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Sammandrag

Sprak ar ett komplext biologiskt fenomen som &r unikt for ménniskor, men dess evolutionéra
ursprung &r oklart och omdiskuterat. P4 senare tid har genetisk forskning gett nya insikter om
sprékets neurobiologiska grund och de processer som format dess evolution. Mutationer i
transkriptionsfaktorn FOXP2, som uttrycks i flera delar av hjdrnan, har kopplats till betydande
spraksvarigheter och ar darfor hogst intressant i ssmmanhanget. FOXP2 dr evolutionért
mycket konserverad, men tvd aminosyrasubstitutioner har skett i den ménskliga grenen och
genen visar tecken pa att nyligen ha genomgatt positiv selektion. Dess specifika roll i
sprékliga formagor och deras evolution dr dock fortfarande oklar. Ur ett bredare perspektiv ér
det sannolikt att sprékets uppkomst involverat stora nédtverk av gener, som kan ha paverkats
av djupa homologier mellan avlidgset besldktade arter, och att det atminstone delvis utvecklats
genom naturligt urval som en anpassning fér kommunikation.

Inledning

Det ménskliga spraket dr ett unikt fenomen. Det har en uttrycksfullhet som saknar motstycke
bland kommunikationssystem, och en komplexitet och organisation som inte liknar nagot
annat biologiskt system. Schimpanser, vara nidrmaste sléktingar, uppnar aldrig méinsklig
lingvistisk kompetens (Hayes & Hayes 1951, Sevcik & Savage-Rumbaugh 1994), medan
ménniskor normalt 14r sig utan ndgra formella instruktioner. Sprékinstinkten hos ménniskor ar
sé stark att dova barn spontant kan utveckla strukturerade teckensprak (Goldin-Meadow &
Feldman 1977).

Pé grund av detta har sprak ofta betraktats som ett av de storsta evolutiondra mysterierna och
varit en evig killa till kontroverser. Evolutiondra hypoteser om sprékets uppkomst har alltid
vickt stort intresse, men bristen pa empiriska data gjorde att omrédet linge dominerades av
ogrundade spekulationer, vilket bland annat ledde till att den inflytelserika Société de
Linguistique de Paris &r 1866 helt forbjod diskussioner om dmnet. Med tiden har dock
framsteg inom lingyvistik, kognitionsforskning, neurobiologi, genetik och andra omraden lett
till nya insikter om sprakets natur och mdjliggjort mer vélgrundade hypoteser om dess
evolution, &ven om kontroverserna pa intet sétt har forsvunnit (Christiansen & Kirby 2003).

Sprak kriaver en komplex samordning av flera olika mekanismer. Det involverar signalering,
mekanismer for att bilda, uttrycka och tolka koncept, och system for att koppla ihop koncept
med signaler. For att forstd sprakets uppkomst maste vi alltsa forst forsta hur spraket ar
uppbyggt, hur manniskans moderna sprak skiljer sig fran dldre foregdngare, hur de relevanta
neurobiologiska och fysiologiska systemen fungerar och hur dessa forédndrats Gver tid. Att
forklara sprékets evolutiondra ursprung kommer med andra ord att krdva en integrerande
forstaelse for hur skilda sensoriska, motoriska och kognitiva system samverkar och hur
biologiska och kulturella faktorer paverkat deras utveckling.

Pé det genetiska planet innebér detta forstaelse for hur dessa system fungerar, hur de
utvecklats under evolutionens géng och hur interaktionerna mellan dem forindrats. Sddana
fordndringar kan ske pa flera olika sétt — bland annat genom 4dndrade genprodukter, dndrat
spatialt och temporalt genuttryck och dndrad uttrycksméngd. Sekvensering av manniskans
och schimpansens genom har gjort det mojligt att kartligga de genetiska fordndringar som
skett sedan var evolutionéra gren skildes fran deras (The Chimpanzee Sequencing and
Analysis Consortium 2005), men det aterstdr fortfarande att sortera ut de fordndringar som &r
relevanta for sprak. Ett betydande genombrott var upptickten av att mutationer i genen
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FOXP2, som kodar for en transkriptionsfaktor med brett uttryck i hjdrnan, leder till svara
problem med tal och sprak-forstielse (Lai ef al. 2001). Genen blev dnnu mer intressant nér det
upptécktes att den visar tecken pa att ha genomgétt positiv selektion i den ménskliga grenen
(Enard et al. 2002a). FOXP2 har pa sa vis gett forskare en mojlighet att borja nysta upp de
komplexa molekyldra mekanismer som ligger bakom tal och sprak.

Denna Oversiktsartikel behandlar de genetiska aspekterna av sprdk hos minniskor och vilken
roll de spelat i sprakets evolution. Jag diskuterar de insikter man fatt fran #OXP2 och andra
gener, vilka genetiska mekanismer som kunnat forma sprékets evolution, och betydelsen av
genetiska och kulturella faktorer. I enlighet med Kaestner et al. (2000) skriver jag FOXP2 for
den ménskliga varianten, Foxp2 for moss och FoxP2 for andra djur. Enligt gillande
konvention kursiveras gener och mRNA, men inte proteiner.

Utgangspunkter for sprakevolution

Det kanske storsta problemet for studier av sprakets uppkomst dr att ingen annan art besitter
lingvistiska formédgor som kan jamforas med ménniskans. Detta innebér att det 4r svart att
avgora vilka aspekter av det méinskliga spraket som uppkommit i den ménskliga evolutionira
grenen och vilka som redan fanns nér vi skildes fran vara nirmaste sléktingar. Alla tidigare
hominider ar utdoda, och eftersom schimpanser och andra primater sjdlva genomgatt miljon-
tals ar av evolution sedan var senaste gemensamma anfader ar det svart att dra direkta
slutsatser om foregangare till manskligt sprak utifrén deras formégor.

