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Sammandrag

Det har ldnge varit ként att luktsinnet ar viktigt for lokalisering och val av partner hos ménga
djurarter, ddremot &r man inte §verens om hur stor paverkan lukt har i partnerval hos
manniskan. Denna oversiktsartikel har undersokt feromoners roll, mdnniskans férmaga att
analysera luktsignaler samt vilken inverkan kon och sexuell ldggning har pé luktbaserat
partnerval hos ménniskan. Trots att man ldnge har studerat organet for detektion av feromoner
(det vomeronasala organet), finns idag ingen konsensus om huruvida det existerar och &r
funktionellt som feromonregistrerande organ hos ménniskan. Det finns ddremot studier som
tyder pé att immunforsvaret har en betydande roll att spela 1 partnervalet. Kvinnor tenderar att
foredra mén med en annorlunda sammansittning av histokompatibilitetskomplex dn de sjilva
och studier tyder pé att valet gors med hjilp av lukt. Det har &ven demonstrerats att
hormonliknande molekyler detekteras i andra delar av hjarnan dn de som registrerar lukt och
att denna registrering sker pa olika sitt baserat pa kon och sexuell ldggning. Trots att
mekanismerna fortfarande &r daligt forstddda tyder dagens forskning pa att ménniskan
anvander sig av sitt luktsinne i sitt val av partner.

Inledning

Lukt dr nagot extremt viktigt for att dverleva och lyckas som organism och allt ifrén bakterier
till ddggdjur anvénder sig av sin forméga att uppfatta substanser i sin omgivning for att bland
annat upptécka faror och hitta foda (Firestein 2001). Det har ldnge varit ként att en stor méngd
arter anvander sig av luftburna, eller pa andra sétt overforda, molekyler som star for
kommunikation mellan individer (Gildersleeve ef al. 2012). Exempel pé detta dr den
vélstuderade jastsvampen som utsondrar specifika peptider som orsakar en
fortplantningsrespons (Trindelli et al. 1998) och silkesfjirilshonor dér signalsubstansen
bombykol skickas ut for att visa sexuell tillgédnglighet (Reece et al. 2011).

Luktsinnet hos djur brukar delas upp 1 tvd anatomiskt och funktionellt distinkt skilda delar dér
det huvudsakliga luktsinnet upptécker molekyler som vi blir medvetna om (till exempel
doften frdn en blomma) medan det accessoriska luktsinnet hanterar lukter som inte registreras
medvetet hos ménniskan (till exempel ett feromon) (Castellucci 1985, Halpern 1987). En
prominent del av det accessoriska luktsinnet hos ménga landlevande vertebrater verkar vara
det vomeronasala organet (VNO) som har till uppgift att upptiacka luftburna molekyler som
sedan orsakar en fysisk respons (Boehm & Gasser 1993). Man kan dven klassificera djur i tre
grupper baserat pa deras luktsinne. Anosmatiska djur saknar helt luktlob och sinnesepitel,
microsomatiska djur har smé luktkomponenter och makrosomatiska djur har stora
luktkomponenter 1 jamforelse med hjarnans storlek (Castellucci 1985, Halpern 1987).
Primater och dé speciellt gamla vérldens apor och méinniskan brukar ges som typiska exempel
pa microsomatiska djur (Castellucci 1985, Halpern 1987).

Manga forskare tror att det accessoriska systemet har tillbakautvecklats hos manniskan da vi
inte langre har lika stor nytta av det (Stensaas ef al. 1991). Denna uppfattning har gjort att

man ofta forbisett luktsinnet som en potentiell faktor i partnerval hos ménniskor (Gildersleeve
et al. 2012). Det finns ddremot bevis som talar for att mdnniskan anvénder sig av sitt luktsinne
1 partnerval dd man har observerat att kvinnor féredrar man med en genotyp av
histokompatibilitetskomplex olik deras egna och att detta fenomen &r kopplat till lukt
(Wedekind ef al. 1995). Det finns dven studier som visar att kon och sexuell laggning péverkar
en ménniskas uppfattning av hormonliknande molekyler (Savic & Lindstrom 2008).



For att reda ut om ménniskans luktsinne spelar en roll i hennes val av partner kommer denna
uppsats undersoka foljande fragor ndrmare. Vilka bevis finns for och emot att VNO existerar
och ar funktionellt hos ménniskan? Anvander sig minniskan av lukt for att vélja en partner
baserat pa sammansittning av histokompatibilitetskomplex och i sddana fall varfor? Slutligen
undersoks hur kon och sexuell laggning paverkar uppfattningen av luktstimuli och vad det
skulle innebéra for synen pad minniskans anvindning av luktsinne i val av partner.

Hormoner och feromoner som signalsystem

I kroppen anvénds hormoner som signalmolekyler vilka vanligtvis transporteras i
blodomloppet men de kan ocksa verka lokalt i cellen dir de tillverkas, samt 1 nirliggande
celler och vivnader. Samtliga kemiska budbidrare som binder till receptorer hos malceller med
hog affinitet hos en individ brukar idag bendmnas hormon (Silver & Kriegsfeld 2001).
Hormoner brukar traditionellt delas in i fettlosliga steroider som kan passera cellmembran och
verka pa receptorer i cellkdrnan eller cytosolen, vattenlosliga polypeptider som inte kan
passera membran utan verkar pa receptorer i cellkdrnan, samt aminer (till exempel
noradrenalin) som kan fungera som béde fett- och vattenldsliga hormoner (Reece ef al. 2011).
Hormon och receptor bildar vid bindningen ett komplex som kan aktivera olika gener genom
att starta transkription och pé si sétt reglera tillvixt, metabolism, reproduktion och beteende

(Figur 1; Reece et al. 2011).
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Figur 1. Ett fettlosligt steroidhormon passerar cellmembranet for att sedan binda till ett receptorprotein och skapa
ett komplex som gér in i cellkidrnan. Dar paverkas genuttrycket av komplexet, en transkription startas och pé s
sdtt syntetiseras det 6nskade proteinet (figuren &r omritad efter Reece ef al. 2011).

