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Det tog tid for Darwins idé
att fa genklang i medicinen

et ar férvisso tva hundra ar sedan Dar-
wins fodelse, men ocksa precis tva
hundra ar sedan Jean-Baptiste de La-
marck (1744-1829) tydligt formulerade
sin utvecklingslédra i »Philosophie zoo-
logique«. Lamarck verkade vid det naturhistoriska
museet i Paris och sysslade dir bland annat med de
ryggradslosa djurens systematik. Som systematiker
var han vil medveten om den anatomiska variation

Charles Darwin, evolutionslarans fader, foddes
for 200 ar sedan. Lakartidningen uppméarksammar
jubileet genom ett antal artiklar om mannen och
hans epokgorande livsverk. Forsta artikeln om
Charles Darwin var inford i Lakartidningen nr
20/2009.
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som fanns mellan olika exemplar inom en art, vilket
stred mot méngas uppfattning om arternas absoluta
konstans. Lamarck tinkte sig ocksa att organismer-
na strévade efter att anpassa sig till omgivningen,
vilket resulterade i drftliga kroppsliga férandringar.

Ett av de stora problem som Darwin inte kunde
16sa, vilket han var vil medveten om, var hur arftliga
variationer kunde uppsta och hur dessa variationer
kunde féras vidare mellan generationerna. Aven om
Darwin och Gregor Mendel (1822-1884) var samtida
kunde Mendels genetiska experiment och resultat
aldrig korsbefrukta (om uttrycket tillats) Darwins
tankar, eftersom hans epokgoérande arbete »Ver-
suche iiber Pflantzen-Hybriden« publicerades i den
provinsiella tidskriften »Verhandlungen der Natur-
forschenden Vereins in Briinn«. Diaremot torde
Mendel ha last Darwin. I det augustinerkloster dar
Mendel sedermera blev abbot fanns bocker av Dar-
win med marginalanteckningar av Mendel.
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Aven om Lamarcks idéer linge tett sig obskyra,
inte minst mot bakgrund av de stolligheter Stalins
protegé Trofim Lysenko torgférde vid mitten av
1900-talet, sa var Darwin sjilv inte frimmande f6r
lamarckistiska forklaringsmodeller. Han uteslot till
exempel inte att konsekvenserna av kirurgiska in-
grepp kunde ga i arv, bland annat mot bakgrund av
experiment Brown-Séquard gjort pa marsvin.

Innanvildmnar Lamarck kan det vara virt att pa-
minna om att aktuell forskning visat att férvirvade
egenskaper faktiskt kan ga i arv. Inom epigenetiken
studeras érftlighet som inte forklaras avfériandring-
arisjidlva DNA-sekvensen utan sammanhéinger med
annan kemisk modifiering av DNA-molekylen, till
exempel metylering. Detta kan orsakas av omgiv-
ningsfaktorer och paverkar i sin tur genexpressio-
nen i efterf6ljande generationer. Det verkar alltsa
som om miljépaverkan kan sitta adaptiva spar hos
avkomman. Lamarck, men sidkert ocksa Darwin,
torde le i sin himmel.

nder nagra viktiga decennier mellan

virldskrigen och strax diarefter mottes ut-

vecklingsldran, genetiken och ekologin pa

ett for alla disciplinerna mycket fruktbart
satt. Man brukar kalla detta f6r den moderna synte-
sen, efter Julian Huxleys bok »Evolution. The mo-
dern synthesis«, som utkom 1942. Huxley var pro-
fessor i zoologi London och barnbarn till »Darwins
bulldogg«. En av de allra mest inflytelserika veten-
skapsminnen under denna period var Theodosius
Dobzhansky (1900-1975), som 1937 publicerade
»Genetics and the origin of species«, dir evolution
och genetik sammanfordes pa ett fruktbart satt. Ef-
ter den moderna syntesen ir evolutionsliaran och det
evolutionéra tinkandet sa fast rotat och integrerat i
all biologi att verkligt och seriost inomvetenskapligt
ifrdgasattande inte riktigt forekommer. Dobzhans-
kys kommentar fran 1970-talet om att »ingenting
inom biologin ar begripligt utom i ljuset av evolutio-
nen« belyser detta val.