Manga konflikterande hypoteser om sprakets ursprung har forts fram genom aren. Har sprak
formats direkt av selektion, eller &r det ett sekundart resultat av andra evolutiondra processer,
som utvecklingen av en storre hjirna med 6kad kognitiv kapacitet? Har utvecklingen skett
genom att existerande kommunikationssystem gradvis forbéttrats, eller har vissa aspekter
ursprungligen haft andra funktioner? Har spraket sitt ursprung i gester eller vokaliseringar?
Som Fitch (2000) pépekar ar det viktigt att skilja pd spraket som system och den specifika
modalitet med vilken det 6verfors (tal, teckensprék, skrift och sd vidare). Man kan till
exempel studera utvecklingen av talets fysiologiska komponenter separat. En annan fraga ér
hur biologiska och kulturella mekanismer interagerar med varandra. Utdver den biologiska
evolutionen, dér variationer 1 genotypen leder till fenotyper med olika egenskaper, utvecklas
spréket genom kulturell 6verforing, dar spraket i sig fordndras for att passa anvdndaren
(Christiansen & Kirby 2003).

Det rader delade meningar om precis vilka aspekter av sprak som ar unika for ménniskor. En
omdiskuterad hypotes (Hauser et al. 2002) ar att det enda unikt méinskliga ar rekursion,
formdgan att innesluta fraser 1 andra fraser i en hierarkisk struktur (till exempel ”Hon vet [att
han vet [att hon vet]]”). Rekursion gor det mdjligt att kombinera ett dndligt antal komponenter
pa ett odndligt antal séatt, sa kallad diskret odndlighet. Forfattarna foreslar vidare att rekursion
ursprungligen var ett moduldrt system som utvecklats for att 16sa en specifik uppgift (till
exempel navigering eller sociala forhéllanden), men som under evolutionens gdng dppnats
upp och generaliserats for andra funktioner, antingen genom selektionstryck eller som en
biprodukt av andra férdndringar 1 hjarnan. Pinker & Jackendoff (2005) argumenterar istillet
for att sprak bor ses som en anpassning for kommunikation, som utvecklats genom gradvisa
fordndringar av olika komponenter, snarare dn att enbart rekursion tillkommit till en 1 6vrigt
ofordndrad grund.



Trots manga svarigheter kan jaimforelser mellan olika arter ge ménga insikter om vad som
sarskiljer manskligt sprak, genom att etablera vilka lingvistiska, fysiologiska och neuro-
biologiska formagor som delas av flera grupper och vilka som &r begrénsade till ett fatal. En
viktig distinktion goérs mellan homologa och analoga mekanismer. Homologer delas pa grund
av arv fran en gemensam anfader som redan hade egenskapen, medan analoger har upp-
kommit oberoende av varandra genom konvergent evolution. Om inte annat kan jdmforande
studier via uteslutningsmetoden visa vilka egenskaper som inte ar unika for manniskor
(Hauser & Fitch 2003).

Naturligt nog har mycket jamforande forskning fokuserat péd icke-ménskliga primater. Fitch
(2000) framhéver tva viktiga skillnader mellan ménniskor och andra daggdjur. Den forsta &r
en fordndring 1 struphuvudets position som ger oss ett bredare réstomfang. Den andra ar
formagan att imitera ljud — till skillnad fran andra arter kan vi utan svérigheter lara oss alla
talade ljud vi hor under uppvéxten. Icke-ménskliga primater anvander sig 1 allménhet av en
relativt liten méngd vokaliseringar, men 4 andra sidan ar de 4r anmérkningsvart duktiga pé att
lara sig koppla ett ljud till en viss betydelse (Cheney & Seyfarth 2005). Tamarinapor har visat
sig kunna skilja pé talad danska och japanska, och det faktum att de misslyckas nir talet
spelas upp baklanges tyder pa att atskiljningen beror pa specifika egenskaper hos talet (Ramus
et al. 2000).

Grona markattor utstdter olika varningslédten for leoparder, 6rnar och ormar, och vokali-
seringarna skiljer sig markant mellan ungar and vuxna, vilket indikerar att inldrning spelar en
roll (Seyfarth & Cheney 1986). Crockford et al. (2004) fann att en viss typ av vokalisering
skiljer sig mellan olika schimpanssamhillen. Att skillnaden inte verkar kunna forklaras av
genetiska eller miljofaktorer kan betyda att schimpanserna aktivt modifierar dessa vokali-
seringar for att differentiera sig fran sina grannar. Schimpanser har &dven visat sig kunna léra
sig att referera till objekt med ljud eller gester (Sevcik & Savage-Rumbaugh 1994). En annan
sldende upptickt dr att Campbells markatta kan dndra betydelsen av vokaliseringar med hjélp
av olika suffix (Ouattara et al. 2009), en vanlig foreteelse i manskliga sprék (till exempel i
pluralformer som meningar).

Generellt tycks vokaliseringar hos andra primater ha flera egenskaper som man kan forvinta
sig att hitta i en foregangare till ménskligt sprdk (Cheney & Seyfarth 2005). Nagot som
fortfarande ar oklart 4r om de medvetet syftar till att informera artfrinder om sina upplevelser.
Att medvetet dela med sig av ny information kréver att man vet vad mottagaren vet och inte
vet, vilket krdver formagan att forsta att andras mentala tillstdnd skiljer sig fran ens eget.
Denna forméga, sé sjdlvklar for oss ménniskor, kallas ’theory of mind” och dess eventuella
existens hos andra djur debatteras intensivt (se Call & Tomasello (2008) for en diskussion om
experiment med schimpanser).