Hormoner som tillverkats av dggstockar, testiklar och binjurar &r alla fettlosliga (steroider)
och brukar benimnas konshormoner. Samtliga av dessa organ producerar ostrogen,
progesteron och testosteron. Mangden skiljer sig mellan individer och dr beroende av kon, dér
Ostrogen och progesteron produceras i storre mangd hos kvinnor och testosteron i storre
méngd hos mén (Purves et al. 2012).

Kemiska signalimnen verkar inte bara inom individen utan kan dven sldppas ut i omgivningen
for att verka pa andra individer och brukar dé istidllet bendmnas feromon (Reece ef al. 2011).
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Feromonsignalering anvénds flitigt i djurvirlden som ett sorts kemiskt sprdk som oftast sker
mellan individer inom samma art. Dér kan feromonerna styra speciella reaktioner och sociala
beteenden sdsom varning for rovdjur eller som ett sétt att visa sexuell status och
parningstillgidnglighet (Trindelli ef al. 1998, Gildersleeve et al. 2012).

Skilda luktsinnen

For att signalimnen ska kunna paverka en annan individ kravs det inte bara att &mnena
skickas ut utan dven att de ska kunna upptéckas. Luktsinnet hos de flesta ddggdjur och reptiler
kan delas upp 1 tva anatomiskt och funktionellt skilda delar (Figur 2; Trindelli ef al. 1998).
Till det huvudsakliga luktsinnet hor det huvudsakliga luktepitelet som &r lokaliserat i ndshalan
och som har till uppgift att uppticka vanliga doftmolekyler. Signaler som startas av
doftmolekylerna skickas via luktloben till den piriforma kortexen (den olfaktoriska delen av
hjarnbarken) som behandlar signalerna och gor individen medveten om doften. Det
accessoriska luktsinnet behandlar feromoner som uppticks av VNO som skickar signaler via
den accessoriska luktloben till amygdalan och hypotalamus dér feromonerna orsakar fysiska
reaktioner.
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Figur 2. Schematisk bild av luktsinnets hos en gnagare dér luktepitelet och luktloben skickar signaler till
hjarnbarken och hor till det huvudsakliga luktsinnet medan VNO och den accessoriska luktloben skickar till
amygdalan och hypotalamus och hor till det accessoriska luktsinnet (figuren &r omritad efter Trindelli et al.
1998).

Vomeronasalorganet

Vomeronasalorganet (VNO), dven kallat Jacobsons organ, &r en kemoreceptiv struktur som ér
lokaliserad vid den basala nésskiljeviaggen (Figur 2; Trindelli ef al. 1998) hos manga
landlevande vertebrater och &r specialiserad pd att uppfatta feromoner som bér information
om bland annat kén, dominans och reproduktiv status (Boehm & Gasser 1993). Hos de flesta
djurgrupper som anvénder sig av feromoner uppfattas dessa av VNO som skickar signaler till
hypotalamus via den accessoriska luktnerven. D& ménniskans saknar en tydlig accessorisk
luktnerv har funktionen och relevansen av vart VNO ldnge diskuterats (Boehm & Gasser
1993). Trots att vi inte verkar ha ndgon uppenbar koppling mellan organet och hjdrnan finns
det ett flertal studier som tyder pa att minniskans fysiologi kan paverkas av feromoner. Ett
exempel visades av Cowley och Brooksbank (1991) da de publicerade en studie som hidvdar
att sekret fran armhalor som andas in nasalt #indrar menstruationscykeln hos kvinnor. Aven



Monti-Block och Grosser (1991) observerade att VNO och inte luktepitelet, som man tidigare
trott, verkar fungera som modulator mellan feromoner och fysiologi.

VVomeronasalorganets forekomst och funktion hos méanniskor

Det ar vl ként att vomeronasalorganet utvecklas i ett tidigt fosterstadium hos en stor méngd
djur som en separat och anatomiskt distinkt del av luktsystemet (Figur 3; Purves et al. 2012)
(Estes 1972, Halpern 1987, Wysocki 1978). Hos ménskliga embryon kan man se en VNO-
skéra runt dag 37 (Bossy 1986) men denna troddes forsvinna eller fordndras till en rudimentir
struktur under fostrets utveckling (Wysocki 1979). Senare studier tyder dock pa att forekomst
av VNO hos vuxna méinniskor dr mycket vanligare dn vad man tidigare har trott (Johnson
1985, Moran 1991, Stensaas 1991).

Embryologiska studier gjorda pa minniskor och andra ddggdjur tyder pa att alla har ett
vélutvecklat VNO vilket skulle innebéra att denna del &r en véldefinierad och prominent del
av luktsinnet (Humphrey 1940, Bossy 1980, Oelschlager ef al. 1987, Mendosa & Szabo
1988). A andra sidan finns det studier av det centrala nervsystemets komponenter i VNO vars
resultat visar pd att det inte finns receptorer eller en koppling till hjdrnan hos vuxna méinniskor
vilket skulle innebéra att organet inte dr funktionellt (Figur 3; Purves et al. 2012) (Keibel et
al. 1910, McCotter 1912, Johnson et al. 1985). Da dessa studier bara anvént sig av enklare
tekniker sdsom ljusmikroskopi ansag Stensaas et al. (1991) att undersdkningarna som har
gjorts inte racker fOr att varken bevisa eller motbevisa forekomsten av nervindar eller
receptorceller, vilket om narvarande skulle stirka teorin om att detta organ ér funktionellt.
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Figur 3. Ménniskans néshala och huvudsakliga luktsinne. Luftburna doftmolekyler fdrdas in i ndshélan dir de
binder till luktreceptorer som finns i den fuktiga slemhinnan. Detta gor att en nervsignal skickas via luktbulben
till hjirnans luktcentra. Aven det omrade dér man har hittat VNO #r utmarkerat. Hos vuxna ménniskor har man
inte funnit nagon tydlig koppling fran VNO till hjarnan (figuren &r omritad av Stina Héllholm, efter Purves et al.
2012).

