Lakarprogrammet
Den Friska Manniskan 3 (16,5hp)

vt 2014

En sammanfattning av

Amanda Kaba Liljeberg



Léikarprogrammet
Den Friska Mdnniskan 3
Amanda Kaba Liljeberg

Innehall

1Y o 0 0= o | o RN 2
Lista Over anatomiska STrUKEUINEI......vvvveeeiiiieeee e e e e e e e 3

1Y o o 0 T=T o} A PN 22
Nervsystemets struktur 0Ch ULVECKIING ...cevvvviiiiiiiiiiiceeeeeee e 23
oY | [0 T T=TUT 0] o1To] Lo ={ TP PPURPURRRRRRRIN 26
SENSONISKA FUNKLIONET ..ttt e e e e e e eeeeeaeeeeeeeeas 32
MOTOTISKA FUNKEIONET . ....i i e e e e e e e e e e e se e s ansaasbbraeeeeees 53
NEUIOPSYKOIOFi 1uvvveiiiiiiiiiieiiee et e ettt et e e s eeeeeeeeeeeeeeeesessassnsssssseaaaneees 61



Likarprogrammet
Den Friska Mdnniskan 3
Amanda Kaba Liljeberg

Moment 1:

Kroppen som enhet



Lista Over anatomiska strukturer

HALS/HUVUD

cranium

neurocranium

os frontale
sinus frontalis
margo supraorbitalis
glabella
incisura/foramen frontale
incisura/foramen supraorbitale

os parietale
sulcus sinus sagittalis superioris

os occipitale
protuberantia occipitalis externa
foramen magnum
condylus occipitalis
canalis hypoglossi
foramen jugulare
sulcus sinus transversi
sulcus sinus sigmoidei
clivus

os temporale
pars petrosa
pars squamosa
pars tympanica
porus acusticus externus
meatus acusticus externus
cavitas tympani (auris media)
fossa mandibularis
tuberculum articulare
arcus zygomaticus (del av)
processus mastoideus
processus styloideus
foramen stylomastoideum
porus acusticus internus
meatus acusticus internus
tegmen tympani
canalis caroticus
canalis facialis

os sphenoidale
ala major
sella turcica
sinus sphenoidalis
ala minor
canalis opticus
fissura orbitalis superior
foramen rotundum
foramen ovale
foramen spinosum
processus pterygoideus
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os ethmoidale
lamina cribrosa
lamina perpendicularis (bildar bendelen av septum nasi tillsammans m. vomer)
crista galli
choncha nasalis superior et media
sinus (cellulae) ethmoidalis
sutura coronalis
sutura sagittalis
sutura lambdoidea
fonticulus anterior
fonticulus posterior
bregma
lambda
pterion

viscerocranium eller splanchnocranium
maxilla
processus alveolaris
processus palatinus (utgér 3/4 av harda gommen, palatum durum)
sinus maxillaris
foramen infraorbitale
os nasale
os lacrimale
0s zygomaticum
arcus zygomaticus (del av)
os palatinum
lamina horisontalis (utgér 1/4 av palatum durum)
lamina perpendicularis
concha nasalis inferior
vomer
mandibula
corpus mandibulae
pars alveolaris
ramus mandibulae
processus condylaris
caput mandibulae
collum mandibulae
processus coronoideus
angulus mandibulae
tuberositas masseterica
tuberositas pterygoidea
foramen mandibulae
canalis mandibulae
foramen mentale
os hyoideum
fossa cranii anterior, media et posterior
fossa temporalis
fossa infratemporalis

orbita
trochlea
canalis opticus
fissura orbitalis superior
fissura orbitalis inferior



glandula lacrimalis
canaliculus lacrimalis
saccus lacrimalis
ductus nasolacrimalis
palpebrae

oculus, bulbus oculi

. rectus superior (CN III)
. rectus medialis (CN III)
. rectus inferior (CN III)

. rectus lateralis (CN VI)
. obliquus inferior (CN III)

588888

articulatio temporomandibularis

discus articularis

. masseter

. temporalis

. pterygoideus medialis
. pterygoideus lateralis
. orbicularis oculi

. orbicularis oris
platysma

538888

. sternocleidomastoideus
. scalenus anterior

. scalenus medius

. scalenus posterior

5888

mylohyoideus
. geniohyodeus
. stylohyoideus
. digastricus

5588

. sternohyoideus
. sternothyroideus
. thyrohyoideus
.omohyoideus
auris externa
auris media
auris interna
auricula

helix

tragus
meatus acusticus externus
membrana tympani
cavitas tympani
malleus
incus
stapes
m stapedius
m tensor tympani
tuba auditiva

5888

. obliquus superior (CN IV)

Lédkarprogrammet
Den Friska Mdnniskan 3
Amanda Kaba Liljeberg



Lédkarprogrammet
Den Friska Mdnniskan 3
Amanda Kaba Liljeberg

larynx
epiglottis
cartilago thyroidea
cartilago cricoidea
cartilago arytenoidea
plica vocalis (stdmband)
plica vestibularis (ventricularis) (falska stamveck; fickband)
m. "posticus” (m cricoarytenoideus posterior)
m. cricothyroideus
m. vocalis
m. cricoarytenoideus lateralis
membrana thyrohyoidea
lig. cricothyroideum medianum

cavitas nasi
septum nasi
choanae
choncha nasi superior, media, inferior
meatus nasi superior, media, inferior
recessus sphenoethmoidalis

sinus maxillaris

sinus frontalis

sinus (cellulae) ethmoidales
sinus sphenoidalis

cavitas oris
labia oris
lingua
dens, dentes
palatum durum
palatum molle
uvula palatina
arcus palatopharyngeus
arcus palatoglossus