Utover primater har sangfaglar varit viktiga modellorganismer for sprakforskare, eftersom
deras séanginldrning pa manga sétt kan jimforas med hur manniskor lar sig prata (Marler
1970). I likhet med ménskligt sprék &r fagelsing ett forvirvat beteende som dr beroende av ett
medf6tt inldrningssystem, och inldrningen har en social karaktir dar unga faglar lir sig sjunga
genom att imitera dldre. Inldrningen kraver ett 6vningsstadium dér figlarna sjunger tyst for
sig sjélv, en annan likhet med ménskligt sprakforvarvande. Ett annat intressant fynd ar att
hjarnaktivitets- och genuttrycksmonster hos hannar édndras beroende pa om de sjunger
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Figur 1. Regioner i médnniskohjérnan som kopplats till sprakrelaterade funktioner. Hjdrnbarken (cortex), som
omger stor- och lillhjdrnan, bearbetar information och ar bland annat involverad i minne, uppmérksambhet,
tankeverksamhet och medvetande. Nucleus caudatus och putamen utgor tillsammans striatum, en del av basala
ganglierna. Basala ganglierna har bland annat kopplats till medveten rérelsekontroll och procedurinldrning.
Talamus férmedlar sensorisk och motorisk information till hjarnbarken. Lillhjarnan (cerebellum) spelar en viktig
roll i motorisk kontroll.

ensamma eller till en hona (Jarvis et al. 1998). Att avancerade lingvistiska formégor aterfinns
hos sangféglar ar ett exempel pa konvergent evolution. Genom att studera skillnader och
likheter 1 de bakomliggande biologiska systemen kan vi {4 viktiga insikter om vilka
evolutionéra restriktioner som kan finnas.

Slutligen har neurobiologiska studier gett 6kad forstaelse for hur sprak behandlas i hjarnan
och vilka skillnader som finns mellan olika arter (se Figur 1 for en 6versikt 6ver relevanta
hjarnregioner). Till skillnad fran tidigare modeller for spridkbehandling, som lade stor vikt vid
Brocas och Wernickes omraden i hjdrnbarken (cortex), dr det nu accepterat att sprak
involverar ett komplicerat kortikalt och subkortikalt ndtverk. Tal, komplex syntax och de
motoriska och kognitiva system som ligger till grund for férvirvande av dessa regleras av
kopplingar mellan hjarnbarken och striatum, och flera regioner i frontalloben &r viktiga
(Lieberman 2002). En jamforelse av neuroradiologiska studier av manniskor, schimpanser och
makaker (Wilson & Petkov 2011) visade pa stora likheter i hur vokaliseringar bearbetades i
hjérnan mellan de tre arterna.

Slutsatsen &r att det &r ohdllbart att hdvda att det ménskliga spréket helt saknar foregéngare
hos andra djur. Istéllet verkar det finnas en viss grad av kontinuitet dér olika lingvistiska
formagor finns i varierande utstrickning hos andra arter. Det innebér inte att det ménskliga
spraket som helhet inte &r unikt, men att se det som en summa av flera komponenter som helt
eller delvis kan finnas hos andra djur leder till fler empiriska resultat och mindre speku-
lationer. De fordandringar i hjarnan som ligger till grund for det méanskliga spréket, formod-
ligen oupplosligt kopplade till utvecklingen av ménsklig kognition i allménhet, beror sanno-
likt pa flera olika gener med pleiotropiska effekter, snarare &n ndgon enskild stor fordndring.
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FOXP2 och sprakets neurobiologiska grund

FOXP?2 &r den forsta gen som direkt kopplats till en specifik sprakfenotyp. Proteinprodukten
ar en transkriptionsfaktor i forkhead (Fox)-familjen, som karaktiriseras av den DNA-
bindande sé kallade forkhead-doménen (Shu ef al. 2001). Den agerar vanligtvis som
repressor, men kan dven uppreglera gener (Spiteri et al. 2007, Vernes et al. 2007), och
uttrycks under embryonalutveckligen i1 hjirnan, lungorna, mag-tarmkanalen och hjirtat (Shu
et al. 2001). Genen &r evolutiondrt mycket konserverad och bara tre aminosyrasubstitutioner
skiljer den minskliga varianten frdn den hos moss, men tvé av dessa har skett sedan den
ménskliga grenen avvek fran schimpansgrenen (Enard et al. 2002a). Substitutionerna &r
treonin till asparagin 1 position 303 (bendmns T303N) och asparagin till serin i position 325
(N325S), bada i genens sjunde exon. Proteinet bestir av 714 aminosyror (Shu et al. 2001).

Utover forkhead-domédnen innehéller FOXP2 dven en polyglutaminregion, ett C2H2-
zinkfinger och ett leucinblixtlas. Zinkfingret tros mediera interaktioner med andra protein,
och leucinblixtldset behdvs for att proteinet ska kunna dimerisera med sig sjdlvt eller med de
nira beslaktade FOXP1 och FOXP4 (Wang et al. 2003, Li et al. 2004). Sddan dimerisation &r
nddvéndig for att de tre transkriptionsfaktorerna ska kunna binda till DNA och fungerar
formodligen som en extra posttranslationell reglering av genuttryck (Li et al. 2004) (Figur 2).