Hos de ldgre vertebraterna har man upptéckt att det &r mikrovillara celler som dr de dominanta
receptorcelltyperna och dérfor ocksa formodas vara sensorn for feromonstimuli (Halpern
1987, Moran et al. 1982a, Moran et al. 1982b, Menco et al. 1985). Stensaas et al. (1991)
gjorde en studie dir de en gang for alla forsokte klara upp om ménniskans VNO har
receptorceller och nervéndar, vilket skulle innebéra att detta organ kan vara funktionellt hos
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ménniskan. Stenssas lokaliserade VNO hos 410 plastikkirurgipatienter med hjilp av nasalt
spekulum. Dartill undersoktes dven 108 snitt fran minskliga foster med elektronmikroskopi
for att faststilla ndrvaron av ett VNO. Man kom fram till att 380 av de 410 patienterna och
samtliga 108 snitt hade ett VNO, man trodde dven att de 6vriga 30 hade ett VNO men att
dessa var svéra att lokalisera pa grund av patologiska tillstind som péverkade den
respiratoriska slemhinnan. Forskarna upptickte dven att organet hade karakteriska samlingar
av nervganglioner som var sammankopplade med hjidrnan samt méngder av mikrovillara
celler (upp till 70 % av totala antalet celler). Wedekind insag att en vaskulédr hinna som omger
organet, men inte finns i den respiratoriska slemhinnan runt VNO, inneh6ll en stor miangd av
vad som formodades vara omyelinerade axoner. Myelinerade axoner observerades séllan i
nirheten av organet. Detta tyder pa att axoner som associeras till VNO inte organiserar sig
fasikuldrt forrédn de ansluter till en stérre samling av nerver, till exempel de stora nervknippen
som ligger i ndrheten av den bakre delen av VNO. Organet méttes upp till ungefar Icm, en
avseviard storlek med tanke pa ovriga delar av luktsinnet, vilket gick emot det man tidigare
trott.

Da minniskans luktreceptorceller kan detekteras immunohistokemiskt av neuromarkéorer eller
neurofilament (Yamagashi 1989) gjorde Takami ef al. (1993) en studie dir de anvénde sig av
tre markorer i det vomeronasala epitelet (VNE) hos vuxna ménniskor. Neuronspecifikt
enolase (NSE) och proteingenprodukt (PGP) 9.5 anvindes for att upptécka neuroendokrina
celler samt neuroner och ett olfaktoriskt markeringsprotein (OMP) anvéndes for att pavisa
nérvaro av olfaktoriska receptorneuroner (ORN). I det huvudsakliga luktepitelet hos en
jamnarig kontrollgrupp hittade man ORN som reagerade pa alla tre markorer. Nar man sedan
testade markorerna pd VNE visade det sig att det dven dér fanns reaktiva celler for NSE och
PGP 9.5. NSE cellerna i VNE hade en bipolar form som liknade ORN och som reagerade pa
NSE- och PGP 9.5 i det huvudsakliga luktepitelet. Resultaten visade alltsd att det finns celler 1
VNE som kan reagera pa tva luktmarkorer som ar karaktéristiska for neuronerna i det
huvudsakliga luktepitelet, samt att VNE-cellernas morfologi liknade cellerna i det
huvudsakliga luktepitelet (Takami et al. 1993). Trots att det tidigare sldppts flera studier som
beskriver VNO celluldrt och pa en strukturell niva (Stensaas et al. 1991) sa ér detta forsta
studien som anvénder sig av antikroppar, specifika for neuroner, for att testa de
immunhistokemiska egenskaperna hos VNO hos vuxna ménniskor. Da NSE markerar
neuroner och vissa neuroendokrina celler innebér det att de celler som reagerade pa NSE i
VNEt pd vuxna ménniskor borde vara just neuroner eller neuroendokrina celler och dérfor
vildigt lika de ORN som finns i det vanliga luktepitelet (Takami et al. 1993).

Aven Boehm och Gasser slippte 1993 en artikel dir de hade f6ljt VNOs embryoutveckling
med fokus pa om celler som dessa markdrer reagerar pa forekommer eller inte. Studien
gjordes pa tio foster med en alder pa mellan 12:e och 36:e veckor. Man kom fram till att ett
VNO fanns i samtliga forsoksobjekt och dven att de sex yngsta hade NSE positiva celler,
vilket ddremot inte syntes i det dldsta fostret. Detta kan tyda pa att VNO finns och inte
tillbakabildas under den senare embryoutvecklingen och dérfor dven vara kvar hos den vuxna
ménniskan, men 1 vissa fall kan tappa sin funktion 1 och med att receptorceller forsvinner.

Besli et al. (2004) forsokte 1 en studie reda ut hur ofta och var man patraffar VNO 1
ménniskor. I denna studie letade man efter VNO genom att undersoka 346 patienter i olika
aldrar (202 kvinnor och 144 mén) samt 21 lik med hjélp av frimre rinoskopi och 30°
endoskopi. Man tog dven biopsier fran tio patienter som undersoktes i mikroskap d& man
forsokte lokalisera sinnesreceptorceller. Forekomsten av ett VNO, 1 varierande former och
storlekar (se tabell 1 1 Besli et al. (2004) f6r mer information), pavisades hos 112 patienter



och atta lik (32 respektive 38 procent) men inga nerver eller kemoreceptorceller sags.
Tidigare studier pavisar att VNO observerades 1 ett stort spann fran 28—100% av samtliga
undersokta individer vilket formodligen beror pé att VNO hos ménniskor &r en daligt
definierad struktur och att andra strukturer litt kan misstas for VNO (Johnson et al. 1985,
Zbar et al. 2000). Med tankte pd variende form och bristen pa nervvdvnad menar Besli ef al.
(2004) att de resultat de observerade inte racker till att pavisa en signifikant férekomst och
funktionalitet i VNO hos ménniskan.