Waldeyers ring (lymfatiska svalgringen, anulus lymphoideus pharyngis)
tonsilla pharyngea
tonsilla palatina
tonsilla lingualis
tonsilla tubaria

glandula parotidea
ductus parotideus
papilla parotidea

glandula submandibularis
ductus submandibularis
caruncula sublingualis

glandula sublingualis
ductus sublinguales minores
plica sublingualis
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pharynx
nasopharynx (pars nasalis pharyngis; epipharynx)
oropharynx (pars oralis pharyngis)
laryngopharynx (pars laryngea pharyngis; hypopharynx)
m. constrictor pharyngis superior, medius et inferior

n. olfactorius, CN I
fila olfactoria
. opticus, CN II
chiasma opticum
tractus opticus
.oculomotorius, CN III
.trochlearis, CN IV
.trigeminus, CN 'V
radix sensoria
ganglion trigeminale
radix motoria
n. ophthalmicus (CN V4)
n. frontalis
n. nasociliaris
n. maxillaris (CN V3)
n. infraorbitalis
n. mandibularis (CN V3)
n. lingualis
chorda tympani
n. alveolaris inferior
n. mentalis
n. abducens, CN VI
n. facialis, CN VII
n. intermedius
ganglion geniculi
n. stapedius
chorda tympani
plexus parotideus
n. vestibulocochlearis, CN VIII (gammalt namn: n. statoacusticus)
n. glossopharyngeus, CN IX
n. vagus, CN X
n. laryngeus superior
n. laryngeus recurrens
n. accessorius, CN XI
n. hypoglossus, CN XII

=

== -]

plexus cervicalis (C1-C4)
punctum nervosum
plexus brachialis (C5-T1)

aorta
arcus aortae
truncus brachiocephalicus
a. carotis communis dextra
a. subclavia dextra
a. carotis communis sinistra
sinus caroticus
glomus caroticum



a. carotis interna
a. ophthalmica
a. carotis externa
a. thyroidea superior
a. lingualis
a. facialis
a. occipitalis
a. temporalis superficialis
a. maxillaris
a. meningea media
a. subclavia sin
a. vertebralis
a. thoracica interna
truncus thyrocervicalis
a. thyroidea inferior

v. jugularis interna
v. jugularis externa
v. jugularis anterior
arcus venosus jugularis
v. retromandibularis

glandula thyroidea
lobus dexter et sinister
isthmus glandulae thyroideae
glandula parathyroidea (superior et inferior)

fascia cervicalis (profunda)
lamina superficialis
lamina pretrachealis
(pars muscularis, pars visceralis)
lamina prevertebralis
vagina carotica

trigonum colli (cervicale) anterius
trigonum caroticum
trigonum colli laterale (regio cervicalis lateralis)
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THORAX

papilla mammaria
areola mammae
glandula mammaria
lobuli glandulae mammaria
ductus lactiferi
ligg suspensoria mammaria (Coopers ligament)

clavicula
scapula

vertebra
processus spinosus
processus transversus
discus intervertebralis

apertura thoracis superior
cavum thoracis
arcus costalis
spatium intercostale, spatia intercostalia
costa (verae, spuriae, fluctuantes)
os costale
cartilago costalis
caput costae
collum costae
corpus costae
tuberculum costae
sulcus costae
angulus costae
sternum
manubrium sterni
incisura jugularis
corpus sterni
processus xiphoideus
synchondroses sternales
angulus sterni

artt costovertebrales (art capitis costae + art costotransversaria)

artt sternocostales

m. intercostalis externus

m. intercostalis internus

m. intercostalis intimus

membrana intercostalis externa et interna
m. subcostalis

m. transversus thoracis

m. pectoralis major
m. pectoralis minor
m. serratus anterior
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diaphragma
crus dextrum et sinistrum
centrum tendineum
hiatus aorticus
hiatus esophageus
foramen venae cavae
mediastinum
mediastinum superius
mediastinum inferius
medistinum anterius
mediastinum medium
mediastinum posterius

esophagus

cor

apex cordis
basis cordis
sulcus coronarius
sulcus interventricularis anterior
sulcus interventricularis posterior
atrium dextrum

auricula dextra

fossa ovalis (foramen ovale)
septum interatriale
atrium sinistrum

auricula sinistra
ventriculus dexter

valva tricuspidalis (valva atrioventricularis dextra)

valva trunci pulmonalis
ventriculus sinister

valva mitralis (valva atrioventricularis sinistra)

valva aortae
septum interventriculare
cuspides
cordae tendineae
mm papillares
trabeculae carneae
valvulae semilunares
myocardium
endocardium
epicardium

nodus sinuatrialis

nodus atrioventricularis

fasciculus atrioventricularis (His'ka bunten)
crus sinistrum et crus dextrum

pericardium
pericardium fibrosum
pericardium serosum
lamina parietalis
lamina visceralis (epicardium)

