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Neuropsykologi 
Sambandet mellan hjärnans funktion och psykologiska 

processer  
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Dario Nardi, 2013 



• Strukturella – CT, sMRI  

 

• Diffusion Tensor Imaging (DTI) 

 

• Funktionella – FDG-PET, H215O-PET, fMRI, EEG, MEG 

 

• Molekylära – PET, SPECT, MRS 

Metoder för hjärnavbildning  

13 mars 2019 Namn Efternamn 4 



13 mars 2019 Namn Efternamn 5 

 Antal publicerade artiklar fMRI och kognitiv funktion ~ 

28 000 

 

 Antal publicerade artiklar molekylär PET och kognitiv 

funktion <150  

• mestadels inom neurodegenerativa sjukdomar, 

Alzheimer och Parkinson 



Neural Correlates of Interspecies Perspective Taking in the 

Post-Mortem Atlantic Salmon: An Argument For Proper 

Multiple Comparisons Correction 
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Bennet et al 2010 



Modeller av kognitiv funktion  
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Bild från Cambridge cognition 

Bild av Luke Mastin Baddeley & Hitch 



Neurokognition - Neuropsykologi 
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Högt specifika kognitiva funktioner  

Högre chans att finna specifika 

biologiska korrelat 

låg ekologisk validitet 

Komplexa uppgifter 

Lägre chans att finna specifika 

biologiska korrelat  

hög ekologisk validitet 



”patienten har nedsatt exekutiv funktion”…  

 Uppmärksamhet? 

• Salience?  

• Vigilans? 

• Delad 

uppmärksamhet?  

• Selektiv 

uppmärksamhet?  

• Attentional shift?  

• Distraherbarhet?  

 

13 mars 2019 9 

 Arbetsminne? 

• Korttidsminne?  

• Fonologisk loop?  

• Central executive?  

• Maintenance?  

• Manipulation?  

• Dual task?  

• Uppdateringsförmåga?  

 

  

 Impulskontroll? 

• Impulsinhibition?  

• Reward dependence?  

• Responsprevention?  

 

Kognitiv kontroll, beslutsfattande, flexibilitet, planering, målselektion, representation,  

självmonitorering?   



Förenklad sammanfattning av PET-studier av 

kognitiv funktion  
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 Dopamin – allmänt bra för kognitionen för det mesta för de flesta 

 Serotonin – inget samband mellan 5-HT1A och kognitiv funktion i 

korrelationsstudier och vid farmakologisk challange, SSRI till friska kan 

försämra uppmärksamhet.  

 GABA – lägre GABAA vid IQ lägre än 85 hos barn med AST och/el EP (Mori 

2011), mer GABAA sämre kognition hos drognaiva SZ (Frankle 2016), lägre 

GABAA = högre IQ hos friska och HF AST (Horder et al 2018)  

 Glutamat – NMDA-R-antagonister ger kognitiv nedsättning, men ej 

studerat med PET hos människa pga brist på ligand 
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Presynaptiska dopaminmarkörer  

PD mest studerat 

 

De flesta studier talar för lägre 

upptag = lägre kognitiv prestation 

 

Cropley et al, 2006 



Postsynaptiska dopaminreceptorer D1 och D2 
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De flesta studier 

talar för lägre 

mängd receptor = 

lägre kognitiv 

prestation 

 

Cropley et al, 2006 



Dopaminfrisättning  
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Tonisk frisättning = 

Ökning ger sämre 

kognition 

 

Fasisk frisättning = 

Minskning av DA under 

arbete och då bättre 

kognition 

Cropley et al, 2006 
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Korrelation mellan D1- och D2 

receptormängd och attentional cost 

Borg et al, 2010 



PET-undersökning av 

monoaminer och kognitiv 

funktion hos friska och 

patienter med schizofreni 

 

Dopamine, D1 och inverted 

U-shape?  
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Takano 2018 



Varför inkonklusiva resultat 

 Olika radioligander 

 Metodolikheter i PET-system och modeller för proteinkvantifiering 

 Olika kognitiva funktioner och olika testmetoder för samma kognitiva 

funktion (tom självskattning) 