Histokompatibilitetskomplex

Histokompatibilitetskomplexet, dven kédnt som MHC (Major Histocompability Complex), ar
en stor kromosomal region innehallande manga forenade polymorfa gener som spelar en
central roll i immunfOrsvarets igenkédnning av det som hor till kroppen och det som kommer
utifran. Dess genetiska variation verkar vara dess mest utmirkande kdnnetecken och de
proteiner som transkriberas fran histokompatibilitetskomplexet spelar en stor roll i
immunforsvaret da de binder till antigener som sedan kan upptickas av kroppens T-celler som
dé kan bekdampa infektionen. Igenkénningen borjar antingen med en infektion eller att
antigener innesluts av en vérdcell. Vil inne i cellen kommer enzymer dela upp antigenerna till
fragment som sedan binder till en MHC-molekyl. MHC molekylen ror sig da till cellens yta
dér den kan bli upptickt av en T-cell vars receptorer binder till antigenen som, beroende pé
typ av virdcell, leder till vardcellens terminering, eller att immunforsvaret dkar sin respons
mot det specifika fragmentet (Reece ef al. 2009).

MHC och partnerpreferens

Anda sen Yamazaki et al. (1976) publicerade sin inflytelserika artikel har forskarvirlden
uppmirksammat influensen som MHC verkar ha nér det géller preferens av partner.
Yamazaki och hans kollegor observerade att husmoss (Mus musculus domesticus) med hjélp
av lukt omedvetet valde en partner med en MHC sammansittning olik sin egen. D& mdss
lever i sma populationer menade Yamazaki et al. att denna effekt har utvecklats som ett sétt
att undvika inavel eftersom MHC &ven kan ses som en markor for graden av sléktskap.
Niérbeslédktade individer har en liknande MHC sammansittning och borde d& undvikas i
parningssammanhang. En annan teori dr att patogener linge har selekterat fram de som véljer
partner med ett olikt MHC da detta ger fordelar for immunforsvaret. Wedekind et al.
disskuterar 1 sin artikel frdn 1995 vikten av sexuell reproduktion nér det géller att kunna
anpassa sig till en miljé som snabbt férdndras och som exempel tas samevolution med
parasiter upp. Méanniskor, & andra sidan, har ldnge haft andra mekanismer sdsom kulturella
tabuer mot inavel. Trots detta kan ménniskor skilja mellan dofter fran olika stammar av moss
som endast skiljer sig i MHC-sammanséttning (Gilbert et al. 1986) och det har visat sig att
moss, som doftar pad manskligt urin, kan skilja pd manniskors MHC-typer (Fertsl ef al.1992).

Efter att artikeln fran Yamazaki ef al. (1976) publicerades har det gjorts ett stort antal studier
som tyder pa att ssmmansittningen av MHC ger upphov till en personlig doft som anvénds
for igenkdnning och val av partner hos en méingd arter av gnagare (Yamazaki ef al. 1978,
Beachamp et al. 1988, Eklund 1997, Penn & Potts 1998), fisk (Olsen 1998, Landry et al.
2001, Milinski 2003), faglar (Freeman-Gallant et al. 2003), vissa ddlor (Olsson et al. 2003)
och dven manniskor (Wedekind et al. 1995, Ober et al. 1997, Jacob et al. 2002). Brown
(1979) sléppte en studie dir han tar upp de individuella lukterna hos ddggdjur och beskriver
dem som olfaktoriska fingeravtryck, da de verkar mdjliggora detaljerad identifiering bade
mellan arter och ocksé individer av samma art. Brown (1979) menar att ddggdjur anvédnder sig
av kroppslukt for att formedla en stor mdngd information sdsom kon, art, alder, koloni eller
familjsamhorighet, reproduktiv status, social status, stress och individuell identitet med mera.



Denna tanke styrks av andra studier som till exempel visar att MHC gener spelar roll i
igenkdnning av familj hos mdss (Manning et al. 1992) och dessa gener har ocksé kopplats till
evolutionen av sliktskapsselektion (Lewis 1998).

Kopplingen mellan MHC och partnerpreferens hos manniskor

En av de fOrsta av dessa studier nér det giller manniskor gjordes av Wedekind et al. (1995).
Den visade att kvinnor verkar foredra kroppslukten fran individer med en annorlunda HLA-
genotyp (HLA star for "Human Leukocyte Antigen”och dr manniskans
histokompatibilitetsantigen) dn deras egna. De visade dven att MHC péverkar ens kroppslukt
och ens luktpreferens samt att kvinnors preferens beror pé deras hormonella status.

Studien av Wedekind ef al. (1995) utfordes genom att typbestimma MHC-sammanséattningen
pa 49 kvinnor och 44 mén déir medelaldern lag pa c:a 25 ar. Samtliga personer var studenter
vid Universitetet 1 Bern och for att undvika att de skulle kinna varandra, och kanske redan
utvecklat ndgon form av kénslor, togs gruppen min och kvinnor fran olika kurser. Man var
noggrann med att fraga alla kvinnor om de tog p-piller, som fysiologiskt simulerar en
graviditet, d4 man missténkte att detta skulle pdverka utfallet av experimentet. Méannen fick
sedan ha pa sig en T-shirt under tva konsekutiva kvéllar och bads hélla sig undan fran en
mingd aktiviteter och platser som kan orsaka starka dofter. Efter detta fick kvinnorna lukta pa
sex T-shirts, dir tre var frdn man med en liknande MHC-sammansittning som kvinnorna hade
och tre T-shirts frdn midn med en olik MHC-sammanséttning, och beddma doften efter
intensitet (0-10), behaglighet och sexighet (0—10, 5 = neutral). Om mojligt utfordes dofttesten
under den andra veckan efter pdborjad menstruation, da det verkar som att kvinnors luktsinne
ar som kéansligast under denna period (Doty ef al. 1981). Varje kvinna fick bedoma sex mén
och varje man blev beddmd av &tminstone tvd kvinnor, en med ett likt och en med ett olikt
MHC. Wedekind et al. (1995) tog inte med deras data for sexighet da de var korrelerade med
behaglighet (alla virden: n =294, r = 0.85; for kvinnor som tar p-piller: n = 108, r = 0.83 och
for kvinnor som inte tar p-piller: n =186, r = 0.87; p < 0.001). Det visade sig att de rankade
min med en MHC sammanséttning som skiljde sig fran deras som mer behaglig 4n den hos
min med liknande MHC som de sjdlva. Kvinnorna nimnde ocksa att de behagliga dofterna
paminde dem om deras nuvarande och tidigare partner. Forfattarna diskuterade att kvinnornas
hormonbalans péverkar deras preferens d& kvinnor som gick pa p-piller valde en partner som
hade en MHC-genotyp lik den de sjdlva hade, vilket gick i rak motsédgelse mot deras andra
resultat. Wedekind lade fram en teori om att detta skulle bero pa att gravida kvinnor, eller
kvinnor med en simulerad graviditet pa grund av p-piller, stiller om sin preferens till
luktstimuli frdn en MHC sammanséttning lik deras egna. Att man inte fokuserar pa att hitta en
bra partner och istéllet finner sldktingars doft mer behaglig dr ndgot som gér att observera 1
djurriket. Wedekind diskuterar att detta skulle vara en fordel under graviditet da sléktingar
kan agera som beskyddare och ge bdde avkomma och hona en storre chans att klara sig.