10
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cavum pericardii
sinus transversus pericardii
sinus obliquus pericardii
lig pericardiacophrenica
truncus pulmonalis
a. pulmonalis dextra
a. pulmonalis sinistra
ligamentum arteriosum (ductus arteriosus)

vv. pulmonales

aorta
aorta ascendens
sinus aortae
a. coronaria dextra
ramus marginalis dexter
ramus interventricularis posterior
a. coronaria sinistra
ramus interventricularis anterior
ramus circumflexus
ramus marginalis sinister
arcus aortae
truncus brachiocephalicus
a. carotis communis dextra
a. subclavia dextra
a. carotis communis sinistra
a. subclavia sinistra
a. vertebralis
a. thoracica interna
aa. intercostales anteriores
a. epigastrica superior
aorta descendens (aorta thoracica, aorta abdominalis)
aa. intercostales posteriores
rami bronchiales
rami oesophageales

sinus coronarius
v. cordis magna (v interventricularis anterior)
v. cordis media (v interventricularis posterior)
v. cordis parva

ostium sinus coronarii

V. cava superior
v. brachiocephalica (dextra et sinistra)
v. jugularis interna (dextra et sinistra)
v. subclavia (dextra et sinistra)
angulus venosus
V. azygos
v. hemiazygos
v. hemiazygos accessoria
v. cava inferior

11
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vasa lymphatica

cisterna chyli

ductus thoracicus

ductus lymphaticus dexter
truncus jugularis

truncus subclavius

truncus bronchomediastinalis
angulus venosus

trachea
bifurcatio tracheae
carina tracheae
cartilagines tracheales
paries membranaceus
m. trachealis
ligg anularia
bronchus principalis (dx et sin)
bronchi lobaress
bronchi segmentales

pulmones

apex pulmonis

basis pulmonis

hilum pulmonis

radix pulmonis

segmenta bronchopulmonalia

pulmo dx
fissura obliqua
fissura horizontalis
lobus superior
lobus medius
lobus inferior

pulmo sin
fissura obliqua
lobus superior
lobus inferior

cavitas pleuralis
pleura
pleura pulmonalis (visceralis)
pleura parietalis
pars costalis
pars diaphragmatica
pars mediastinalis
cupula pleurae
recessus costodiaphragmaticus

12
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fascia endothoracica
thymus

nn. intercostales
n. subcostalis
n. phrenicus
n. vagus
n. laryngeus recurrens
truncus sympathicus
n. splanchnicus major
n. splanchnicus minor

13



BUK/BACKEN

pelvis major et minor

0S sacrum
canalis sacralis
hiatus sacralis
foramina sacralia anteriora et posteriora
promontorium
0S Ccoccygis
0S coxae
os ilium
corpus ossis ilii
ala ossis ilii
fossa iliaca
crista iliaca
spina iliaca anterior superior
spina iliaca anterior inferior
spina iliaca posterior superior
spina iliaca posterior inferior
linea arcuata
os ischii
corpus ossis ischii
ramus ossis ischii
spina ischiadica
tuber ischiadicum
incisura ischiadica major
os pubis
corpus ossis pubis
ramus superior ossis pubis
ramus inferior ossis pubis
pecten ossis pubis
tuberculum pubicum
foramen obturatum
membrana obturatoria
linea terminalis
art sacroiliaca
ligg sacroiliaca
lig sacrospinale
lig sacrotuberale
symphysis pubica
foramen ischiadicum majus
foramen ischiadicum minus

m. quadratus lumborum
m. iliopsoas (m psoas major + m iliacus)
m. piriformis

foramen suprapiriforme

foramen infrapiriforme

14
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m. rectus abdominis
vagina musculi recti abdominis (laminae anterior et posterior)
linea arcuata
m. obliquus externus abdominis
lig inguinale
m. obliquus internus abdominis
m. transversus abdominis
fascia transversalis

canalis inguinalis
anulus inguinalis profundus
anulus inguinalis superficialis
crus mediale
crus laterale

nn. intercostales
n. subcostalis
plexus lumbalis (Th12-L4)
.iliohypogastricus
.ilioinguinalis
. genitofemoralis
. obturatorius
. cutaneus femoris lateralis
n. femoralis
plexus sacralis (L4-S5)
n. pudendus

=

n
n
n
n

n. vagus sinister et dexter

truncus vagalis anterior et posterior

pars pelvica parasympathica (sacralparasympaticus, S2-S4)
nn. splanchnici pelvici

truncus sympathicus
n. splanchnicus major
n. splanchnicus minor
nn. splanchnici lumbales et sacrales
ganglia coeliaca, plexus coeliacus
ganglion mesentericum superius, plexus mesentericus superior
ganglion mesentericum inferius, plexus mesentericus inferior

peritoneum
peritoneum parietale
peritoneum viscerale
cavitas peritonealis
foramen omentale (epiploicum)
bursa omentalis
mesenterium
radix mesenterii
mesocolon

15
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omentum majus
omentum minus
lig. hepatoduodenale
lig. hepatogastricum
lig. falciforme hepatis