Man brukar i evolutionsbiologiska sammanhang
skilja pa proximata och ultimata forklaringar. Ett
klassiskt exempel dr skillnaden i storlek pA kammen
och stjartfjadrarnahos tuppar och hénor. Den proxi-
mata forklaringen handlar om effekterna av manligt
kénshormon pa tuppens kroppsutveckling, vilket 1a-
ter sig forstas och beskrivas i endokrinologiska ter-
mer. Den ultimata férklaringen handlar om varfor
denna konsskillnad uppstatt och vidmakthalls. I
detta fall ror det sig om ornament som ir dyra att
bygga och underhalla, vilket innebér att endast rik-
tiga prakttuppar far stora kammar och imponeran-
de fjaderbuskar. Denna fjaderfdnas motsvarighet
till en Porsche signalerarisin tur till honorna att hiar
kommer ett genetiskt bra partnerval. Den ultimata
forklaringen ar alltsa evolutionsbiologisk och hand-
lar om sexuell selektion.

sin bok »Idéer om livet« papekar Nils Udden-
berg det anméarkningsvirda i att den medicins-
ka vetenskapen i sa pass ringa grad har paver-
kats av evolutionéra tankar nér situationen ar
sa radikalt annorlunda inom den 6vriga biologin.
Detta till trots har ju medicinen gjort enorma teore-
tiska och praktiska framsteg sedan Darwins dagar. I
ett férsok att ndrma medicinen och evolutionsbiolo-
gin utkom under 2008 pa Oxford University Press
»Evolution in health and disease«, under redaktor-
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skap av Stephen C Stearns och Jacob C Koella. Boken
innehaller savil djuplodande teoretiska avsnitt med
fokus pa genetik och evolutionér teori, som mer sjuk-
domsorienterade avsnitt dir ett evolutionirt tin-
kande appliceras.

e flesta medicinare ir nog fortrogna med

nagot eller nagra exempel ur den evolutio-

nédra medicinens fatabur. Ett vilként sa-

dant ar att individer som ar homozygota
for sickelcellsgenen vildigt sdllan kan reproducera
sig eftersom de ofta dér mycket unga. Detta borde
innebira att anlaget fér hemoglobin S (Hb-S) mins-
kade i frekvens for varje generation, tills fore-
komsten i populationen blev obefintlig eller mycket
ringa. Nu &r det ju inte s&, utan i tropiska Afrika ar
ungefir tjugo procent heterozygota anlagsbirare.
Detta skulle i princip kunna bero pa att sickelcells-
mutationen vildigt ofta uppstar spontant, eller att
individer som &ar heterozygota for Hb-S-allelen har
haft en evolutionir férdel i denna milj6 jaAmfort med
homozygoter for savédl Hb-S som normalt hemoglo-
bin. Orsaken dr som bekant att bade prevalensen och
intensiteten av malariainfektioner ar ldgre hos de
heterozygota, vilket utévat ett miktigt selektions-
tryck. Barn som féds heterozygota for Hb-S har helt
enkelt storre chans att 6verleva och fora sina anlag
vidare. Att sickelceller innebér en nackdel ur malari-
aparasiternas perspektiv sammanhénger med att
overlevnadsvillkoren i dessa deformerade roda blod-
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kroppar ar samre och att de snabbare elimi-
neras ur cirkulationen.

En historisk tillbakablick pd ménga av vara folk-
sjukdomar visar att de nippeligen kan ha funnits
under atminstone dldre stenaldern, eftersom den
kritiska populationsstorleken helt enkelt inte fore-
l4g. Dessa virus kunde inte 6verleva i s sma grupper
av minniskor. Missling ér ett bra exempel. Livslang
immunitet hos dem som haft méssling kréver ett
stindigt nyinflode av icke-immuna individer dvs i
princip sméabarn, for att sjukdomen ska finnas kvar i
en befolkning. Det har uppskattats att 250 000 indi-
vider krivs for att for att mésslingen ska kunna bita
sig fast, och s& stora befolkningskoncentrationer
uppstod inte forrin cirka tre tusen ar fore Kristus.
Dirfor blev ocksa misslingen ett sa dodligt hot for
den amerikanska urbefolkningen efter 1492, efter-
som deras forfider hade lamnat Eurasien langt inn-
an misslingen gjorde entré pa scenen. En eventuellt
sjunkande vaccinationsfrekvens ir i ljuset av detta
givetvis djupt olycklig!