Penn och Potts (1999) granskade studier som undersdkte hur preferens av partner berodde pa
MHC och kom fram till tva viktiga skl till varfor detta fenomen skulle vara fordelaktigt.
Parningar mellan individer med ett olikt MHC leder till MHC-heterozygot avkomma som fér
ett forstarkt immunforsvar och pé sé satt blir mer resistent mot patogener. Genom att para sig
med en individ som har ett olikt MHC minskas risken dven for inavel avsevirt. Denna teori
stods dven av Milinski och Wedekind (2001) som kom fram till en liknande slutsats.

MHC-sammanséattningens paverkan pa kroppslukt
Manga teorier har lagts fram for att forklara hur en individs MHC sammanséttning paverkar
kroppslukt men hittills &r ingen bevisad (Penn & Potts 1998). Ett stort antal av HLA-gener &r



relaterade till immunsystemet men ménga andra HLA-, eller HLA-ldnkade gener har inte
denna koppling (Santos ef al. 2005). Ett exempel ar vissa gener hos manniskan som ar
luktreceptorlika och formodas koppla till HLA (Fan ef al. 1996, Eklund et al. 2000, Ziegler et
al. 2000). Ziegler et al. (2000) sag mer an trettio luktreceptorgener i HLA och Eklund ef al.
(2000) menar att dessa HLA-lidnkade luktreceptorgener skulle kunna tillhandahalla ett sitt att
upptidcka HLA-specifika lukter.

Santos et al. (2005) testade om HLA-A- och HLA-B-specificitet gér att korrelera med en
individs uppfattning av en specifik kroppslukt eller inte. I deras studie deltog 29
heterosexuella mén och lika ménga heterosexuella kvinnor mellan &ldrarna 18 och 27 ar.
Samtliga deltagare fick sitt HLA-A och HLA-B bestidmt och skulle sedan bedéma lukten fran
svett- samt urinprov fran deltagarna av det motsatta konet i tre kategorier: tilltalande, likgiltigt
eller icke tilltalande (for mer information géllande metoderna i deras forsok, se Santos ef al.
2005). Forfattarna kom fram till att det blev svarare att bestimma om kroppslukten fran
svettprov dr tilltalande eller icke tilltalande ju mer likheterna i HLA klass I 6kade. Wedekind
et al. (1995) och Wedekind och Fiiri (1997) observerade, diremot, att kroppslukter verkar
uppfattas som mindre behagliga ju fler likheter i HLA man hade.

Man och luktstimuli kopplat till partnerval

Det finns idag ingen konsensus om huruvida mén uppfattar de luktstimuli som &r kopplat till
partnerval hos kvinnor. Arbeten av Herz och Inzlich (2002), Koelega och Koster (2002) och
Santos et al. (2005) visade att mén &r mindre kénsliga for luktstimuli 4n kvinnor samtidigt
som Wedekind et al. (1995) och Wedekind och Fiiri (1997) konstaterade att man hade
reaktioner dd de utsattes for lukter kopplade till partnerval. Santos et al. (2005) menar att
skillnaderna kan grunda sig i hur experimenten var upplaggda da det verkar finnas manga
variabler, till exempel om man endast undersoker HLA klass I eller dven klass II och i vilken
del av sin menstruationscykel kvinnorna som deltar i experimentet var i, som kan paverka
resultaten. Wedekind och Fiiri (1997) menar att luktpreferens hos ménniskan verkar vara
beroende pé en stor méngd variabler sdsom hormonell status, personens historia och
psykologiska kontext.

Optimal mellanliggande grad av MHC-sammanséattning

Trots att manga studier dr 6verens om de mojliga fordelarna med att maximera MHC-
heterozygositet har det pd senare tid diskuterats om det kan finnas en optimal mellanliggande
grad av MHC-heterozygositet som skulle ge en hogre fitness dn den maximala
heterozygositeten (Santos et al. 2005). Ett exempel péd detta demonstrerades av Milinski et al.
(2003) som studerade storspigg och visade att avkomma med en mellanliggande mingd av
olika MHC alleler hade hogre fitness dn bdde starkt heterozygota och starkt homozygota
individer. Jacob et al. (2002) kom fram till en liknande slutsats i sin studie p4 manniskor dér
de konstaterade att kvinnor verkar foredra lukten av méin som till viss del liknade deras egen
sammansattning av HLA, istéllet for lukten frdn dem som bar pa alleler som var for lika eller
olika deras egna.