Begrepp: retroperitonealt, intraperitonealt, extraperitonealt

gaster (ventriculus)
cardia
fundus gastricus
corpus gastricum
antrum pyloricum
canalis pyloricus
pylorus
curvatura major et minor

duodenum
bulbus duodeni
papilla duodeni major (papilla Vateri)
papilla duodeni minor
jejunum
ileum
diverticulum ilei (Meckels divertikel)
ostium ileocaecale
valva ileocaecalis
caecum
appendix vermiformis
colon (ascendens, transversum, descendens och sigmoideum)
teniae coli
appendices epiploicae
plicae semilunares
haustra coli
flexura coli dextra et sinistra
rectum
plicae transversae recti
ampulla recti
canalis analis
junctio anorectalis
columnae anales
linea pectinata
m. sphincter ani internus
m. sphincter ani externus

16



pancreas

caput pancreatis
collum pancreatis
corpus pancreatis
cauda pancreatis
ductus pancreaticus (major)
m. sphincter ductus pancreatici
ductus pancreaticus accessorius (minor)

hepar

porta hepatis

area nuda

lobus hepatis dexter
lobus hepatis sinister
lobus quadratus
lobus caudatus
segmentatio hepatis

lig. falciforme hepatis
lig. teres hepatis ("round ligament", bindvavsomvandlad aterstod av v umbilicalis)

lig. venosum (bindvavsomvandlad aterstod av ductus venosus)

ductus hepaticus dexter et sinister
ductus hepaticus communis
vesica biliaris (fellea)

ductus cysticus

ductus choledochus

m. sphincter ductus choledochi
ampulla hepatopancreatica

m. sphincter ampullae hepatopancreaticae (spincter Oddi)

papilla duodeni major (papilla Vateri)

lien, splen

ren

capsula fibrosa

hilus renalis

sinus renalis

cortex renis

medulla renis
pyramides renales
papillae renales
calyx major et minor
pelvis renalis

ureter
vesica urinaria

ostium ureteris
trigonum vesicae

urethra

17
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aorta abdominalis
aa. phrenicae inferiores
aa. suprarenales
aa. lumbales
aa.renales
aa. testiculares/ovaricae
truncus coeliacus
a. gastrica sinistra
a. lienalis
a. gastroomentalis sinistra
a. hepatica communis
a. gastroduodenalis
a. gastroomentalis dextra
a. gastrica dextra
a. hepatica propria
r. dexter
a. cystica
r. sinister
a. mesenterica superior
artargrenar till tunntarm
a. appendicularis
a. colica dextra
a. colica media
a. marginalis coli
a. mesenterica inferior
a. colica sinistra
a. sigmoideae
a. rectalis superior
a. iliaca communis
a.iliaca interna
. iliolumbalis
. glutea superior
. glutea inferior
. obturatoria
. umbilicalis
. uterina
r. ovaricus
r. vaginalis
a. vaginalis
a. rectalis media
a. pudenda interna
a. rectalis inferior

d
d
d
d
d
d

a. iliaca externa
a. epigastrica inferior

a. femoralis
a. epigastrica superficialis
aa. pudendae externa

18



v. cava inferior

vv. hepaticae

vv. renales
v. testicularis/ovarica sinistra
plexus pampiniformis

v. testicularis/ovarica dextra

v. iliaca communis dextra et sinistra
v. iliaca interna
v. iliaca externa

v. portae hepatis

v. mesenterica superior

v. lienalis

v. mesenterica inferior

vasa lymphatica
truncus lumbalis dexter
truncus lumbalis sinister
trunci intestinales
cisterna chyli

glandula suprarenalis
cortex
medulla

scrotum
m. cremaster
tunica dartos

testis
epididymis
ductus epididymidis
funiculus spermaticus
ductus deferens
ampulla ductus deferentis
glandula vesiculosa/seminalis
ductus ejaculatorius
prostata
glandula bulbourethralis (Cowper)

urethra (masculina)
pars prostatica
pars membranacea
pars spongiosa

penis
radix penis
crus penis
corpus penis
glans penis

19
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preputium
frenulum preputii
corpora cavernosa penis
corpus spongiosum penis
bulbus penis

ovarium
lig. ovarii proprium
lig. suspensorium ovarii

tuba uterina
infundibulum tubae uterinae
fimbriae tubae uterinae
ampulla tubae uterinae
isthmus tubae uterinae
pars uterina

uterus
fundus uteri
corpus uteri
isthmus uteri
cervix uteri
portio supravaginalis cervicis
portio vaginalis cervicis
canalis cervicalis
lig. teres uteri ("round ligament") alternativt lig rotundum
lig. latum uteri (mesosalpinx, mesovarium, mesometrium)

vagina
fornix vaginae
hymen

vulva eller pudendum femininum
mons pubis
labium majus pudendi
labium minus pudendi
vestibulum vaginae
bulbus vestibuli
gl. vestibularis major (Bartholini)
clitoris
crus clitoridis
corpora cavernosa clitoridis
glans clitoridis

excavatio rectouterina (fossa douglasi) (kvinna)

excavatio vesicouterina (kvinna)
excavatio rectovesicalis (man)

20
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diaphragma pelvis
m. levator ani
m. iliococcygeus
m. pubococcygeus
m. puborectalis
m. (ischio)coccygeus
m. sphincter ani externus
diaphragma urogenitale
ytlig del: m ischiocavernosus, m bulbospongiosus, m transversus perinei superficialis
djup del: m transversus perinei profundus, m sphincter urethrae

perineum
centrum tendineum perinei

fossa ischiorectalis

21
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Moment 2:

Nervsystemet
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Nervsystemets struktur och utveckling

Likarprogrammet
Den Friska Mdnniskan 3
Amanda Kaba Liljeberg

Nervsystemets makroskopiska anatomi inklusive storre kairnomraden och

bansystem. (S2)
TELENCEPHALON itudi
(CEREBRUM) Lonaghal Cerebral
« Conscious thought processes, em|spheres
intellectual functions S

« Memory storage and processing
« Conscious and subconscious regu-
lation of skeletal muscle contractions

THALAMUS

Relay and processing
centers for sensory
information

HYPOTHALAMUS

Centers controlling
emotions, autonomic
functions, and
hormone production

METENCEPHALON
(CEREBELLUM)

« Coordinates
complex somatic
motor patterns

« Adjusts output of
other somatic motor
centers in brain
and spinal cord

METENCEPHALON
(PONS)

- Relays sensory
information to cerebellum
and thalamus

« Subconscious somatic

and visceral motor centers

« Generation of reflexive
somatic motor responses

« Maintenance of
consciousness

MESENCEPHALON MEDULLA OBLONGATA
(MIDBRAIN) (MYELENCEPHALON)
- Processing of visual and - Relays sensory information to
auditory data thalamus

- Autonomic centers for regula-
tion of visceral functions such
as cardiovascular, respiratory,
and digestive activities

Primary sensory cortex

Central sulcus
(postcentral gyrus)

Primary motor cortex
(precentral gyrus)

Somatic motor association
area (premotor cortex)

FRONTAL LOBE
(retracted to
show insula)

Prefrontal
cortex

Lateral sulcus
Olfactory cortex
(b) Lateral view

PARIETAL LOBE

Parieto-occipital sulcus

Somatic sensory
association area

Visual association area

OCCIPITAL LOBE

Visual cortex

Auditory association area

Auditory cortex

TEMPORAL LOBE (retracted to
show olfactory cortex)

Ascenderande sensoriska system och descenderande motoriska system finns beskrivna

under respektive avsnitt.
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Hjarnans blodforsoérjning och liquorcirkulation. (S2)
Blod kommer till hjarnan via artarer i tva olika par; a. vertebralis sin och dx (fran a.
subclavia) samt a. carotis interna sin och dx (fran a. carotis communis).

Pituitary
land

Anterior
Anterior communicating a. Intertrygl
cerebral a. Antestos carotid a.
Middle cerebral a.

Middle
cerebral a.

Posterior
communicating a. Basilar a.

Posterior
cerebral a.

i

Vertebral a.

Spinal a. Spinal cord
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De tva aa. vertebralis gar samman i hjarnan och bildar a. basilaris, som delar upp
sig i en vanster och en hoger a. cerebri posterior. Fran dessa utgar de bakre
grenarna i Willis cirkel, aa. communicans posterior.
Aa. Carotis interna delar pa varje sida upp sig i en a. cerebri media och en a.
cerebri anterior. A. cerebri anterior bildar de frimre grenarna i Willis cirkel.

Totalt finns 80-150 ml cerebrospinalvatska. 500 ml nybildas varje dygn av modifierade
ependymalceller i corpus choroideus, i samtliga ventriklar. Vatskan reabsorberas via
granulationes arachnoidales till vensjo i dura maters inre blad.

Superor
sagttal snus - Acachnod vius

Chorod plans Subarachnoid spacse

"l“._mnngm dura metar

@ CFis p(:-:nm: q tha chorold
plaxus of aach ventria

through the cantral canal of the spinal cord

@ CSF flows through the subarachnoid space

(@ c5F 15 atmorbed Into the dural vencous
sinuses via the arachnoid vil

(Nz*, CF, Mg?* , atc.)
(8) CSF ciroutation {b) CSF formation by chorold plarusce
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Principer som styr utvaxten av axon och bildningen av synapser. (S2, S3)
Utvixt av axon
En tillvaxtkolv i anden pa axonet binder till omgivningen. Receptorer kdnner av at vilket
hall tillvaxten ska ske och guidas av trofiska amnen. Det finns tre typer av trofiska
amnen:
* De som finns i extracelluldra matrix (ECM), t ex laminin, kollagen, cadheriner och
ephriner
* Desom ar bundna till cellmembran
* Fritt diffusibla

Lamellopodiet ytterst pa tillvaxtkolven, med ett flertal fingerlika filopodier, ar mycket
rorlig, framst tack vare ett annorlunda aktinfilament. Mikrotubuliskelettet skapar
elongering av axonet med tillvaxten sker.

[ CNS finns ingen nybildning av skadade neuron, eftersom har inte finns nagot ECM och
for att gliaceller har bildar faktorer som hdmmar tillvaxt. Dessutom kan glutamat fran
skadade celler leda till att nervceller dor. I PNS finns nybildning av axoner. Har bildar
Schwannceller ECM och det finns tillgang till tillvaxtfaktorer.