Uppstrimsregulator

FOxXp2

Hammat
FOXP2 nedstréamsmdal

Aktiverat
nedstromsmal

Figur 2. FOXP2:s reglering och funktion. FOXP?2 regleras av en for nérvarande litet utredd uppséttning
uppstromsregulatorer (se Bonkowsky et al. (2008) och Soderstrom & Luo (2010) for vidare information).
Proteinet dimeriserar med sig sjélvt eller med nagot av de besldktade proteinen FOXP1 och FOXP4 (Wang et al.
2003, Li et al. 2004) och kan sedan himma eller aktivera uttryck av ett stort antal andra gener (Spiteri et al.
2007, Vernes et al. 2007).
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FOXP2-mutationer och dyspraxi

Kopplingen mellan FOXP2 och sprak gjordes i en sldkt (bendmnd KE) dér flera individer
spridda Over tre generationer lider av svarigheter med tal och sprakforstaelse (dyspraxi)
(Hurst ef al. 1990). De drabbade medlemmarna har problem med att koordinera ansikts-
musklerna, forsdmrad grammatisk forméga och bristfillig artikulering (Vargha-Khadem et al.
1995). Drabbade individer har signifikant lagre medelpodng dn icke-drabbade pa alla verbala
intelligenstest, men bara pé ett av fyra icke-verbala (Watkins et al. 2002a). Slikten véckte
stort intresse eftersom nedséttningen drvdes 1 ett monster som indikerade att orsaken var en
enda dominant autosomal gen. Den ansvariga genen lokaliserades till kromosomband 7q31
(Fisher ef al. 1998, Lai et al. 2000), och med hjélp av en orelaterad individ (CS) som lider av
liknande symptom pa grund av en translokation i samma region identifierades den slutligen
som FOXP?2 (Lai et al. 2001).

Symptomen 1 KE-sldkten orsakas av en punktmutation som leder till en aminosyraférandring
(arginin till histidin i position 552; R552H) i den DNA-bindande regionen (Lai ef al. 2001).
Mutationen ligger i en av de mest konserverade sekvenserna i Fox-proteinfamiljen (Li &
Tucker 1993). Senare har FOXP2-mutationer av olika slag kopplats till liknande fenotyper
hos andra individer, bland annat en nonsensmutation som ger upphov till ett kraftigt forkortat
protein, utan den DNA-bindande doménen, zinkfingret och leucinblixtldset (McDermot ef al.
2005). Det verkar alltsa behovas tva funktionella FOXP2-alleler for att ménniskor ska
utveckla normal sprakforméga. Virt att notera &r att &ven FOXPI kopplats till liknande
spraksvarigheter, i samband med allmént nedsatt kognitiv forméga (Horn ef al. 2010). Inget
samband hittats mellan dyspraxi och FOXPI-varianter hos individer med normal intelligens
(Vernes et al. 2009), vilket tyder pa att genen har en bredare roll i det centrala nervsystemets
utveckling.

Flera studier har undersokt strukturella skillnader i hjirnan mellan drabbade och icke-
drabbade medlemmar i KE-slidkten. Vargha-Khadem et al. (1998) uppmirksammade att
nucleus caudatus, en del av basala ganglierna, dr den enda motorikregionen som uppvisar
bade funktionella och strukturella avvikelser hos drabbade individer. Den aktiverades mer &n
normalt vid ordupprepning och innehdll mindre gra hjirnsubstans. Aven Watkins et al.
(2002b) och Belton ef al. (2003) noterade en bilateral minskning i mdngden gra hjarnsubstans
i nucleus caudatus. Strukturella avvikelser har ocksa hittats i lillhjdrnan och delar av
hjarnbarken (Belton et al. 2003). Liegeois et al. (2003) observerade signifikant ldgre aktivitet
hos drabbade individer i flera sprakrelaterade kortikala och subkortikala regioner, och foreslar
att FOXP2 spelar en viktig roll 1 utvecklingen av kortikostriatala kopplingar.

Reglering och uttryck i méinniskohjirnan

Under embryonalutvecklingen uttrycks FOXP2 bland annat i hjérnbarken, basala ganglierna,
talamus och lillhjarnan (se Figur 1) (Lai et al. 2003). Ofta begridnsas ett inledningsvis brett
uttryck med tiden till specifika substrukturer, vilket tyder pd hard spatial och temporal
reglering. Uttrycket stimmer 0verens med de strukturer som péaverkas i KE-patologin och &r
storst 1 regioner involverade i motorikkontroll. P4 senare tid har det dock framkommit att
basala ganglierna och lillhjdrnan inte bara styr motoriska funktioner utan ocksa spelar viktiga
roller i komplexa kognitiva processer (Middleton & Strick 2000).

For att forstd vilka effekter FOXP2 har i1 hjarnan och andra delar av kroppen ér det viktigt att
identifiera dess nedstromsmal — de gener vars transkription den reglerar. De tva forsta
kartlaggningsstudierna anvdande ChIP-chip for att hitta de genomregioner som transkriptions-
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faktorn binder till i ménskliga neuronala cellinjer (Vernes et al. 2007) respektive olika
manskliga embryonalvidvnader (Spiteri et al. 2007). 285 mal hittades i fosterhjdrnan, varav 84
specifika for basala ganglierna och 83 specifika for inferior frontal cortex (IFC). Manga av de
identifierade generna dr aktiva i nervsystemets utveckling, neurotransmission, modellering av
synaptisk plasticitet och neurittillvixt. En del dr involverade i Wnt-signalering, som bland
annat reglerar axonutveckling, dendritmorfogenes och synapsbildning (Ciana & Salinas
2005). Vernes et al. (2008) fann att transkription av CNTNAP2, en gen som kopplats till
sjukdomar i autismspektrumet (Alarcon et al. 2008, Arking et al. 2008), styrs av FOXP2. Det
verkar dock osannolikt att FOXP?2 sjilv dr inblandad i autism (Newbury et al. 2002).

