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Neuroplasticitet,

epigenetik — och
nya perspektiv
for genus-
vetenskapen

odern forskning har visat att var bio-

logiska kropp ér langt mer férander-

lig &n vad man tidigare har trott. Ge-

nom de nya forskningsomradena

epigenetik och neuroplasticitet har
gener och neuron visat sig vara direkt paverkbara av
olika miljéstimuli [1]. Det handlar om ny kunskap
som 6ppnar nya perspektivinom den medicinska ve-
tenskapen.

Huruvida det dr arv eller milj6 som dr avgorande
fér en ménniskas utveckling har linge diskuterats.
Ett renodlat biologiskt synsitt utgar fran att indivi-
dens genotyp ger upphov till en viss fenotyp (sasom
egenskaper, beteende, hilsa och sjukdom). En per-
sons gener uppfattas dirmed som en firdig ritning
med all information som behovs for att forklara
ménskligt beteende, hélsa och sjukdom [2]. Den héir
forenklade forklaringen har nyanserats alltmer, i
anpassning till nya forskningsron. Det har visat sig
att livserfarenheten »sitter sig under huden« och
dirmed paverkar den biologiska utvecklingen [1].
Kortsagt, miljé och arvgarinte att separerautan dri
stdndig interaktion under en ménniskas liv. Det nya
som forskningsfélten epigenetik och neuroplastici-
tet presenterar &r att vi nu har kunskap om hur den
levda erfarenheten paverkar biologiska element pa
molekyldr niva, till exempel gener och nervkopp-
lingar, vilka tidigare ansags vara opaverkbara och
bestdmda tidigtilivet.

Néar Human Genome Project hade kartlagt hela
ménniskans DNA visade det sig att det totala antalet
upptickta gener var mindre idn en tredjedel av det
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som genetikerna forvintade sig. Diversiteten av ob-
serverade fenotyper dr nimligen langt storre 4n an-
talet upptickta genotyper [2]. Andra fragor som
DNA-sekvensen inte kunde ge svar pa dr hur det kan
komma sig att enédggstvillingar med precis samma
genetiska uppsittning 4nda utvecklar olika fenoty-
per, eller att ménniskan och schimpansen till unge-
fir 99 procent har samma genetiska uppséttning [3].
Det dr hiar som epigenetiken kommer in i bilden - ett
kunskapsfélt som visar att d&ven miljon och erfaren-
heten paverkar individens utveckling.

Epigenetik definieras som de férdndringar i feno-
typen som inte har sitt ursprung i forindringar i
sjalva DNA-sekvensen. De mest vilstuderade epige-
netiska mekanismerna innebér férandringar i kro-
matinstrukturen, det vill siga DNA-metylering och
modifikation av histoner, vilka paverkar genuttryck-
en [4, 5]. De epigenetiska fordndringarna styr var,
nir och hur gener ar aktiva och skiljer sig mellan oli-
ka vavnader och celltyper. Mekanismen péaverkas av
omgivningsfaktorer som stress, fysisk aktivitet, so-
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ciala interaktioner, rokning, nutrition, milj6toxiner
och infektioner [2, 4, 5]. Dessa olika milj6faktorer
formar och omformar epigenomet under en ménni-
skas utveckling och resultatet blir en alldeles unik
identitet, till och med f6r monozygota tvillingar [2].
Det som gor detta forskningsomrade sa intressant ir
justinsikten om att de molekylédrbiologiska epigene-
tiska mekanismerna induceras och paverkas av kon-
kreta miljofaktorer. Epigenetiken visar hur cellen
och dess gener har ett direkt utbyte med omgivning-
en och utgor dirmed den saknade linken mellan ge-
netik, milj6 och hilsa [4].