Synapsbildning
Synaptogenesen i en axodendritisk synaps:
1) Adhesionsstadium
De adhesiva faktorerna cadherin och protocadherin mediarar den forsta
kontakten mellan pre- och postsynaptiska strukturer.
Prekursorer (till vesikler och aktiv zon) borjar samlas i presynaptiskt axon.
2) Induktionsstadium:
Induktiva faktorer rekryteras som sitter i pre- resp postsynaptisk sida. Nar de
binder startar signalkaskader pre- resp postsynaptiskt som inducerar bildningen
av aktiv zon-vesikler resp postsynaptisk densitet. Exempel pa induktiva
proteinpar:
Neurexin - Neuroligin
SynCAM - SynCAM
Ephrin - EphB
3) Differentiering och mognadsstadium
[ detta stadium bildas stabila synapser med fullt utvecklad aktiv zon-apparat och
synapsvesikelkluster samt, ur fysiologisk synvinkel, synapser med full
synapsfunktion (viss sekretisk aktivitet borjar forekomma redan under de
tidigare stadierna).

Manga andra faktorer deltar dven i stimulering av synapsbildning: FGF7, Wnt?7,

thrombospondin. Tillvixtfaktorer som BDNF paverkar synapsens tillvaxt och aktivitet
under mognadsstadiet paverkar synapsegenskaperna.
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Cellular neurobiologi

Gliacellernas funktion och betydelse. (S2)
Astrocyter
* EndastiCNS
e Uppratthaller kemisk miljo
o Bevarar jonbalans (K*, Na*) extracellulart
o Tar upp neurotransmittorer och bidrar darmed till dess inaktivering
o Deltar i mobilisering av vissa transmittorer, t ex glutamat
* Mekaniskt stod
o Underlattar blodférsorjning, binder neuron till sina karl
o Bildar arr vid skada

Oligodendrocyter
* Endasti CNS
* Bildar myelinskida runt axon - lipidskikt som 6kar signaleringshastigheten

Schwannceller
* EndastiPNS
* Bildar myelinskida runt axon

Oligodendrocyter skiljer sig fran schwannceller:

(i) en oligodendrogliacell skickar flera utskott som vart och ett bildar en myelinrulle
runt en bit av ett axon, (ii) for en given axondiameter ar skidan tunnare i CNS an i PNS,
(iii) den centrala myelinskidan omges ej av basalmembran, (iiii) Schmidt-Lantermanns
incisurer saknas i CNS.

Mikroglia
* Aktiveras vid skada
* Fagocyterar doda celler etc, nervsystemets makrofager

* Frisatter cytokiner, kan modifiera inflammation samt reglera celléverlevnad och
-dod

Ependymalceller
* Utgor epitel i hjarnans ventriklar
* DModifierade celler (plexus choroideus) producerar cerebrospinalvatska
e Har cilier, 6kar vitskans flode

Nervcellens passiva egenskaper och hur de paverkar inkommande signaler. (S3,
S4)

Vilomembranpotentialen ar ca -65 mV.

[PSP = Inhiberande postsynaptisk potential, hyperpolarisering

EPSP = Excitatorisk postsynaptisk potential, depolarisering

Kapacitans - formaga att lagra strom
Resistans - begransad mangd jonkanaler

IPSPs och EPSPs kan integreras enligt temporal och spatial summation.
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Temporal summation
Membranets kapacitans skapar fordrojning genom att strom halls kvar i bilagret och
slapps in till cellen da steady-state (maxkapacitet) uppnatts. Langre tids fordrojning gor
cellen kansligare for stimulering, eftersom flera EPSPs kan byggas upp i membranet och
ge en aktionspotential. Detta kallas temporal summation och ar beroende av
tidskonstanten, t, som ar den tid det tar for spanningen att minska 1/e = 37%.

Ju tatare inpa varandra de postsynaptiska potentialerna kommer i tid, desto storre blir
sannolikheten for att de integreras. Om flera EPSPs inkommer med hog frekvens okar
chanserna for att en aktionspotential ska skapas.

Spatial summation

Hur langt en potential kan fardas utan att do ut beror pa langdkonstanten, A, som ar den
langd det tar for spanningen att minska 1/e = 37%. Om tva EPSPs kommer fram till olika
dendriter med samma avstand till axon hillock, med liten temporal skillnad, i en cell med
hog langdkonstant kan dessa integreras. Ju ndrmare uppkomstplatserna for tva
potentialer ligger, desto storre ar chansen att de ska summeras.

Langkonstanten beror pa tre faktorer:
1. Resistans 6ver membranet (ska vara stor for hog langdkonstant)
2. Resistans i cytoplasman (ska vara liten)
3. Resistans i det extracellulara mediet (ska vara liten)

Hog t och hog A gor neuron kansligare for EPSPs.

Nervcellens aktiva egenskaper och de viktigaste jonkanalernas funktion. (S3, S4)
[ vila ar permeabiliteten ca 20 ggr hogre for K* an for Na*, p g a selektiva K*-kanaler.

Intracellulart Extracellulirt
K+ 140mM 5mM
Na+* 5-15mM 145mM
Cl- 4-30mM 110mM
Caz+ 0,0001lmM 1-2mM
Aktionspotentialen

Nat*-kanaler 6ppnas snabbt, blir inaktiverade och stings sedan.
K*-kanaler 6ppnas langsamt och stings efter hyperpolarisering.