Om vardrelaterade infektioner, antibiotikaresi-
stens och pandemihot ir vanligt diskuterade pro-
blem, dven ur ett evolutionsmedicinskt perspektiv,
sé ger oss »Evolution in health and disease« exempel
pafleraandra omraden dir detta alls inte ar sa sjalv-
klart eller spritt. I flera spinnande kapitel diskute-
ras cancer, metabola syndromet och aldrandet. Det
jag diremot saknar i boken ar avsnitt om psykiska
sjukdomar ur ett evolutionart perspektiv. Inte minst
kring schizofreni har det ju skrivits mycket under
aren. Mojligen ar jag av ohimmad vana alltfor inrik-
tad pa proximata férklaringar och kliniska realiteter
for att inte uppfatta att inslaget av spekulation ib-
land ter sig vil stort. Men det &r & andra sidan en
mycket nyttig 6vning att se vilbekanta fragestall-
ningar ur en annan vinkel, och evolutionsmedicin
borde nog vara en storre del av savil grund- som vi-
dareutbildningens pensum.

m »Evolution in health and disease« 4r mer
teoretiskt orienterad och forutsitter en

hel del férkunskaper, inte minst genetiska,

for att bli fullt njutbar, sa ar evolutionsbio-

logen Staffan Ulfstrands »Darwins idé. Den bésta
idé ndgon nagonsin haft och hur den fungerar idag«
betydligt tillgingligare. Boken ar ett nistan dver-
tydligt exempel pa hur bra och intressevickande det
kan bli nir djupgaende dmneskunskaper och verklig
kirlek till imnet stralar samman. Vill vi inte hamna
i en brittisk situation nir det galler kunskaper om
och acceptans av evolutionsbiologin borde »Darwins
idé« ldsas allmént i gymnasierna, eller atminstone
hamna pa manga nybakade studenters presentbord.
Staffan Ulfstrand redogor savil for Charles Dar-
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wins liv och det vetenskapshistoriska sammanhang
han verkade i, som for den moderna syntesen och
sociobiologin.

En betydande del av texten dgnas at den sexuella
selektionen. Med detta menas den evolutionéra pro-
cess som resulterar i utvecklingen av olika attribut
eller ornament, vars enda syfte ar att 6ka individens
sexuella attraktionskraft och reproduktiva fram-
gang, dven till priset av forkortad livslingd fér den
enskilde. Lev hart och do ung kan mycket vil séttas
som credo for den sexuella selektionen, liksom for de
unga hanar som ofta spelar dess karaktérsroller. Vi
talar bland annat om stjartfjadrar och tuppkammar
men ocksd om koltrastens sang i varkvillen. En
grundlaggande tanke ar att dessa ornament dr sé en-
ergikravande att bygga och underhalla att endast de
bésta individerna kan bli riktigt imponerande. Man
brukar tala om handikapprincipen, vilket innebar
att det finns ett positivt samband mellan ornamen-
tens extravagans och hanens kondition, dar den se-
nare far anses avspegla en allmént god genuppsatt-
ning. Endast eliten kan bira kostnaden fér handi-
kappet.

Det finns en genomgaende skillnad mellan kénen
nér det giller ornamentering. Grundregeln ar att de
flesta honor inom en art blir befruktade, medan det
bland hanarna finns en stor grupp frustrerade och
kérlekskranka unga individer, som inte kommer till
vid fortplantningens kottgrytor. Darfér gynnar evo-
lutionen maximala ornamentala satsningar. En
halvtaskig fjaderskrud eller sldtstruken sdng duger
inte. Det giller som sagt att ge jarnet. Nu finns det ju
som vi alla vet sekundéra konskaraktaristika ockséa
hos honor, sa 4ven inom var art, och mycket talar for
att de uppstatt genom samma evolutionira meka-
nismd v s sexuell selektion. Att smal midja och breda
hofter, oavsett viktklass, ir ett ideal i manga kultu-
rer ar nog inte en slump utan en biologisk signal om
ungdom, hilsa och fertilitet.