pdnnande nya forskningsron har visat att

hjarnan och nervsystemet ar forinderliga

organ. Mekanismen som ligger bakom detta

kallas neuroplasticitet och definieras som
formagan till adaptation i férhallande till omgiv-
ningen [6]. Den dominerande uppfattningen har
linge varit att den neuronala arkitekturen grund-
laggs under hjarnans tidiga utvecklingsperiod var-
pa den férvintats vara stabil under resten av indivi-
dens liv [7, 8]. Forskning om neuroplasticitet har bi-
dragit till att revidera denna uppfattning. Plasticitet
bor snarare ses som hjdrnans normala funktion,
och anses dven vara fundamental for ménniskans
formaga till utveckling och lirande [9]. Sjilva feno-
menet bottnar i komplexa kaskader av molekyléra,
cellulédra och fysiologiska héindelser [10]. Det resul-
terar i antingen strukturella anatomiska forind-
ringar eller funktionella férdndringar i specifika
hjarnomraden, vilket till exempel kan innebira ny-
bildning eller forstiarkning av synapser som darmed
forindrar aktiviteten i de paverkade nervbanorna
[10].

Det finns mycket forskning kring vilka stimuli och
erfarenheter som ligger bakom neuroplastiska for-
dndringarihjirnan. Exempel pa faktorer som initie-
rar processen ir nya erfarenheter och inldrning av
nya saker [11], trauma och skador, sociala interaktio-
ner, fysisk aktivitet liksom en rik och stimulerande
miljo [11, 12]. Den mest undersékta omgivningsfak-
torn i sammanhanget dr stress. Manga studier [12-
14] har visat hur stress, med inblandning av HPA-ax-
eln och kortisol, formedlar neuroplastiska forand-
ringar. Effekterna av kortisol pa hjirnans struktur
och funktion har visat sig vara ménga, men gemen-
samt for alla dr den destabiliserande effekten pa re-
dan etablerade nervbanor i bade kortikala och lim-
biska strukturer, vilket sedermera kan leda till for-
andringar pa kognitiv, beteendemissig och emotio-
nell niva [14]. Stressfaktorer kan exempelvis vara
livsavgorande hindelser och trauman, men ocksa
utgoras av forhallanden pa arbetsplatsen eller hem-
ma [13].

ener ar en del av celler som bygger upp den

kropp som i sin tur dr en del av sociala

strukturer, kulturella normer och materi-

ella villkor. Omraden som neuroplasticitet
och epigenetik har 6ppnat nya perspektiv inom bio-
login och medicinen dér vikten av en sociokulturell
ingang synliggors. Men det ricker inte med att kon-
statera att element i miljon paverkar biologiska pro-
cesser. Nésta steg dr att forska kring hur miljon
strukturellt skiljer sig mellan olika grupper av
maénniskor. Ett perspektiv som bidrar med detta ar
det genusvetenskapliga.
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Cellbiologi, synapser och genusvetenskap: epigenetik och
neuroplasticitet oppnar for nya perspektiv

Epigenetik och neuroplasticitet har det gemen-
samt att de badainitieras avomgivningsfaktorer och
dr mekanismer bakom de biologiska fordandringar
som kan ge upphov till &ndrade fenotyper, alltifran
fordindrade egenskaper till sjukdomstillstand. Sa-
dan forskning hjélper oss att koppla ihop kropp med
miljo, och visar hur det sociala och det biologiska
kan forstas som ett system i stillet for tva separata
omraden. (Se figuren ovan.)

Miljo definieras i det har sammanhanget utifran
omgivningsfaktorer saisom psykosocial stress, fysisk
aktivitet, kost, arbetsférhallanden, socioekonomis-
kavillkor, alkohol, r6kning och exponering for toxis-
ka dmnen. Att flera av dessa faktorer sétter biologis-
ka spar och kan kopplas till sjukdom &r sedan lidnge
kint, men omraden som epigenetik och neuroplasti-
citet har bidragit med forklaringsmodeller for hur
detta sker pa biomedicinsk niva. Dock kopplas dessa
omgivningsfaktorer sillan ihop med méns och kvin-
nors olika levnadsvillkor [15]. De studier som vi tagit
del av utgar oftast fran ett kénsneutralt perspektiv,
trots att det dr vil belagt att méns och kvinnors
sociokulturella miljo ser olika ut. Det faktum att
miljostimuli har visat sig initiera tillvixt av nya
nervceller, dndra aktiviteten i nervkopplingar eller
paverka genuttryck gor det mojligt att férestélla sig
mekanismer for hur just genuspriglade miljostimuli
blir till en genuspréglad kropp.