Initialt i en aktionspotential 6ppnas spanningskansliga Na*-kanaler. Permeabiliteten ar
da hogst for Na* och membranpotentialen ror sig mot +56mV. Sedan éppnar K*-kanaler
och depolariseringen stannar av. Permeabiliteten for K* 6kar och membranpotentialen
ror sig mot -102mV. Efter repolariseringen sker en snabb hyperpolarisering, fAHP,p g a
att K*-kanalerna tar lang tid pa sig att stingas. I vissa neuron f6ljs fAHP av en langsam
hyperpolarisering, SAHP, efter manga aktionspotentialer. Denna uppstar nar Ca2+ tar sig
in genom spanningskansliga kanaler, ansamlas och 6ppnar Ca?*-beroende K*-kanaler.
Under sAHP ar det mycket svart att inducera en ny aktionspotential. Genom att paverka
de Ca%*-beroende K*- kanalerna eller de spanningskansliga Ca?+-kanalerna kan man 6ka
hyperpolariseringen av neuron sa att aktionspotentialer sker med en lagre frekvens.
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Laddningen (inte jonerna) som uppstar nar Na* strommar in i neuronet sprids at bada
hallen i axonet, men har bara effekt framat. Laddning som sprids bakat har ingen
paverkan pa Na*-kanalerna dar, eftersom de ar inaktiverade fran att strommen precis
passerat forbi dem. I ett myeliniserat axon dppnas nya kanaler nar laddningen nar en
Ranviers nod och fler joner strommar in for att fora laddningen framat.

Den aktiva strommen utgors av aktionspotentialer och jonkanaler. Den passiva
strommen ir ledningen av spanning genom axonet. Okad axondiameter ger minskad
resistens och snabbare passiv ledning. Myelinisering ¢kar langdkonstanten genom 6kad
resistens 6ver membranet. Det ger ocksa farre aktionspotentialer, eftersom dessa bara
skapas vid Ranviers noder, vilket ocksa ger snabbare spridning.

Refraktirperiod

Den absoluta refraktiarperioden ar den tid da Na*-kanalerna ar inaktiverade (och
stingda) och en ny aktionspotential inte kan skapas. Fler och fler Na*-kanaler 6évergar
fran att vara inaktiverade till att bara vara stangda under den s k relativa
refraktarperioden. Under denna tid kan nya aktionspotentialer skapas, men eftersom en
del Na*-kanaler fortfarande ar inaktiverade kravs det hogre stimulus for detta.

Den presynaptiska mekanismen for transmittorfrisattning samt huvudklasserna
av transmittorer. (S3, S4)

+— Plasma

Action / - : 8 :
! membrane of @ Action potentials arrive at axon terminal. ]
Presz:lalrptlc potential —/ Axon terminal presynaptic cell g
a.p @ Voltage-gated Ca2+ channels open. ]
@ / ':C
Voltage-gated
©) Ca2+ channel \ @ Ca?* enters the cell. ]
\‘/ v,V Synaptic
\ NS, vesicles
N oo - @ Ca?+ signals to vesicles. ]
(5) @ Vesicles move to the membrane. ]
Neurotransmitter
Docked vesicles release neurotransmitter
\ A\ J @ by exocytosis.
v' 4 —p v
— £~
v
Synaptic /‘ . Neurotransmitter diffuses across the
cleft Dl%?edi:g " :9"“::’3"3'"'"9" synaptic cleft and binds to receptors.
p @ ¢ boun to receptor
- 3 -— Plasma membrane
Postscyer:laptic - \_ y - of postsynaptic cell
Receptor \
Neurotransmittorer
Definition:

* Narvarande i presynaptisk terminal
* Frisatts som svar pa depolarisering av terminal, beroende av Ca%*
* Har specifika receptorer pa postsynaptiska terminalen
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Smamolekylara transmittorer = Finns lagrade i small clear-cored vesicles nara den
aktiva zonen. Exempel dr dopamin, glutamat och GABA.

Neuropeptider = Lagras i large dense-cored vesicles hogre upp i det presynaptiska
neuronet, langre bort fran den aktiva zonen. Frisatts vid langvarig eller hogfrekvent

stimuli, dd CaZ* hinner spridas upp till vesiklerna.

Nar en aktionspotential nar terminalen 6ppnas spanningskansliga Ca2+-kanaler i den
aktiva zonen. Dessa triggar fusion av vesikel med det presynaptiska membranet, varpa
transmittorsubstans slapps ut i synaptiska klyftan. Mer detaljerat sker vesikelfusion

enligt féljande:

* Pavesikeln sitter ett SNARE-protein, synaptobrevin (dven kallat V-SNARE), samt
ytterligare ett protein, synaptotagmin. Pa plasmamembranet sitter tvd SNARE-
proteiner: SNAP-25 samt syntaxin. Dessa kallas gemensamt for T-SNAREs.

* Spontant, innan Ca%*-influx, bildar ett antal vesiklar s k "readily releasable pool”

genom de tre forsta stegen i fusionscykeln,

dar proteinet Munc-18 6ppnar/ratar

ut syntaxin och bildning av SNARE-komplex paborjas genom kontakt mellan T-
och V-SNAREs samt s k "priming”, dar complexin binder till och stabiliserar

komplexet.

* Vid Caz*-inflode binder Ca2* synaptotagmin, vilket binder till SNARE-komplexet
och terminalmembranet. Synaptotagmin knuffar bort syntaxin, vilket slutfor
bildningen av SNARE-komplexet. Synaptotagmin katalyserar nu membranfusion
genom att binda terminalmembranet och dra det inat mot vesikeln.