e sista kapitlen dgnar Ulfstrand at ménni-

skan och hennes utveckling. Fragor om

spraket och kulturen diskuteras och bely-

ses ur ett evolutionsbiologiskt perspektiv.
Vi tréder hir in pa sociobiologins minerade mark.
Minerad av alla dem som verkar tro att evolutionen
tar slut nagonstans pa halsen, som en provokativ ar-
tikel i »The Economist« nyligen spetsade till det. Att
vara benknotor och fysiologiska processer har en
evolutionir bakgrund kan nog (hoppas jag!) accepte-
ras av manga, men att hogre cerebrala funktioner,
intellektet eller sjilen, skulle ha sa triviala anor far
tyvarr ofta karaktaren av rott skynke.

Visst dr det sa att den relativa determinism nér det
géller respons pa givna stimuli som jag ser hos min
hanhund, eller 4n mer sa hos de blodiglar jag holl i
négra ar, inte riktigt kinnetecknar manniskans mer
avancerade beteenden, atminstone inte sedan vi
passerat spddbarnsstadiet. Men det betyder ju inte
att den evolutionira grundtonen upphort att ljuda i
vart sjélsliv. Tvirtom siger Edward O Wilson att ge-
nerna haller den méanskliga kulturen i ett koppel, 1at
vara att det 4r mycket 1angt. Kanske skrev Ulfstrand
sin bok och jag min artikel av delvis ornamentala
skal. For allt kan val inte vara spleen?

Jarl S Torgerson

regionldkare, docent, Goteborg
Jarl.torgerson@vgregion.se
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Information
utan

diskussion

Néstan alla likemedelskommittéer ger
ut en periodisk publikation. Stommen
iinformationen utgors av kommittéer-
nas egna rekommendationslistor. Inne-
hallet i 6vrigt varierar, men mycket ar
upprepningar av den likemedelsinfor-
mation som myndigheterna kommer
med.

Den hir artikeln baseras pa en ge-
nomgang under 2008 av 21 periodiska
publikationer fran landets likemedels-
kommittéer. Kommittéerna i Blekinge
och Dalarnautgavingabulletiner under
aret. Utgivningsfrekvens, sidantal och
ambitionsniva varierar. Tjugo nummer
utkommer av den tvésidiga »Medicin«
(Vasterbotten) under det att flertalet
publikationer utkommer 4-6 ganger per
ar med i genomsnitt 8-10 sidor per num-
mer. Nagra har fast sidantal, andra va-
rierar under aret. De flesta har ansvarig
utgivare och redaktion, men ett par sak-
nar dessa uppgifter. Mer sillan framgar
vem som skrivit enskilda referat och ar-
tiklar. Flera produkter dr pakostade
trycksakerifyrfirg och med omslag
i glansigt papper. Andra dr i tvafirg och
distribueras via link i mejl. Mest mo-
dernidetta avseende ir »Nyhetsbrevet«
fran Kronoberg, som innehéaller korta
stycken med rubriker och en lank till
ytterligare material f6r dem som vill
fordjupa sigi &mnet. Det mesta skrivs av
ett fatal kommittémedlemmar, och i
knappt hilften av publikationerna finns
en ledare signerad av ordféranden.

Rekommendationslistor dr givetvis en
central del av publikationernas inne-
hall. Ibland upptar de eller tillh6rande
anvisningar ett speciellt nummer eller
en bilaga, meniandra fall sprids re-
kommendationerna ut 6ver numren.
Syftet med utgivningen, forutom att
foraut kommittéernas rekommenda-
tioner, ar oklart. Vid sidan av rekom-
mendationerna domineras innehallet
avreferat och specialistvarderingar
inom ett terapiomrade, ibland utstrick-
tatill en temabilaga.

