




















































































9. SVENSK SAMMANFATTNING

Långvarig psykologisk stress och kriser i livet påverkar funktioner i kroppen 
omedvetet. Studier visar att stress kan utlösa och förvärra den inflammatoriska 
tarmsjukdomen ulcerös kolit. På vilket sätt psykologisk stress kan sätta igång 
denna process och hur regleringen sker är ännu oklart. Djurstudier tyder på att 
tjocktarmslemhinnans barriäregenskaper mot farliga ämnen och mikrober 
förändras vid stress och genomsläppligheten ökar. Det finns hormoner som 
frisätts i både hjärna och i olika vävnader vid psykologisk stress. När dessa 
hormoner, som acetylkolin och corticotropin releasing hormone (CRH), ges vid 
djurförsök så kan genomsläppligheten förändras så som vid psykologisk stress. 
Avhandlingen handlar om regleringen av tjocktarmens barriär hos människa vid 
friska förhållanden och vid ulcerös kolit. Det första arbetet består av 
metodutveckling där Ussingkammaren (Hans Ussing, dansk fysiolog), 
modifierats och validerats för användandet av små tarmslemhinnebitar tagna vid 
endoskopisk tjocktarmundersökning. Tidigare användes större tarmbitar från 
operationspreparat då patienter opererades i tjocktarmen. Andra och tredje 
arbetet behandlar stresshormonerna acetylkolin och CRH påverkan på 
barriärfunktionen hos friska frivilliga försökspersoner. Det sista arbetet i 
avhandlingen handlar om hur tjocktarmens barriärfunktion hos patienter med 
ulcerös kolit är förändrad jämfört med friska frivilliga försökspersoner. Vidare 
studerades om det var någon skillnad i hur barriärfunktionen kunde påverkas 
med olika blockerande substanser för bl.a. acetylkolin och CRH. För att kunna 
svara på de frågor som vi har ställt oss har vi använt olika experimentella 
metoder. I Ussingkammaren bildar själva tarmslemhinnan en barriär mellan två 
halvkammare och passage av markörämne (HRP) från ena sidan, genom 
slemhinnebiten till den andra, kan mätas. Vi har också genomfört olika slags 
mikroskopi, antikroppsinfärgningar, olika molekylärbiologiska metoder och 
studerat en odlad mast cell linje, HMC-1.  
Huvudresultaten i avhandlingen visade att modifieringen av Ussingkammar-
tekniken var tillförlitlig och kunde användas för fortsatta försök. Vidare så 
visade vi att tjocktarmsbarriären kunde förändas med CRH och acetylkolin 
liknande ämne med ett ökat upptag av HRP. Dessa effekter är indirekta och 
beroende av flera celltyper i tarmslemhinnan. De sk. mast cellerna, immunceller, 
intar en central roll i denna reglering. I det fjärde arbetet påvisas att ytterliggare 
en immuncellstyp, eosinofiler, deltar i regleringen av genomsläppligheten. 
Patienter med ulcerös kolit har, trots lugnt skede av sjukdomen, ett ökat upptag 
av HRP. Vid behandling av slemhinnebitarna i Ussingkammaren med hämmare 
av CRH och acetylkolin receptorer samt mast celler kunde den ökade 
genomsläppligheten normaliseras.  
Slutsatsen man kan dra från avhandlingsarbetet är att CRH och acetylkolin 
påverkar immunceller som sedan ökar tarmslemhinnans upptag av farliga ämnen 
och kan leda till inflammation i tjocktarmen. Hos patienter med ulcerös kolit är 
tjocktarmslemhinnan mer genomsläpplig för HRP än hos friska frivilliga 
försökspersoner, vilket kan vara en delförklaring till sjukdomens uppkomst. 
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