Luktpreferensens beroende av kén och sexualitet

Inom neurobiologi och etologi finns det f4 &mnen som &r sd kontroversiella som sexuellt
beteende, eller mer specifikt sexuell 1dggning. Savic och Lindstrom (2008) har diskuterat att
hjérnans respons till lukter verkar skilja sig mellan homo- och heterosexuella mén och
kvinnor. Det finns en stor midngd studier som visar att uppfattningen av feromona substanser
hos djur utgér en stor del av det sexuella urvalet, att de tolkas 1 den framre delen av
hypothalamus och att detta omrade skiljer sig mellan honor och hanar. Genom att inducera en
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skada i detta omrdde har man visat att sexuella preferenser kan dndras och att férsoksdjuren
kan borja uppvisa ett forvirrat beteende nir det giller parning (Paredes & Baum 1995).

Luktpreferensens beroende av kdn och sexualitet hos méanniskor

Den 6strogenliknande steroiden estra-1,3,5(10),16-tetraen-3-ol (EST) och den
testosteronliknande molekylen 4,16-androstadien-3-ett (AND) &r foreningar som kan fungera
pa ett feromonliknande sétt. Spar av EST har pavisats i kvinnligt urin och AND gér att finna i
storre mingder framforallt i svett hos mén. Amnen som hirstammar fran sexuella sterioder
sasom AND och dven EST har tidigare visats kunna ge effekter pa det autonoma
nervsystemet, humor och sexuell upphetsning som, intressant nog, skiljer sig mellan man och
kvinnor. Studier gjorda av Savic et al. (2001), dir hjarnans aktivitet kartlades under
forhallanden dér kvinnor och mén fick lukta péa dessa substanser, visade att AND och EST
aktiverade regioner i hypotalamus som inte har med det huvudsakliga luktsinnet att gora, samt
att denna aktivering skiljde sig beroende pa kon och substans. Detta antyder att detektion av
molekyler i vara luktorgan inte alltid ar till for att medvetet uppfatta lukter. Studien visade
bland annat att nér heterosexuella kvinnor (HeK) fick lukta pa AND aktiverades den framre
delen av hypotalamus medan EST aktiverade de vanliga luktcentra i hjarnan. Hos
heterosexuella mén (HeM) observerade det motsatta da det var EST som aktiverade den
framre delen av hypotalamus. AND verkade diremot endast orsaka en néra signifikant
aktivering av hjirnans luktcentra (p <0,5). Vidare finns det andra studier som stodjer
uppfattningen att feromonliknande luktmolekyler kan aktivera andra delar av hjdrnan &n de
uppenbara luktcentra (Milinski ez al. 2013) och darmed paverka en individs beteende.

Homosexuella mdn

Savic et al. (2004) testade om aktiveringsmonstret som startas ndr man utsétts for AND och
EST kunde kopplas till sexuell preferens och inte bara till kon. Man gjorde en
magnetrontgenstudie (MRI) av tolv homosexuella mian (HoM) och lika ménga heterosexuella
min respektive heterosexuella kvinnor dér de utsattes for AND, EST, en kontroll av vanliga
lukter (bestaende av lavendelolja, cedertriolja, eugenol och butanol och férkortat OO) och en
kontroll av luft. Frdgorna man ville besvara var om hypotalamus aktiverades av EST, AND
eller bdda hos HoM, om aktiveringsmonstret liknar det hos HeM och HeK eller om det
innefattar andra regioner, samt om reaktioner bara sker da forsokspersonerna utsitts for de
feromonliknande substanserna eller om det dven sker for OO. Samtliga personer var friska,
kunde uppfatta AND och EST och ansags normala i MRI.

Nér HoM luktade pd AND o6kade blodflodet i den framre delen av hypotalamus
(ventromedialt, p = 0.03), precis som hos HeK, men Savic och hennes kollegor observerade
ingen dndring av blodflddet i detta omrdde nir de utsattes for EST (p = 0,05). Denna
aktivering var signifikant 1 jamforelse med den 1 HeM (p = 0,03). EST orsakade en 6kning 1
blodflode hos HoM (p = 0.0003) men i en annan del av hypotalamus (dorsomedialt), 6kningen
var signifikant hos HoM och HeM 1 jamforelse med HeK (p = 0,01). Ingen annan skillnad
mellan homo- och heterosexuella forsoksobjekt observerades.

Analysen visade sdledes att HoM verkade reagera pd AND pa ett mer liknande sétt som de
HeK gjorde och mindre likt de HeM. HeK och HoM hade aktivering av den framre delen av
hypotalamus nir de utsattes for AND, medan samma omréde aktiverades av EST hos HeM.
Nér HoM luktade pa EST aktiverades dven den vénstra delen av amygdala och den piriforma
kortexen och samtliga grupper hade liknande reaktioner nér de luktade pa OO, dér var
reaktionerna ocksa begrdnsade till den olfaktoriska hjdrnan. Detta skulle foresld att HoM inte
reagerar pa EST som en sexuell steroid utan som en vanlig luktmolekyl.



Homosexuella kvinnor

Savic et al. (2006) gjorde en liknande studie pa tolv homosexuella kvinnor (HoK) for att se
om de delade monster i aktivering, dd de luktade pd& AND och EST, med HeM. Till en borjan
markte man att HoW inte reagerade olika pa AND och EST. I bada fall aktiverades
amygdalan och den piriforma kortexen. I konsensus med tidigare studier observerades att
AND hanterades av hypotalamus medan EST involverade de olfaktoriska regionerna hos HeK
och vice versa hos HeM. Aktivering med OO visade i samtliga personer en aktivering av
amygdalan och den piriforma kortexen. I kontrast till HeK behandlade HoK AND genom det
olfaktoriska nétverket och inte hypotalamus. Nér de fick lukta pd EST hade de, till en viss del,
samma aktivering av hypotalamus som HeM (p = 0.06) och genom att sdnka nivén av
signifikans mérkte man att aktiveringen i HoK borjade likna den hos HeM, medan skillnaden
frdn HeK fortfarande observerades.

