stabiliserar den 

nedsatta dopamin D2-receptor-
funktionen. 
Vikten av att förbättra behand-
lingen för alkoholberoende pa-
tienter som är bärare av genoty-
pen A1+ understryks ytterligare 
av att denna patientgrupp löper 
kraftigt förhöjd risk att avlida i 
förtid (tio gånger högre än i nor-
malbefolkningen), men även 
icke-bärare av denna genotyp 
har förhöjd risk för förtida död 
(omkring sju gånger).
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stället bör det betonas att alkoholberoende kan betraktas som 
en kronisk sjukdom. Behandlingssvikt vid andra kroniska 
sjukdomar, såsom diabetes, högt blodtryck och astma, ligger 
på ca 50 procent inom ett år efter behandlingsstart [15]. Fram-
tida forskning bör därför koncentrera sig mer på orsakerna till 
återfall för att kunna stärka och vidareutveckla återfallspre-
ventiva insatser inom missbruks- och beroendevården.

Psykologiska faktorers betydelse 
Våra resultat hittills visar således att alkoholberoende perso-
ner som är bärare av A1-allelen löper cirka tio gånger ökad risk 
att dö i förtid än normalbefolkningen, medan risken för icke-
bärare av A1-allelen är cirka sju gånger högre [7]. Sannolikt rå-
der det inget direkt kausalt förhållande mellan A1-allelen och 
ökad dödlighet. Det är mer troligt att det finns en rad medie-
rande och/eller modererande faktorer som bidrar till att bära-
re av A1-allelen avlider tidigare. 

I dag finns flera möjliga psykologiska förklaringsmodeller 
som försöker beskriva mekanismerna bakom återfallsbeteen-
de, dvs oförmåga att avstå från alkoholanvändning i olika si-
tuationer. Nedsatt kognitiv förmåga och oförmåga att hantera 
impulskontroll [16], affektiv instabilitet [17], dåligt utvecklade 
copingstrategier i samband med psykisk stress och negativ 
självuppfattning [18] kan vara sådana förklaringsmodeller/
mekanismer. Återfallsfrekvensen tycks också vara högre hos 
dem som har en introvert sinnesstämning än hos dem med ex-
trovert sådan [19]. 

Huruvida dessa psykologiska förklaringsmodeller/meka-
nismer är relaterade till förekomst av A1-allelen, särskilt hos 
alkoholberoende individer, är dock dåligt undersökt. Framför 
allt saknas studier avseende ett eventuellt samband mellan 
A1-allelen och psykologiska förklaringsmodeller/mekanis-
mer i relation till återfallsbenägenhet. En studie av Connor et 
al [11] har påvisat ett samband mellan förekomst av A1-allelen 
och »drinking refusal self-efficacy«, ett begrepp som avser en 
individs tilltro till sin förmåga att avstå från att dricka alko-
hol. Bärare av A1-allelen tycktes således ha sämre förmåga att 
avstå från alkohol efter avslutad behandling [11]. Vidare har 
Young et al [20] visat att bärare av A1-allelen har sämre tilltro 
till sin förmåga att avstå/motstå alkohol i olika sammanhang, 
speciellt i sociala situationer (»refusal drinking behaviour«). 

Sämre förmåga att lära om hos A1-allelbärare
I det här sammanhanget är det intressant att notera att det 
finns studier som talar för att bärare av A1-allelen även tycks 
ha sämre förmåga att »lära om«. Exempelvis har Jocham et al 
[21] visat att friska försökspersoner i en ominlärningsuppgift 
(en experimentell situation där försökspersonen ska ersätta 
en tidigare inlärd respons med en ny i samband med att ett sti-
mulus presenteras) hade svårare att upprätthålla den omin-
lärda responsen om de var bärare av A1-allelen. De var mer be-
nägna att växla fram och tillbaka mellan den tidigare invanda 
och den ominlärda responsen och föredrog i större utsträck-
ning den tidigare invanda responsen. 

Resultaten från denna studie talar således för att bärare av 
A1-allelen kan ha större svårigheter att lära om och att upp-
rätthålla ett ominlärt beteende. Det är möjligt att även alko-
holberoende personer som är bärare av A1-allelen kan ha svå-
rare att förändra sina alkoholvanor och upprätthålla nykter-
het än personer som inte är bärare av denna allel. Högre åter-
fallsfrekvens hos alkoholberoende individer som är bärare av 
A1-allelen skulle således kunna förklaras av deras sämre för-
måga till ominlärning [12].

Hypotes om möjliga samband bakom återfall
Det finns således studier [t ex 22] som pekar på att återfall kan 
förstås i ljuset av olika psykologiska förklaringsmodeller/me-
kanismer och att dessa i sin tur kan komma till uttryck på oli-

ka sätt beroende på genvariant för DRD2 [11, 20, 21]. I Figur 1 
presenteras en hypotetisk modell för hur resultaten från olika 
studier rörande A1-allelen kan tänkas vara relaterade till var-
andra. 

Behandlingsmöjligheter
Med hänsyn till våra tidigare studier [4, 7, 12] och andras stu-
dier [11, 20, 21] är vår hypotes att förekomst av A1-allelen (som 
är förenad med färre dopamin D2-receptorer och därmed 
nedsatt funktion i dopaminsystemet) kan avspegla sig i olika 
psykologiska funktioner, såsom bristande kognitiv funktion 
med inverkan på målmedvetenhet, ansvarstagande, självtillit 
och motivation till att ändra beteende och förmåga att lära 
om. Om så är fallet kan det innebära att alkoholberoende per-
soner som är bärare av A1-allelen troligtvis skulle dra nytta av 
psykosociala/psykoterapeutiska behandlingsinsatser som är 
särskild inriktade på att stärka en individs psykologiska re-
surser i olika situationer i syfte att motverka återfall. 

Det är möjligt att bärare av A1-allelen även skulle kunna er-
bjudas farmakologisk behandling som motverkar den nedsat-
ta DRD2-funktionen. Farmakologisk behandling med dop
aminreceptoragonister, såsom bromokriptin och den partiel-
la agonisten aripiprazol, har prövats vid alkoholberoende. Re-
sultaten har varit tvetydiga, men minskat alkoholbegär har 
möjligen observerats [26, 27]. 

Vi har funnit endast en studie om behandling med DRD2-
agonister för alkoholberoende personer som är bärare av A1-
allelen [23]. I denna noterades att behandling med DRD2-ago-
nisten bromokriptin gav minskat alkoholbegär, minskad ång-
est och ökad benägenhet att fullfölja behandling hos alkohol-
beroende personer som var bärare av A1-allelen. Således 
föreligger behov av ytterligare studier innan denna behand-
ling kan rekommenderas. Vikten av att förbättra behandling-
en för alkoholberoende patienter som är bärare av A1-allelen 
understryks av att denna grupp av patienter löper en kraftigt 
förhöjd risk att avlida i förtid [7]. 

Avslutningsvis bör nämnas att, förutom vår pilotstudie [12], 
några andra studier [24, 25] har visat att genotypen kan påver-
ka resultatet av psykosocial behandling. Om dessa samband  
kan verifieras i framtida studier understryker det vikten av 
att förstå relationen mellan genotyper (genetik) och psykiska 
processer (psykologi).

»Vår studie är den första som visar att 
det finns en relation mellan A1-allelen 
och ökad återfallsbenägenhet.« 
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När vi hade hunnit halva ronden ungefär så klev det in 
fyra poliser i skinnjackor på avdelningen. De pratade 
först med min chef, som sa att det var några poliser som 
sökte mig. ’Jaha’, sa jag. Jag förstod ingenting.”
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