Man vet relativt lite om hur uttryck av FOXP?2 sjdlv regleras. Hittills har bara tva uppstroms-
regulatorer identifierats. Bonkowsky et al. (2008) fann att /ef]-uttryck kravdes for trans-
kription av FoxP2 i flera hjérnregioner i zebrafisk. LefI aktiveras av en Wnt-signalkaskad,
vilket dr intressant eftersom FOXP2 hos manniskor i sin tur implicerats i reglering av Wnt-
signalering. Hos juvenila zebrafinkar, men inte vuxna, leder injektioner av cannabinoid-
agonisten WIN till permanent 6kad mangd FoxP2 i striatum (Soderstrom & Luo 2010).
Forhoppningsvis kommer framtida forskning hitta fler kandidatgener for uppstromsreglering.

Moéss och ménniskor

Moss anvinds ofta som modellorganismer i genetiska studier, och flera experiment med
Foxp2-mutationer har gjorts. Vissa har studerat effekten av KE-mutationen (R552H) (Fujita et
al. 2008, Groszer et al. 2008), andra deletioner av den DNA-bindande doménen (Shu et al.
2005, French et al. 2007). Moss som ar homozygota for alleler utan en fungerande DNA-
bindande domin vixer langsammare, har svara motorikproblem och dor i fortid. De lider av
missbildningar i lillhjdrnan 1 form av minskad storlek och veckning (French et al. 2007,
Groszer et al. 2008). Heterozygoter ar livsdugliga, men lider 1 vissa fall av langsammare
utveckling (Shu et al. 2005), forsdmrad motorisk inldrning (Groszer ef al. 2008) och mindre
strukturella avvikelser 1 hjarnan (Fujita et al. 2008, Groszer et al. 2008). French et al. (2007)
hittade dock inga sadana avvikelser.

En central friga &r pa vilket sétt Foxp2-mutationer paverkar vokaliseringar hos moss. Normalt
utstoter moss tre slags ljud; horbara (fér manniskor), ultrasoniska (ljud med hogre frekvens dn
ménniskor kan uppfatta) och klickljud (Groszer et al. 2008). Shu et al. (2005) visade att
musungar med hetero- eller homozygota Foxp2-knockouts utstdter farre ultrasoniska
vokaliseringar, men att vokaliseringarnas soniska karaktér &r ofordndrad hos heterozygoter.
Groszer et al. (2008) a andra sidan kom fram till att &ven R552H-homozygoter kan producera
alla tre typerna av laten nér de utsétts for hog stress. Ultrasoniska vokaliseringar tycks alltsd
inte vara beroende av Foxp2.

Foxp2 har ett brett uttryck i mushjarnan som skiljer sig véldigt lite mellan olika arter
(Campbell et al. 2009). Generellt tycks proteinet integrera sinnesfornimmelser och motorik pa
en allmén niv4, snarare dn att modulera specifika system. Mdss som dr homozygota for en
ménsklig Foxp2-variant (dér de tvd aminosyrasubstitutioner som skett i den ménskliga grenen
introducerats) uppvisar flera effekter 1 hjarnan, bland annat minskad dopaminkoncentration,
annorlunda genuttrycksmonster i striatum och 6kad dendritlingd (Enard et al. 2009, Reimers-
Kipping et al. 2011). Dendritlangden 6kade 1 kopplingar mellan hjarnbarken och basala
ganglierna, vilket kan paverka signaleringsmonster och konnektivitet, men inte i andra delar
av hjarnan (Reimers-Kipping et al. 2011). Den méanskliga varianten paverkade dven de
ultrasoniska vokaliseringarnas egenskaper, men avvikelserna ligger inom den normala
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variationen hos mdss (Enard et al. 2009). Eftersom man for ndrvarande inte vet s& mycket om
neurobiologin bakom ultraljud hos moss och vilka eventuella likheter som finns med
ménskliga system bor man dessutom vara forsiktig med vilka slutsatser man drar.

Fagelsing

Sangfaglar har lange varit viktiga modelldjur 1 sprakforskning eftersom vissa arter, som
zebrafinkar, 1 likhet med méanniskor &r kapabla till komplex ljudinlérning. FoxPI och FoxP2
uttrycks tillsammans i flera delar av hjarnbarken, striatum och thalamus hos zebrafinkar. I
flera regioner associerade med sdngkontroll - inklusive Area X, ett nucleus i basala ganglierna
som dr nodviandigt for sdnginlarning (Scharff & Nottebohm 1991) - uttrycks FoxPI emellertid
enbart hos hannar (Teramitsu et al. 2004), vilket innebér att interaktioner med FoxP1 skulle
kunna leda till sexuell dimorfism 1 FoxP2:s funktion.

Mingden FoxP2 1 Area X 0kar ndr zebrafinkar ldr sig imitera sang och nér vuxna kanarie-
faglar omstrukturerar sina sdnger (Haesler et al. 2004), och zebrafinkar med minskat FoxP2-
uttryck i Area X, imiterar sdnger ofullstandigt och felaktigt (Haesler et al. 2007). Nar hannar
sjunger for sig sjélva, utan att interagera med artfrinder, nedregleras FoxP2-uttryck i Area X,
vilket tyder pa att regleringen av FoxP2 kan paverkas av det sociala sammanhanget
(Teramitsu & White 2006). FoxP?2 uttrycks bland annat i sa kallade ’spiny neurons”, som &r
det enda slags neuroner som nybildas i Area X hos vuxna zebrafinkar (Rochefort et al. 2007).
En reducerad méngd FoxP2 leder till en minskning av antalet ”spines” pa dendrittrdden, som
bildar synapser med neuroner utifran (Schulz ef al. 2010). Under den sena sensomotoriska
sanginldrningsfasen 6kar mangden nybildade neuroner som uttrycker FoxP2 i Area X
(Rochefort et al. 2007).