et finns en rad studier som undersoker

kvinnors och mins olika férutsiattningar

och levnadsvillkor. Det &r vilként att mil-

jofaktorer som hemarbete, yrkesarbete,
sexuellt vald, utbildning, kost, motion samt infly-
tande och makt skiljer sig mellan kénen [16-20]. Ex-
empelvis utfor kvinnor majoriteten av hemarbetet
samt tar ut 80 procent av foridldraledigheten, trots
att de forviarvsarbetar i ungefir samma utstréick-
ning som méan. Arbetsmarknaden ar konssegregerad
och arbetsvillkoren skiljer sig at da kvinnor oftare
har osikra anstéllningar samt befinner sig pa lagre
positioner med mindre inflytande 6ver sitt arbete.
Min har det materiellt battre stéllt da de i storre ut-
strackning har hdégre 16n, inkomst och pension.
Samtidigt dr det ocksa viktigt att halla i minnet att
skillnaderna inom grupperna mén och kvinnor kan
vara dnnu storre. Individer 4r en del av en social
stratifiering dér de ocksa formas och paverkas. Ge-
nusstrukturer har stort inflytande pa ménniskors
liv och hilsa, men det finns fler verksamma struktu-
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rer baserade pa klass, sexualitet och etnicitet. Struk-
turer som kon och klass kan samverka; till exem-
pelhar lagutbildade kvinnors medellivslingd inte
Okat under de senaste 20 aren, medan en 6kning har
skett i samtliga 6vriga grupper [21].

Manga avde ovan nimnda miljéfaktorerna ger upp-
hov till en specifik stressrespons hos berérda indivi-
der. Da den milj6 (de levnadsvillkor) som ger upphov
till denna stress skiljer sig mellan mén och kvinnor
pa gruppniva, blir ocksa stressen konsspecifik. Ex-
empelvis kan arbetsférdelning i hemmet paverka ett
sa konkret kroppsligt fenomen som en neuroendo-
krin stressrespons da mer tid och ansvar har knutits
till hogre kortisolnivaer. Eftersom det oftast &r
kvinnorna som har mer ansvar for, och ligger ner
mer tid paA hemarbetet drabbar denna stress mest
kvinnor [16]. Stresshormonerna kortisol och adrena-
lin utgdr en link mellan den psykosociala miljon och
biologin samt olika hilsoutslag. Viktigt i samman-
hanget dr att stress och kortisol ocksa visats ligga
bakom savil epigenetiska som neuroplastiska for-
andringar [12-14].

i som #r studenter pa likarprogrammet

har upplevt att undervisningen och kurs-

litteraturen férmedlar en férenklad biolo-

gisk forstaelse av kvinnor och min, dar
biologiska faktorers betydelse for individers beteen-
de och hélsa 6verbetonas.

Sociala beteenden och forvintningar ger upphov
till biologiska avtryck och kan skapa eller forstirka
biologiska konsskillnader, varfér en genusveten-
skaplig ingang, kombinerad med en analys av socio-
kulturella forhallanden, dr nodviandig [22]. Ett ge-
nusvetenskapligt perspektiv bidrar med en forstael-
se av hur méins och kvinnors olika levnadsvillkor
paverkar beteenden, hilsa och sjukdom. Nir vi i dag
har tillgang till forskning som visar hur den sociala
miljon direkt interagerar med var biologi finns ock-
s mojligheten att studera hur en redan pa férhand
genuspriglad miljo tidigt kan paverka biologiska ele-
ment. Den sociala omgivningen gor nagot med vara
kroppar som vi biomedicinskt kan férsta och forkla-
ra, och det dr detta vivill belysa i modellen som skis-
seras i figuren intill.

Medicinen har fortfarande inte nagon tillfreds-
stidllande forklaring till varfor vissa sjukdomar
drabbar kvinnor och mén olika, eller till den hilso-
paradox som innebér att kvinnor har hogre sjuklig-
het medan mén har hogre dodlighet. Forskning om
epigenetik och neuroplasticitet har visat att vi inte
kan férstd minniskan, med avseende pa hennes ge-
nus eller komplexa beteenden, om inte alla kompo-
nenter tas med: fran den enskilda cellen till den soci-
ala och kulturella kontexten. For att utveckla sidan
kunskap krivs ett tvirvetenskapligt samarbete med
bidrag fran flera discipliner, inte minst fran genus-
vetenskapen och biomedicinen. For inte heller en
cell dren 6.