Griansen mellan egna viarderingar och
refererade sddana dr ibland otydlig.
Renareferat harstammar oftast fran
TLV, Likemedelsverket, SBU, New Eng-
land Journal of Medicine, JAMA, andra
kommittéers periodika eller egna konfe-
renser och méten. Hélften av publika-
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TABELL. INFORMATIONSBLAD/TIDSKRIFT
Behandlingsbladet

Dagens dos

Farmaka i Fokus
Forskrivaren
Jamtmedel
Lakemedelsnytt
Lakemedelsnytt
Lakemedelsbulletinen
Lakemedelsbulletinen
Lakemediet

Mediacin

Mittmedel

Mix

Nya Eklovet
Nyhetsbrev

Pillret

Rapport om ldkemedel
Recept pa behandling
Rekommenderat
Terapinytt

Terapitips

Wara lakemedel

Ogat pa likemedel

tionerna arbetar &tminstone nadgon gang
under aret med intervjuer och en hand-
full med »fragor och svar«. Mest anvint
irdet senare inslageti»Likemediet«
(Stockholm), »Recept pa behandling«
(Uppsala) och »Pillret« (Véstra Gota-
land). Notiser fran Apoteket och I'T-av-
delningar, pAminnelser och annonser
for utbildningsaktiviteter férekommer
rikligt, men endast en handfull har sta-
ende kalendarier. An ovanligare ir in-
slag for sjukskdterskor. Endast i »Like-
medelsnytt« (Stockholm) och »Terapi-
nytt« (Halland) har jag hittat detta.
Sedan arets rekommendationslistor
presenterats ir det férvanande lite upp-
mirksamhet pd méal och uppféljning. En-
dast hilften av publikationerna har tyd-
lig uppfoljning minst en gang. »Likeme-
delsbulletinen« (Viastmanland) har det i
alla nummer och »Terapitips« (S6rm-
land) i manga. Den vanligaste modellen
ar stapeldiagram 6ver allalandsting med
riksgenomsnittet och/eller det egna
landstinget markerat. Jag tvivlar pa att
den pedagogiken leder till foriandringar.
Manga andra @&mnen togs sporadiskt
upp i utgivningen. Vanligast var miljo-
fragor (10 kommittéer), fljt av ekono-
mi, patientsdkerhet samt Fyss/FAR. Bi-
verkningar, generika, naturmedel samt
»dldre och lakemedel« (Aterkommande
temai»Terapinytt«, Halland) tas yt-
terst séllan upp, och féljsamhet, »off-
label« respektive dubbelforskrivning
aldrig! »Rekommenderat« (Varmland)
och »Jiamtmedel« har presentationer av

LANDSTING ANTAL NR 2008
Norrbotten 8
Ostergétland 4
Stockholm, SV 5
J6nkoping 4
Jamtland 4
Stockholm, NO, NV 7
Kalmar 10
Vdstmanland 5
Skéne 10
Stockholm, Norra 8
Vasterbotten 20
Vasternorrland 6
Géavleborg 4
Blekinge (Utkom ej 2008)
Kronoberg 8
Vastra Gotaland 5
Orebro 6
Uppsala 6
Varmland 6
Halland 4
Sormland 7
Dalarna (Utkom ej 2008)
Stockholm, Sodra 5

sina kommittémedlemmar, vilket utgor
ettlevande inslag bland alla fakta.

Det dr svart att siga vilken informa-
tionsméingd och utgivningsfrekvens
som ger storst effekt, men tidningar pa
15-25 sidor riskerar nog att hamna
ihogen »ldsa senare«. Ett alternativ ar
givetvis webbtidningar med korta med-
delanden f6ljda av en lank till kéllan,
som ofta &r en myndighet, SKL eller lik-
nande. Varfor skriva om det som andra
redan uttryckt? Aven kalendarier gar
latt att lanka, och ndgra papperspubli-
kationer hdnvisar redan lisaren till
kommitténs webbplats for mer infor-
mation. Vad ldsarna verkligen vill ha vet
nog inte utgivarna. Endast »Forskriva-
ren« (Jonkoping) har redovisat en
lasarundersékning.

Stilen i kommittéernas periodika dr sil-
lan problematiserande. Debatt och dis-
kussion lyser med sin franvaro trots att
lakemedelsomradet dr i stort behov av
dessa. Lasekretsen ir belist inom om-
radet, och nivan borde vara hogre,
mindre kokboksaktig. Fler intervjuer
och reportage fran kommitténs verk-
samhetsomraden skulle ge mer liv at
produkterna. En framf6érhallning som
anger kommande 4mnesomréaden kan
leda till fler inldgg utanfér redaktionen.
Men det kraver titare utgivning dn fyra
ganger per ar.
Anders Cronlund
farm dr
vvd i Apotekarsocieteten 1992-2008
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