Hos juvenila zebrafinkar 4r médngden FoxP2 i Area X hogre 4n i intilliggande regioner, men
minskar ndr figlarna sjunger (Teramitsu et al. 2010). Den strikta spatiala och temporala
regleringen tyder pé att FoxP2 inte bara &r viktigt for att etablera de neurala strukturerna for
sang utan ocksa for finreglering av dessa senare i livet. Teramitsu och kollegor (2010) foreslar
att transkriptionsfaktorn fungerar som ett plasticitetsfilter, ddar hdga nivaer ar kopplat till
strukturell tillvdxt och stabilitet i sdingen, medan ldgre nivder leder till 6kad variabilitet, som
kan vara viktig for att forbattra imitation av sanger.

Evolutionara monster och modeller

Som tidigare ndmnts d&r FOXP2 extremt konserverad evolutionért sett, och bara tre aminosyra-
substitutioner skiljer den méanskliga varianten frdn den hos moss (Enard et al. 2002a) (Figur
3). Emellertid har tva av dessa substitutioner skett sedan ménniskans och schimpansens
grenar skilde sig frdn varandra, en i6gonfallande 6kning av den evolutiondra hastigheten.
Andelen aminosyraforandringar i forhallande till nukleotidsubstitutioner som inte leder till
aminosyra-fordndringar har 6kat 1 den ménskliga grenen (Enard et al. 2002a, Zhang et al.
2002), vilket kan bero pa positiv selektion eller mildrade funktionella restriktioner, det vill
sdga att FOXP2 funktionellt blivit mindre kénslig f6r utbytta aminosyror. Populations-
genetiska modelleringar tyder pa att genen genomgatt ett selektivt svep, vilket betyder att en
fordelaktig mutation uppkommer och fixeras (Enard ef al. 2002a). Att mildrade funktionella
restriktioner skulle vara forklaringen ar osannolikt pa grund av mutationers kraftigt negativa
effekt (Lai et al. 2001) och avsaknaden av polymorfismer hos ménniskor (Newbury et al.
2002).
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Figur 3. FOXP2:s evolutiondra historia. Siffrorna 6ver axlarna anger antalet aminosyrasubstitutioner i respektive
evolutiondr gren. Baserad pa data frén Enard et al. (2002a).

Tidpunkten for selektionen har debatterats intensivt. Enard et al. (2002a) uppskattar att den
nuvarande ménskliga FOXP2-varianten fixerades ndgon gang under de senaste 200,000 &ren.
Detta resultat motsidgs dock av att de tvd aminosyrasubstitutionerna dven aterfinns hos nean-
dertalare (Krause et al. 2007), som enligt en uppskattning (Noonan et al. 2006) skildes fran
ménniskogrenen for ungefar 370,000 &r sedan. Krause och kollegor argumenterar for att den
mest sannolika forklaringen ar att det selektiva svepet skedde innan de tvé arterna skildes.
Coop et al. (2008) forordar istillet ett scenario dir neandertalarna fatt den ménskliga allelen
genom genfldde. Det ér fortfarande oklart om genfléde mellan ménniskor och neandertalare
dgt rum (Noonan et al. 2006). Vad géller neandertalarnas talformaga vet vi ndstan ingenting
(Fitch 2000).

Senare resultat indikerar dock att det selektiva svepet i den ménskliga grenen inte involverade
de tva aminosyrasubstitutionerna alls (Ptak et al. 2009). De uppkom och fixerades i ménni-
skors och neandertalares gemensamma forfader, och ytterligare ett selektivt svep dgde sedan
rum i den ménskliga grenen. Man kan téinka sig att positiv selektion skett for &ndringar i
aminosyrasekvensen, foljt av vidare selektion for dndringar i icke-kodande regioner som
paverkar genens funktion, for att kompensera for eventuella funktionsforluster relaterade till
de utbytta aminosyrorna eller for ndgot annat syfte. Att samma gen genomgatt selektion tvé
ganger under minniskans evolution kan verka osannolikt, men liknande scenerier har fore-
slagits for andra gener (Nielsen ef al. 2005). Virt att notera &r att en av substitutionerna
(N325S) ocksé identifierats hos tva rovdjur och en grupp fladderméss (Li et al. 2007), vilket
kan betyda att den andra (T303N) &r mer signifikant nér det géiller specifikt manskliga
egenskaper.

Vilka effekter aminosyrasubstitutionerna haft pa FOXP2:s funktion dr oklart, men som
tidigare ndmnts leder den ménskliga allelen till uppenbara fordndringar i hjdrnans anatomi hos
moss (Enard ef al. 2009, Reimers-Kipping et al. 2011), ett tecken pa att substitutionerna ger
upphov till betydelsefulla funktionella skillnader. En annan studie (Konopka et al. 2009)
visade att mannisko- respektive schimpans-FOXP2 reglerar genuttryck olika i manskliga
neuronala cellinjer. Dessa gener 6verensstimde signifikant med de gener som uttrycktes olika
1 vuxen ménnisko- respektive schimpans-hjarnvivnad. Vissa av de differentiellt reglerade
generna har viktiga funktioner i utvecklingen av det ménskliga centrala nervsystemet. Av de
FOXP2-reglerade nedstromsmal som identifierades av Spiteri et al. (2007) visar 14 tecken pa
att sjdlva ha genomgétt positiv selektion. Det dr alltsa mojligt att hela ndtverk av gener som ar
involverade i sprak och andra kognitiva funktioner selekterats tillsammans.
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Genomevolution och djup homologi

Att FOXP2, den forsta gen som direkt kopplats till spraklig formaga, ar en transkriptions-
faktor ligger i linje med méinga nuvarande teorier om ménniskans evolution. Pa grund av de
stora likheterna mellan ménniskans och schimpansens genom (The Chimpanzee Sequencing
and Analysis Consortium 2005) har det lange spekulerats i att manga av skillnaderna mellan
de tvé arterna beror pa dndrat genuttryck (King & Wilson 1975). Gener som uttrycks mest i
hjarnan tenderar att vara bland de mest konserverade, med fa tecken pé positiv selektion
(Nielsen et al. 2005), formodligen pa grund av omfattande funktionella restriktioner
(Khaitovich et al. 2005). Forklaringarna till de kognitiva skillnaderna mellan ménniskor och
andra primater verkar istéllet ligga i genernas uttryck och organisation, eller anpassningar av
ett fatal viktiga gener. Det finns tecken pé att kvantitativa fordndringar i genuttryck varit
framtradande 1 minniskohjdrnans evolution (Enard et al. 2002b, Céceres et al. 2003), vilket
bland annat kan bero pa duplikationer och radering av gener och éndrad reglering.