Ann Hogberg

Ida Linander

lakarstuderande,

Umead universitet, allmdnmedicin,
Norrlands universitetssjukhus, Umea
hogberg.ann@hotmail.com
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Att recensera andras vedermdod-
oriarbetet med att skriva en 14-
rande bok dr en delikat uppgift.
Andra personers langa dagars slit
och ménga tinkande timmar ska
panagrarader kommenteras av
nagon som oftast hastlést texten.
N4, nu har jag faktiskt tagit mig
tid attilugn och ro,da och da,
ldsa »Professionell utveckling
inom ldkaryrket«. Just darfor att
boken dr en ambitios ansats att
siattanagot klokt i héinderna pa
studenter och AT- och ST-ldkare
nér det giller deras egen person-
liga hallning och utveckling som
ldkare. Det dr ett géing — i under-
visningssammanhang - vil-
meriterade savil allménlikare
som sjukhusanslutna doktorer,
som ger sin syn pa svarigheter
(och forslag till 16sningar) som
man moter som ldkare, savil i pa-
tientkontakten som med anhéri-
ga, kollegor och andra personal-
kategorier.

Ett uppenbart framgangsrecept
som har littat upp ldsandet dr de
fallbeskrivningar och textillus-
trationer som finns i varje kapi-
tel. Pa sa sitt levandegors proble-
matik som man som student kan-
ske inte ens har hunnit drabbas
av. I stort sett alla kapitel har, till
min fértjusning, nagot att lira
dven en till &ren kommen ldkare
- en »javisst, ja«-reaktion eller
ibland en aha-upplevelse. Det
finns med andra ord nagot att
stoppainiven #ven pa intresse-
rade aldre doktorer, eller kanske
nagon sirskild person som skulle
behdvabegrunda sin lakarroll.
Boken ir givetvis bést for dem
som har kommit en liten bit in pa

mindre ofor-

beredda situationer. Sedan kan
man lasa lampligt kapitel som
beskriver den aktuella situatio-
nen och som man helst diskute-
rar med kollegor och/eller hand-
ledare. Sa skulle jag ha velat an-
vianda boken, om den hade fun-
nits pa »min tid«. Det ir
sannolikt svart att till studenter,
utan tidigare visentlig patient-
kontakt, férmedla de kdnslor och
tankar man har infér svart sjuka
barn, déende patienter, ifraga-
séttande fordldrar, en pa dig tviv-
lande patient med utomeurope-
isk bakgrund, eller den krivande
»internetexpertpatientenc...

Orden hederlighet, ansvars-
kénsla och respekt i kombination
med nyfikenhet och férstaelse
for andra manniskors livsvillkor
ienbalansgang mellan nirhet
och distans (och med lite humor)
kidnns som en bra sammanfatt-
ning avbokens budskap.

Givetvis finns det synpunkter
paett och annat och som jag sjilv
skulle ha uttryckt annorlunda.
Att samtliga forfattare forespra-
kar en patientcentrerad hallning
framgar tydligt, nistan sa att det
blir tjatigt. Ett eller annat kapitel
skulle ha kunnat kortas aveller
slas ihop med andra. Ibland sigs
sjilvklarheter, som kan bli nagot
fornumstiga, men som helhet ar
boken vil vird sin plats i under-
visningen av ldkare. Lis sjdlvom
bland annat »Krévande moten
och svarabesked«, »Det mang-
kulturella moétet ...«,«Personlig
utveckling«, »Konsultationen —
motet mellan patient och ldka-
re«, »Patienten och sjukvardens
virderingar« eller »Juridiken
som rittesnore«. Dublir lite klo-
kare hur gammal du &n ar.

Bertil Hagstrom
med dr, specialist, allmdnmedicin

LAKARTIDNINGEN NR 8 2013 VOLYM 110