Forfattarnas slutsats var siledes att HoK skiljde sig fran HeK dd AND inte aktiverade samma
del av hypotalamus. Efter att ha minskat det omrade som undersoktes till forbestimda
regioner 1 hypotalamus observerades att HoK-respons pa EST aktiverade omrdden som
motsvarade de hos HeM men inte hos HeK. Man kom déirfor fram till att homosexuella
kvinnors AND- och EST-respons mer liknar den hos heterosexuella mén och inte den hos
heterosexuella kvinnor.

Diskussion

Det verkar onekligen som att lukt har en betydande roll att spela da vi ménniskor véljer
partner. Forestdllningen om att minniskors uppfattning av lukt och att dess inverkan pa var
fysiologi och beteende dr minimal i jdmforelse med andra ddggdjur borjar sakta men sékert
forsvinna. Det publiceras arligen ett stort antal studier som tyder pé att ménniskan anvander
sig av mer eller mindre undermedvetna signalsystem mellan individer, att detta paverkar
beteende och i manga fall sexuell drift och val av partner (Wedekind et al. 1995, Milinski &
Wedekind 2001, Milinski et al. 2013).

Feromoner och VNOs funktion hos manniskan

Med tanke pa de studier som utforts av Savic och hennes forskargrupp (2001) bedomer jag att
det finns tydliga stod for att molekyler som anses vara feromoner kan uppfattas av manniskor.
Man har sett att dessa projiceras till omraden i hjarnan som inte forknippas med lukt men om
det sker genom VNO, det huvudsakliga luktepitelet eller ndgot annat organ dr fortfarande
osédkert. Faktum &r att fragan om frekvensen, funktionen och placeringen av VNO hos
ménniskan ar vdl debatterad men fortfarande déligt forstddd (Besli et al. 2004). Att man, i de
studier som granskar detta, observerade ett VNO 1 en stor del av de individer som undersoktes
kan innebdra att det dr en universell struktur 1 ménskliga foster och den vuxna ménniskans
nishédla. Om det ménskliga VNO har funktionella kemoreceptoriska egenskaper maste det
finnas receptordelar ssmmankopplade med hjérnan. Stensaas et al. (1991) observerade i en
studie tva typer av potentiella receptorer (mikrovilldra celler och intraepiteliala axoner) och
lade dven maérke till att omyelinerade axoner var vanliga i den underliggande bindvéven i
ndshalan. Dessa skulle tillsammans kunna utgora de vdsentliga komponenterna till ett
funktionellt kemoreceptorsystem vilket skulle innebéra att VNO hos méanniskan kan verka
som feromondetektor trots sin relativt enkla morfologi. Tester som visar att det vomeronasala
epitelet reagerar pd luktmarkdrer pé liknande sétt som receptorerna i det vanliga luktepitelet
stodjer dven teorin om att VNO é&r ett funktionellt organ som spelar en viktig roll i feromon-
inducerat reproduktivt beteende. Trots detta &r forskarvirlden kluven. De flesta héller med om
att VNO utvecklas som ett funktionellt organ 1 minskliga embryon, da man har observerad vél
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synliga vomeronasala nerver kopplade till hjarnan i manniska foster (Stensaas et al. 1991).
Men den huvudsakliga hypotesen &r att detta &r en evolutionér rest och att VNO tillbakabildas
till en rudimentér struktur under senare utveckling (Besli ef al. 2004). Det finns teorier om att
detta har skett dd manniskan utvecklat tal, ett annat effektivt sitt att kommunicera, och darfor
inte behover forlita sig lika mycket pa luktsinne, men bevis aterstar fortfarande att se.

MHC-baserat partnerval

Utifran de omfattande studier som gjorts kan man med stor sdkerhet anta att ménniskor, likt
andra djur, till en viss del baserar sitt val av partner pA MHC-genotyp. Kvinnor ndmnde att de
dofter de fann behagliga, d& de luktade pé& T-shirts fran midn med en MHC-sammanséttning lik
respektive olik deras egna, pdminde om dofter fran deras nuvarande och tidigare partner
(Wedenkind et al. 1995). Detta indikerar att luktstimuli spelar en storre roll &n vad man
tidigare ansett.

Teorin om att man véljer en partner med ett sd annorlunda MHC som mdjligt dr logiskt nir
man ténker pa fordelen avkomman skulle fa i sitt immunforsvar, vilket ocksé verkar vara
fallet i studien gjord av Wedekind et al. (1995). Att en kvinna dé skulle vilja en partner som
har ett intermedidart MHC, vilket visas i studien av Santos et al. (2005), skulle d& verka
ologiskt. Om man déremot tinker MHC sammanséttningen som ett matt pa inavel och
anpassning kan resultaten fran Milinski et al. (2003) och Santos et al. (2005) verka mer
logiska. I djurriket har kanske individer med en helt annan MHC genotyp anpassat sig till en
annan miljo och en avkomma med en sédan skulle leda till ett forsvar ett fler sjukdomar men
samre total fitness dn avkomma med intermedidr MHC sammanséttning. Om detta dr sant
aterstar att se.

Fragan om mén kan uppfatta luktstimuli till samma grad som kvinnor &r fortfarande debatterat
(Wedekind ef al. 1995, Wedekind & Fiiri 1997, Koelega & Koster 2002, Santos et al. 2005).
Da ddggdjurshonor i allménhet lagger ner mer tid och energi pa draktighet och yngelvard av
avkomma medan déggdjurshanar ofta soker sprida sina gener s& mycket som mgjligt verkar
det inte orimligt att kvinnor diskriminerar 1 sitt val av partner mer 4n mén, medan andra
teorier lagger fram att skillnaden i resultat beror pd experimentens uppldgg (Santos ef al.
2005).