Att undersoka dessa fordndringar och deras effekter pd hjarnans struktur och funktion kan ge
manga nya insikter om vad som skiljer oss fran vara ndrmaste slédktingar, och ge ledtrddar om
det minskliga sprékets neurobiologiska grund. Man bor dock vara medveten om att det finns
avsevarda svarigheter med jaimforande genomstudier. Det har till exempel visat sig vara
problematiskt att anvénda skillnader i promotoraktivitet i cellinjer in vitro for att hitta
relevanta skillnader 1 genuttryck mellan manniskor och schimpanser in vivo, vilket kan bero
pa att skillnader i genuttryck dven paverkas av andra sekvenser (Heissig et al. 2005). Som de
manga studierna av FOXP?2 visar ar det ocksa véldigt svart att reda ut precis vilka funktioner
en enskild gen har.

Gar man utanfor primater dr det mycket intressant att FoxP2 dven dr involverad i inldrd fagel-
séng, ett beteende som utvecklats oberoende av ménskligt sprak men som har flera likheter
med det (Marler 1970). S4 kallad djup homologi, dér liknande strukturer som utvecklats
oberoende av varandra bygger pa ett delat genetiskt regleringsnétverk som fanns hos en
gemensam anfader, spelar en central roll i modern evolutionsteori (Shubin ez al. 2009). Ett
klassiskt exempel ér transkriptionsfaktorn Pax6, som reglerar bildandet av 6gon hos flera
organismer frin olika fylogenetiska grenar dir 6gon inte &r en homolog struktur (Fernald
2006).

Ett scenario som foreslagits (Feenders ef al. 2008) ar att de system som kontrollerar
ljudinlérning hos avlédgset beslidktade djur har sin grund i ett system for kontroll av rorelser,
och kanske dven motorisk inldrning, som fanns hos en gemensam anfader. Detta skulle
forklara hur de kommer sig att de avligset besléktade sdngldrande fagelgrupperna delar
manga hjdrnstrukturer som inte aterfinns hos deras icke-sangldrande nira slédktingar —
systemen utvecklades oberoende av varandra, men de formades av existerande genetiska
restriktioner. Det dr dock viktigt att notera att inga specifika FoxP2-sekvenser &r associerade
med ljudinldrningsforméga (Webb & Zhang 2005).

Genetisk och kulturell evolution

En sista fraga ar den pagaende kontroversen om vilka roller biologisk respektive kulturell
evolution spelat i sprakets utveckling. En sida i debatten ser sprak med komplex grammatisk
struktur som en produkt av naturligt urval (Pinker & Bloom 1990, Nowak & Komarova
2001). Huvudargumentet gér ut pd att sprak, i likhet med till exempel syn, visar tecken pé
komplex design, och att naturligt urval &r den enda biologiska mekanism som kan ge upphov
till sddana system. Jackendoff (1999) argumenterar for att sprékets underliggande arkitektur

10



visar tecken pa att ha formats av successiva innovationer dver lang tid, ett tecken pa en
gradvis utveckling. Synen pa sprak som en anpassning for kommunikation stimmer 6verens
med andra ovanliga beteenden hos ménniskor; till exempel vért stora beroende av forvarvad
kunskap och samarbete med icke-sldktingar (Pinker & Jackendoff 2005). Att méansklig
intelligens 1 allmén-het utvecklats genom selektion for social intelligens &r en vanlig hypotes
(Fitch et al. 2010).

Den andra hypotesen ar att grammatiska strukturer uppkommit genom kulturell 6verféring
mellan generationer, dven om dess foresprékare naturligtvis inte bestrider att sprak har en
neurobiologisk grund och att genetiska faktorer spelat en roll i kognitiv evolution (Steels
2011). De ifraga-sitter dock att de mer komplexa aspekterna av ménskligt sprak skulle ge
nagra selektiva fordelar for naturligt urval att agera pa (Premack 1985). Istillet argumenterar
de for att dessa aspekter dr l1osningar pa problemet att kollektivt skapa och kulturellt 6verfora
ett symboliskt kommunikationssystem, och pekar pa hur fonetiska system dndras och hur nya
grammatiska konstruktioner uppstar i enskilda spréks historiska utveckling (Steels 2011). Det
har visat sig att vissa strukturer ar specifika for olika sprakfamiljer snarare &n universella
tendenser (Dunn ef al. 2011), vilket forfattarna ser som ett tecken pé att lingvistiska strukturer
framst paverkas av kulturella faktorer.

En del forskning tyder pa att specifika karaktdrer hos olika sprak kan ha en genetisk grund. En
studie (Dediu & Ladd 2007) fann ett samband mellan populationsfrekvenser av olika haplo-
grupper av generna ASPM och MCPH 1 och férekomsten av ordtoner (anvindning av ton som
betydelseskiljande element). Betydelsen av detta har dock ifragasatts med hinvisning till att
alla barn kan léra sig alla kidnda sprak (Steels 2011). ASPM och MCPH 1 har studerats inten-
sivt i andra sammanhang, efter att de kopplats till primér mikrocefali, en neurologisk sjukdom
som karaktiriseras av minskad huvudstorlek (Woods et al. 2005).