 Små samples, stor interinviduell variabilitet i proteinmängder även 

hos friska   

 Olikheter i sample (medicinerade, drogfria och drognaiva patienter, 

lika duration av sjukdom, olika symtom, olika genotyp, olika ålder hos 

både patienter och kontroller) 

 

  
13 mars 2019 Namn Efternamn 16 



13 mars 2019 17 

-150

-100

-50

0

50

100

150

Striatum Thalamus Insula ACC DLPFC MFC OFC MTLt-
s
c
o
re

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

Spagetti plot 

Hjärnregioner 

Individer 

D2 BP 

Bild från Simon Cervenka 



Korrelationsstudier av naturlig variation vs 

farmakologisk challenge 

 

 Förutom CS och atomoxetin - nästan omöjligt att 

förbättra kognitionen hos patienter, kontrollpersoner och 

WT gnagare!  

 

 Försämra kognition är lätt – men validiteten i rescue-

modeller?  
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Nyttan av PET i ”rationell” läkemedelsutveckling  

 Fragile X-misslyckandet med basimglurant och mavoglurant (mGluR5-

antagonister) och arbaclofen (GABAB-agonist) 

 

 AST-misslyckandet med AZD7325 (GABAA α2/α3 positiv modulator)  

 

 Identifikation av homogena grupper för stratifiering 

 

 Etablering av dosintervall och varför ett läkemedel inte har förväntad 

effekt – för hög/låg dos, går det alls in i hjärnan?  
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Fördelar och nackdelar med PET  

 Kostsamma investeringar i infrastruktur och utrustning 

 Dyrt i drift 

 Arbetsintensivt 

 Kräver team av högspecialiserade medarbetare 

 

 

 

 

 

 Känsligaste metoden för identifikation och kvantifiering av målprotein 

direkt i hjärnan in vivo 
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PET i neuropsykiatrisk forskning  

 ADHD – dopamin i striatum, i synnerhet DAT, ingen global skillnad i 5-HTT men 

skillnad i relationen mellan precuneus och hippocampus, högre NET hos ADHD 

med vissa genotyper 

 AST – inget stöd för GABA-sidan av E/I-imbalance, fynd av markörer för 

immunaktivering artefakt pga metodfel, 5-HTT lägre och korrelerar med 

socialkognitiva test. DAT 5-HTT förändras ev vid oxytocinbehandling men ej 5-

HT1A med [18F]MPPF. mGluR5 högre i pilotstudie. Konnektivitet nästa!  

 Tourettes syndrom – dopamin 

 Fragilt X – GABAA reduktion i pilotstudie (17% i thalamus)  

 Downs syndrom - Amyloid and tau liknande Alzheimer, relaterat till kognitiv 

nedsättning (β-amyloid precursor protein (APP)-genen är lokaliserad på kromosom 21) 
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Vad kan PET-studier säga om barn och ungdomar?  
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 Hur ser neurotransmissionen ut under utvecklingen?  

 

 I vilken utsträckning är systemen plastiska och hur påverkas receptorer 

och transportörer av genetiska och icke-genetiska faktorer? Högre 

heritabilitet för DA än 5-HT (se Pinborg et al 2008, Stokes et al 2013, Borg et al 2015) 

 

 Tidsfönster?  



Vad kan PET-studier säga om barn och ungdomar?  

 Dopamin: Högst densitet i striatal D1- and D2-dopaminreceptor hos 

små barn, följt av reduktion under tonåren (Seeman, Rinne). Stabilt hos vuxna 

med linjär reduktion med ca 8-10% per decennium 

 

 Serotonin:  Post mortem och ospecifik hjärnavbildning talar för hög 

densitet av serotoninmarkörer och hög syntetiseringskapacitet upp till 

5-årsåldern hos barn, varefter snabb reduktion sker. Inte så mycket 

ålderseffekter därefter.  
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Tack för att ni lyssnade!  
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