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Många djurexperimentella studier har 
visat att prenatal alkoholexponering 
påverkar fosterhjärnan negativt. Dessa 
resultat har ökat förståelsen av alkoho-
lens skademekanismer, men 
resultaten har sina naturliga 
begränsningar. 

Det är därför intressant att 
ta del av en experimentell 
studie av humana embryona-
la stamcellers (hESC) diffe-
rentiering till neurala proge-
nitorer (NP) när de expone-
ras för alkohol [1]. Stamcel-
lerna kommer från 
blastocyter och utgör ur-
sprunget till de initiala neu-
ronen och gliacellerna (astrocyter, oli-
godendriter och mikroglia), vilka utgör 
stödjevävnaden i hjärnan (cirka hälften 
av volymen). 

I studien har de embryonala stamcel-
lerna extraherats från aborterade män-
niskofoster, och man har mätt alkoho-
lens effekter på neuronöverlevnad, 
genuttryck och neurala progenitorers 
differentiering till mogna astrocyter i 
odlade cellpopulationer. Exponering 
för alkohol skedde i fysiologiskt rele-
vanta koncentrationer, enligt författar-
na. Dessa neurala progenitorer bildar 
»rosetter« två veckor efter differentie-
ring, och »neuralfåran« formas sedan 
under motsvarande tredje graviditets-
veckan, allt in vitro.

Risken för kraniofaciala förändringar 
och neuropsykologiska avvikelser vid 
alkoholexponering under tidig embryo-
nalperiod har tidigare visats hos både 
gnagare och makakapor, vilket visar 
sårbarheten under denna tidiga fas. 

I den aktuella studien påvisades att 
antalet prolifererande NP-celler mins-
kar och att celldöd sker också hos 
mänskliga nervceller vid alkoholexpo-
nering. Framför allt apoptos induce-

ras, vilket mättes med ökning av kas-
pas- respektive annexinaktivitet vid 
låga alkoholkoncentrationer. 

För att bredda förståelsen av alkoholens 
potentiella effekter på NP-cellernas dif-
ferentiering studerades även olika gen-
markörer, vilka uttrycks i stamcellerna 
och är viktiga för att upprätthålla pluri-
potens. Genuttrycket för olika markö-
rer påverkades tydligt vid alkoholexpo-

nering, viket ledde till att ut-
vecklingen till mogna neuron 
och differentiering till astro-
cyter bromsades. 

Förändringar i den neuro-
ektodermala genmarkören 
Pax-6 har visat sig leda till 
avvikelser i framhjärnan, 
som är central för den kolin
erga innervationen. Man vet 
sedan tidigare att de tidigast 
producerade neuronen dyker 
upp redan vid 31–35:e dagen i 

framhjärnan, långt före den kortikala 
neurogenesen och gliogenesen, som 
startar efter 6–7 veckor i neokortex.

Det är känt att berusningsdrickande (sk 
binge-drinking, dvs intag av mer än 4 
standarddrinkar vid samma tillfälle) el-
ler kronisk alkoholkonsumtion hos 
kvinnan under tidig embryogenes är as-
socierat med kraniofaciala och mentala 
avvikelser hos barnet. Resultaten i den 
aktuella studien ger därför viktiga in-
sikter i mekanismerna bakom dessa 
skador på humana neuronala stamcel-
ler.  

Mot bakgrund av ökad alkoholkonsum-
tion i samhället och yngre kvinnors be-
rusningsdrickande i början av en gravi-
ditet [2] är det viktigt att många fler 
inom hälso- och sjukvården som kom-
mer i kontakt med kvinnor i fertil ålder 
skaffar sig ökad kunskap för att ge ade
kvat information om riskerna med alko-
holkonsumtion under tidig graviditet. 
Informationen bör ha karaktären av 
dialog och utformas så att den inte upp-
fattas som att vi exakt kan definiera en 
viss skada utifrån en viss konsumtion. 

En del kritiker, särskilt i England, har 

hävdat att utifrån vår osäkerhet om 
lägsta säkra nivå av alkoholintag under 
graviditet bör man inte begränsa kvin-
nans autonomi. 

Men frågan om att helt avstå från al-
kohol under graviditet utmanar egentli-
gen inte kvinnans integritet. Graviditet 
är en mycket begränsad del av livet, och 
i moderskapet ingår att på ett naturligt 
sätt eftersträva att skydda sitt foster 
och ta så liten risk som möjligt. Det är 
därför helt naturligt att vi inom vården 
bör ta ansvaret för att förse gravida 
kvinnor med de resultat som forskning-
en ger. 

I vår strävan att arbeta hälsopreven-
tivt fyller dessa experimentella studier 
en viktig pusselbit i kunskapen om alko-
holens skadeeffekt.

n Potentiella bindningar eller jävsförhållan-
den: Inga uppgivna.

nmedicinsk kommentar

Ökande alkoholkonsumtion i samhäl-
let påverkar även kvinnornas kon-
sumtionsmönster.
Högt alkoholintag bland kvinnor före 
vetskap om graviditet rapporteras 
vara vanligt bland vissa yngre grup-
per och hotar fostrets hälsa.
Studier av alkoholens toxicitet på hu-
mana embryonala celler ger oss nya 
möjligheter att förstå skademekanis-
men hos människa. 
Denna kunskap kan användas för att 
lyfta fram riskerna med alkohol under 
tidig graviditet.
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