Att kvinnor dndrade sin preferens for MHC-baserade luktstimuli till den rakt motsatta vid
anvindning av p-piller dr nadgot som skulle kunna visa hur stor relevans lukt och hormonell
status har 1 val av partner. Teorin om att den simulerade graviditeten orsakar en preferens for
slakt, som kan agera skyddande, istillet for att soka en ny partner dr for nérvarande den mest
troliga (Wedekind et al. 1995). Det skulle vara véldigt intressant att utfora fordjupade studier
pa detta for att se 1 vilken utstrackning p-pilleranvéindning kan péverka annars sociala aspekter
av partnerval. Viljer kvinnor som gér pa p-piller ’fel” partner? Finns det en tendens att
kvinnor tycker mindre om lukten av sin partner under graviditet och skulle detta kunna leda
till forhallandeproblem hos par som skaffar barn eller da kvinnorna slutar med p-piller
(Anders Odeen, muntligen)?

Skillnader i kdn och sexuell laggning

Att luktstimuli hanteras av olika delar av hjdrnan beroende pé kon verkar, med hinsyn till
studien av Savic et al. (2001), mycket troligt. Att reaktionerna pA AND och EST 1 hjdrnor hos
HoM liknade de hos HeK och att reaktionerna i1 hjarnor hos HoK liknade de hos HeM (Savic
et al. 2004, Savic et al. 2006) anser jag vara ett forstirkande argument for att lukt verkligen
spelar en betydande roll i ménniskors val av partner.
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Slutord

Dagens forskning tyder pa att méanniskor, till en viss del, kan uppfatta luktstimuli som hos
andra arter &r kopplade till partnerval men fragan ér till vilken grad detta paverkar oss.
Sjélvklart ar lukt bara en del av de manga anledningarna man kan ha for att vilja en partner i
ménniskans samhille idag. Det skulle kunna vara en av anledningarna till att vi féster oss vid
nagon men personlighet, utseende och tillfallighet spelar formodligen en storre roll &n lukt.
Da detta fenomen fortfarande &r daligt forstatt skulle det vara intressant att se framtida
forskning som undersoker till vilken grad luktstimuli och hormonell status paverkar oss.
Sadan forskning skulle kunna visa sig ge kommersiella fordelar i till exempel framstdllning av
battre parfymer och p-piller, for att inte tala om insikten i biologiska och sociala fenomen hos
ménniskan och vara néra sldktningar bland primaterna. Att veta mer om luktsinnets paverkan i
preferens hos partner hos andra djur skulle d&ven kunna ge enorma fordelar i avel pa djur 1
fdngenskap.

Tack

Ett stort tack till Henrik Viberg och Anders Odeen for virdefull handledning och givande
kommentarer. Ett stort tack dven till Malin Petterson, Daniel Goedkopp, Anna Mentor, Stina
Haéllholm och Martin Rippin {f6r bra kommentarer, aterkoppling och stod. Ett sista tack till
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Luktsinnets paverkan pa manniskans val av partner: etisk bilaga
Aleksander Milenkovic
Sjalvstandigt arbete i biologi 2014

Introduktion samt etisk fragestallning

Mitt arbete dr en litterér studie av huruvida médnniskans luktsinne kan paverka vért val av
partner. Resultaten fran denna typ av studie kan ge ny insyn i hur ménniskan fungerar
biologiskt i sitt beteende och ett etiskt dilemma som lyfts fram &r hur dessa resultat ska
hanteras i samhillet. Man kan fraga sig om resultaten kan anvindas kommersiellt eller {for att
kategorisera och diskriminera ménniskor.

Sambhallets, foretagens och myndigheternas hantering och ansvar

Da min undersokning baseras pd ménniskan lyfter jag fram det kontroversiella amnet om
forskning med ménniskan som forsoksobjekt. Det finns regler om att forskning pd manniskor
inte fir g emot minskliga réttigheter, att det maste finnas ett informerat samtycke, att
riskerna méste minimeras och att resultaten méste ha goda konsekvenser for samhéllet och
inte fir goras med daliga avsikter. I de fall dir mina studier har anvént sig av levande
ménniskor finns, dven om ej troligt, en risk for att man inte klargjort studiens metod och syfte
ordentligt for att dirmed fa fler villiga deltagare. Man har dven i manga fall anvént sig av lik
och embryologiska studier som, d&ven om inte direkt oetiskt, kan verka problematiskt och
maste skotas med ansvar och respekt.

Nar man utvarderar skillnaden mellan kvinnor och mén finns det en risk att forskare,
medvetet eller omedvetet, vinklar sina resultat for att passa sina egna normer. Vetskap om vér
fysiologi skulle kunna leda till t.ex. béttre p-piller och likemedel for att inte ndmna béttre
forstaelse av oss och manga andra djur. Tyvérr har liknande kunskap tidigare anvénts for att
diskriminera och kategoriska ménniskor, nagot som skulle kunna ske dven idag. Det dr varje
persons ansvar att std emot detta och inte generalisera.

Det finns en risk att resultat frdn framtida forskning i detta &mne kommer utnyttjas i oetiska
kommersiella syften for att lura folk till att kopa mer t.ex. parfymer och p-piller som kanske
inte alls har ndgon vetenskaplig grund till att vara béttre. Att undvika detta genom att utbilda
allménheten kan vara en l6sning. Jag dr intresserad av att 1 framtiden fordjupa mig i hur
vetenskap presenteras for att undvika att det kan missbrukas av foretag eller 1 diskriminerand
syfte.

Min insats ur ett forskningsetiskt perspektiv

De killor som jag har anvént 1 mitt arbete &r huvudsakligen referentgranskade-artiklar som
har blivit publicerade i vil betrodda naturvetenskapliga tidsskrifter med fokus pé de senare
utgivningséren 1 hopp om att minimera risken till falska eller fordldrade resultat i mitt arbete.
Jag har forsokt att representera bada sidorna av kontroversiella &mnen dér forskarvirlden &r
kluven for att visa att djupare undersokningar krévs. D& de fakta som presenteras inte
kommer frén min egen forskning var jag noggrann med att referera till ursprungskéllan och
jag bedomer dérfor att det tydligt framgér vad som dr mina slutsatser och argument, vad som
kommer fran 6vriga killor och vad som anses som grundldggande.
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