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Problem i autismliteraturen
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Avsaknad av teoretisk modell
• Okända kausala mekanismer

• Heterogenitet (biologisk och klinisk)

• Könsskillnad (prevalens och fenotyp)
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Avsaknad av teoretisk modell
• Okända kausala mekanismer

• Heterogenitet (biologisk och klinisk)

• Könsskillnad (prevalens och fenotyp)
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Avsaknad av objektiva markörer
• Subjektiva markörers begränsningar

– Variabilitet (bedömmare, tillstånd)
– Kräver expertis
– Tidskrävande (utredningar dyra, långa)

• Stratifiering (subgrupper och heterogenitet)
– Fenotypisk < endofenotypisk kategorisering

(biologisk orsak)
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Teoretisk modellering

• Risker med felaktiga modeller
– Månlandning utan heliocentriska modellen
– Infektionsbehandling innan mikrobteorin
– Behandling av autism utifrån teorier om kylskåpsmammor, vaccin-induktion…?
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Teoretisk modellering

• Risker med felaktiga modeller
– Månlandning utan heliocentriska modellen
– Infektionsbehandling innan mikrobteorin
– Behandling av autism utifrån teorier om kylskåpsmammor, vaccin-induktion…?

• Problem med existerande modeller
– Beskriver endast enstaka symtom: Extreme male brain, Low central coherence, ToM

– Beskriver endast överlapp: Exposome, Neurodevelopmental continuum, CNV model

6Desaix83@Wikimedia
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Autism-modeller
För specifika

NP modeller
För generella“Rätt” abstraktionsnivå
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Syften
Transdisciplinär neurobiologisk karakterisering 
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Utveckling av
teoretisk modell

Utveckling av
klassifikationsmetod

Utveckling av
biomarkörer

GettyImages
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ARBETE I
Preprint på PsyArXiv

Frontiers in Psychiatry
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Patogenetiska triaden - Bidragande mekanismer
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Genetisk susceptibilitet
Vanliga genetiska varianter för specifikt tillstånd

Riskfaktorer
Förvärvade och 

genetiska

Kognitiv kompensation

Klinisk 
diagnos
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Operationalisering av kausal modell
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Personlighetstyp (tillståndsrelaterad)
Icke patologiska normalfördelade drag i populationen Klinisk 

diagnos

INSTITUTE OF NEUROSCIENCE AND PHYSIOLOGY
GILLBERG NEUROPSYCHIATRY CENTRE

Riskfaktorer
Förvärvade och 

genetiska

Kognitiv kompensation



THE SAHLGRENSKA ACADEMY

Operationalisering av kausal modell
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Personlighetstyp (tillståndsrelaterad)
Icke patologiska normalfördelade drag i populationen

Riskfaktorer
Förvärvade och 

genetiska

Kognitiv kapacitet
Intelligens & Exekutiva funktioner

Klinisk 
diagnos
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Operationalisering av kausal modell
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Personlighetstyp (tillståndsrelaterad)
Icke patologiska normalfördelade drag i populationen

Neuropatologisk 
börda

Exponering för faktorer som 
hämmar hjärnans 

utveckling

Kognitiv kapacitet
Intelligens & Exekutiva funktioner

Klinisk 
diagnos
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Kvantifiering
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Discrete:
Insult characteristics

Continuous:
Autonomic flexibility
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Kvantifiering
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Discrete:
Insult characteristics

Continuous:
Autonomic flexibility

Varför autonom flexibilitet?

Miljö Tillväxt och 
utveckling

Autonom 
reglering
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Specificitet och sensitivitet

20

INSTITUTE OF NEUROSCIENCE AND PHYSIOLOGY
GILLBERG NEUROPSYCHIATRY CENTRE

Personlighetstyp
- Specifik för varje tillstånd

Dysfunktion av NB/CC-complexet
- Ospecifik riskfaktor för alla tillstånd
- Leder till klinisk sampling
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Patogenetiska triaden
Relation till klinisk diagnos
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Patogenetiska triaden
Modell som grund för klassifikation
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NB/CC-komplex
Arbetsminne + HRV

Autistisk personlighet
AQ
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AUC 96.3%
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Implikationer

• Inkorporerar både specifika och delade mönster
– Enda sådana modellen som är operationliserad

• Presenterar kausala mekanismer för utvecklingen av NP tillstånd

• Exponering för riskfaktorer Heterogenitet

• Könsskillnader i alla tre faktorer
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STUDIEN
FÖR ARBETE II-IV

URVAL OCH DATA
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Datainsamling
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• Strukturell MR
• MEG
• IQ – WISC-IV or WAIS-IV

• Autism-Spectrum Quotient (AQ)

• Adolescent/Adult Sensory Profile (AASP)

INSTITUTE OF NEUROSCIENCE AND PHYSIOLOGY
GILLBERG NEUROPSYCHIATRY CENTRE

ASD
n = 22

NT
n = 24

IQ- och ålders-
matchade vuxna 
män
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ARBETE II
International Journal of Methods in Psychiatric Research
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Metod

• Input: Segmentationer

• Multivariabel klassifikation
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- Kortikal area
- Kortikal tjocklek
- Subkortikal grå volym
- Subkortikal vit volym
- Kombination av alla dataset

Sign-funktion
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Resultat

• Träffsäkerhet 79% 
– Bättre än 4 jämförande maskininlärningsmetoder

• AUC 0.79 

• Korrelation med AQ 0.51
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Implikationer

• Subtila neuroanatomiska skillnader vid autism
– Subkortikal gråsubstansvolym mest prediktiv
 Korrelation med autistiska drag

• Enkel och transparent multivariabel klassifikationsmetod
– Alternativ till maskininlärning
– Användning för andra dataset
 Opublicerade preliminära resultat: MEG connectivity = 87%
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ARBETE III
Genomgår referentgranskning
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Syfte

• Autister uppvisar skillnader i aktivering av fusiforma kortex (FF)

• Existerande forskning
– Oftast urval med låg IQ
– Kort tidsfönster (M130, M170)
– Bara ansikten och objekt
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I vår studie: normal IQ, längre tidsfönster 
och ansiktsliknande objekt M130

M170

Late
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Metod - Analys
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• Identifikation av FF

• FF-aktivering för varje stimulus

• Avgränsbara komponenter
– M130
– M170
– Late

M130

M170

Late
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Sammanfattning av resultat

• Tidiga komponenter differentierar stimuli med basala ansikts-drag
• Sena komponenten differentierar riktiga ansikten
• Kontroller differentierar riktiga ansikten vid sena komponenten, inte autismgruppen

– Svårighet med kognitiv integrering?
– Ingen korrelation med AQ: Relaterat till kliniskt status (NPF) och inte autism specifikt?
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PAPER IV
Human Brain Mapping
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Syfte

• Gamma-aktivitet (30-100 Hz) är relaterat till sensorisk bearbetning

• Gamma minskar med ökad sensorisk stimulans (gamma-suppression)
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Excitation Inhibition

Relation mellan gamma och visuell känslighet?
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Metod
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• Rörliga högkonstrastcirklar
– Tre hastigheter = intensiteter

• Gamma-power-amplitud occipitalt

• Gamma suppression slope index (GSS)
– Regression mellan power och intensitet
– Högre negativ lutning = Mer suppression
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Resultat

• GSS predicerar sensorisk känslighet (biomarkör; terapeutisk?)
– Positiv association mellan och inom grupper
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Stark 
suppression

Svag 
suppression
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TACK FÖR UPPMÄRKSAMHETEN!
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Inspelning av disputation
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