En vanlig invindning mot att sprak skulle ha utvecklats genom naturligt urval &r att en individ
med en hypotetisk mutation som paverkar grammatiska formagor inte skulle ha ndgon
egentlig fordel av den, eftersom de som saknar mutationen inte skulle forsta honom eller
henne. Som Pinker & Bloom (1990) papekar ar detta inte nddvéandigtvis ett problem; dels kan
meningsfull kommunikation d4ga rum dven mellan tva individer som beharskar spraket olika
vil (ténk till exempel pé att de drabbade individerna i KE-slidkten fortfarande kan kommu-
nicera med andra), och dels dr det troligt att en individ delar den genetiska fordndringen med
sina ndrmaste sliktingar, vilket leder till forbattrad kommunikation inom gruppen.

Cartwright (2011) undersokte ett sddant scenario med en populationsgenetisk modell, dir sa
kallade barder” har en nedirvd sprakfenotyp medan “’poeter” har en ny, potentiellt fordel-
aktig fenotyp. Om poeternas formagor innesluter alla bardernas kommer deras genotyp att
fixeras, men om Overlappet inte &r fullstandigt kan selektionen verka emot den. Poeternas
spridningsmdjligheter kan dock forbittras avsevart om de grupperar sig med varandra. Om
poetfenotypen fixeras i en mindre population genom genetisk drift skulle den sedan kunna
spridas vidare genom populationstillvixt och migration.

Biologisk och kulturell sprakevolution kan interagera med varandra. Om alla individer maste
lara sig en viss aspekt av sprak, och formégan att géra det befinner sig under selektionstryck,
kommer en individ som f6ds med formagan ha en selektiv fordel (Christiansen & Kirby
2003). Modelleringar av sadana interaktioner (Chater et al. 2009) tyder dock pa att deras
betydelse for evolutionen av godtyckliga lingvistiska egenskaper dr liten. Komplexiteten hos
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de genetiska nétverk som &r involverade i1 sprak gor dessutom att selektionstryck frén den
sprakliga miljon kan komma i konflikt med andra biologiska funktioner. Chater och kollegor
(2009) oppnar dock for mdjligheten att genetiska faktorer kan paverka funktionellt mer stabila
aspekter av sprak, som anpassningar av talapparaten.

Diskussion

Trots ménga svarigheter finns det anledning att vara hoppfull for framtida forskning om
sprakevolution. Forskning inom en rad olika omraden har gett fascinerande nya insikter om
sprakets natur och biologiska grund. Upptéickten av att transkriptionsfaktorn FOXP2, som
visar tecken pa positiv selektion under mianniskans evolution, ér direkt kopplad till lingvistisk
forméga har gett forskare en inblick 1 vilka gener och neurobiologiska system som ligger till
grund for sprak, och studier av det médnskliga genomets utveckling har gett manga ledtradar
om vilka evolutiondra mekanismer som format ménniskans kognitiva formagor. Det dr dock
fortfarande langt kvar till en 6vergripande forstaelse for vilken roll genetiska faktorer spelat i
sprékets evolution.

Den minskliga sprdkformégan, liksom andra hogre kognitiva funktioner, méste vara kopplad
till forédndringar i hjérnans struktur, men precis hur FOXP2 paverkat dessa ar oklart. En
mojlighet dr att genen spelat en direkt roll 1 att omforma kortikala och subkortikala strukturer.
Man kan ocksé tdnka sig att dessa omformningar beror pa andra gener, och att FOXP2:s
reglerande funktion pa sa vis fitt en ny betydelse. Viktigt for framtiden ar att forska vidare om
vad som skiljer den ménskliga varianten av genen fran andra, och vilken koppling den har till
ovanliga formagor som ljudinlérning hos andra arter. Eventuella djupa homologier kan ha
avgorande betydelse for evolutionen av de sensomotoriska system som ligger bakom sprak.

Den komplexa samordningen av flera olika hjarnregioner och den djupa integrationen mellan
sprék och allmédn ménsklig kognition tyder pd att sprakets evolution involverat en stor méngd
olika gener med pleiotropiska effekter. Ett tinkbart scenario &r att utvecklingen av mer
komplex kommunikation lett till etablerandet av en socialt konstruerad kognitiv nisch dér
Okad lingvistisk forméga belonades. Om avancerad kommunikation inom den sociala gruppen
var en forutséttning for reproduktiv framgang skulle det finnas ett selektionstryck for alla
anpassningar som forbéttrade inlérning, anvéindning och dverforing av sprak.

Vad giller de selektiva fordelarna &r det viktigt att ha klart for sig att &ven en mycket liten
fordel kan leda till att en anpassning pa lang sikt sprids genom en hel population (Haldane
1927). Sadan selektion skulle dock bara paverka de aspekter av sprak som &r ofoérdndrade
over lang tid, och ménga komplexa lingvistiska strukturer skulle formas av kulturella faktorer.
Med andra ord samverkar tva processer med olika tidsskalor; hjarnan utvecklas for att
forbéttra sprakformégan, och spriket utvecklas for att passa hjdrnans begransningar.

Sprakets komplexitet och unika egenskaper gor dess uppkomst till en av de mest svér-
besvarade evolutionéra fragorna. Att upphdja det till ett oforklarligt fenomen &ar dock
kontraproduktivt och meningslost. Det finns sdkert aspekter av sprikets evolution som aldrig
kommer klaras upp, eftersom vi trots allt aldrig med sikerhet kan veta vad som hént i det
forflutna, men om vi stiller de rétta fragorna kan vi fortfarande ldra oss mycket mer om detta
mérkliga fenomen som gor det mojligt for oss att diskutera det hér till att borja med.
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