Transmittorfrisattning sker.

Synaptic
vesicle

SNAP-25

Synaptotagmin

Synaptobrevin

I

Syntaxin

Synaptic cleft

Nervgiftet botox bryter ned SNARE-komplex i neuromuskuldra synapser och forhindrar

pa sa satt frisattning av transmittor.
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Acetylkolin (ACh): Excitatorisk. Finns i neuromuskuldra synapser och i synapser mellan
N. vagus och hjartmuskel, perifera ganglier samt CNS. Klyvs av enzymet
acetylkolinesteras i synapsklyftan till acetat och kolin. Kolin aterupptas till det
presynaptiska neuronet och anvands for att nybilda ACh.

Glutamat: Den viktigaste excitatoriska transmittorn. Finns i CNS-synapser. Syntes fran t
ex glutamin.

GABA: Mycket vanlig. Inhibitorisk. Finns i synapser i hjarnan och interneuron. Bildas
fran glukos. Aterupptas och omvandlas till succinat for att inga i citronsyracykeln.

Glycin: Inhibitorisk. Finns i ryggmargssynapser.

Aminer
* Dopamin: Finns i Substantia nigra. Viktig for kroppskoordination. Ingar i
hjarnans beléningssystem.
* Noradrenalin: Bl a i sympatiska postganglionara neuron.
* Histamin: Bl ai Hypothalamus.
* Serotonin: Finns i pons, 6vre hjarnstammen.

Olika typer av postsynaptiska receptorer och signaltransduktionsmekanismer.
(S3, 54)

Jonotropa receptorer = Direktkopplade till jonkanaler. En extracellular del binder till
transmittor och en transmembran del fungerar som jonkanal. I princip ligandaktiverade
jonkanaler. Snabb och kortvarig effekt (millisekunder).

Metabotropa receptorer = En extracelluldr del som binder till en transmittor och en
intracellular del kopplat till ett G-protein. G-proteinet, en second messenger eller en
kinas/fosfatas dppnar och stanger kanaler. Langsammare postsynaptisk potential,
langvarig effekt (100-tals millisekunder upp till minuter).

GABA- och glycinreceptorer

* GABA4a och GABA¢
o Jonotropa
o Inhibitoriska, aktivering leder till inflode av CI-
o Glycinreceptorern ar mycket lik GABAa

* GABAg
o Metabotrop
o Inibitorisk, aktivering leder till utfléde av K+, blockerar Ca?*-kanaler

Acetylkolinreceptorer

* Nikotinerg receptor, nAChR
o Jonotrop
o Excitatorisk signal
o FinnsiCNS

* Muskarinreceptor, mAChR
o Metabotrop
o Finns i CNS, i perifera ganglier och i autonoma nervsystemets synapser till

hjartat, glatt muskulatur och exokrina kortlar.
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Glutamatreceptorer

Jonotropa, tre olika
o AMPA- och kainatreceptorer ar icke-selektiva katjonkanaler (permeabla

for bade Na* och K*), som aktiveras av glutamat. Vid
vilomembranpotentialen (ca -70 - -90 mV) ger bindningen av glutamat till
AMPA- eller kainatreceptorer upphov till en indtgdende Na*-strom vilken
genererar en EPSP.

NMDA-receptorn dr en typ av glutamatbindande receptor som skiljer sig
fran AMPA- och kainatreceptorer, genom att den dven regleras av
membranpotentialen (voltage-gated). Denna egenskap beror pa
bindningen av Mg?*-joner till receptorn, vilket blockerar kanalen vid
vilomembranpotentialnivan. Vid depolarisering slapper Mg2+-blockaden
och glutamat kan binda till och aktivera receptorn. NMDA-kanalen ar dven
permeabel for Ca?*-joner. Denna mekanism ger ett hogre inflode av Ca?*
och en storre EPSP. Kopplad till induktion av langtidspotentiering (LTP).

Metabotropa, tre olika
o Bade excitatoriska och inhibitoriska
o Langsammare dn de jonotropa

Biogena aminreceptorer

Dopamin
o G-protein-kopplad receptor, adenylatcyklas dr second messenger
Noradrenalin/ Adrenalin
o «o- och B-adrenerga receptorer, G-protein-kopplade
Histamin
o Tre kdnda receptorer, alla metabotropa
Seratonin
o Manga receptorer, de flesta metabotropa
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Sensoriska funktioner

For alla sinnen:

1) Anatomin och den celluldra uppbyggnaden av de sensoriska organen. (S2)

2) Hur receptorceller kodar om inkommande sensoriska signaler (mekanisk stimuli,
ljus, ljud, luktmolekyler etc.) till neuronala signaler som férmedlas till hjarnan.
(S2,S3, 54)

Exempelvis hur ljus omvandlas till elektriska signaler av fotoreceptorer och
nervceller i retina.

3) Hur specifika delar av hjarnan behandlar neuronala signaler som representerar
kvantitativa och kvalitativa aspekter av sensorisk information. (S2)

Exempelvis hur hjdrnan behandlar information relaterad till storlek, form, fdrg
samt riktning och hastighet av ett rérligt foremdl.

Vestibular

cortex
Somatosensory

Gustatory
cortex (taste)

Olfactory cortex

Auditory cortex
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SYN
Photoreceptors .
Ganglion  Bipolar Retinal Sclerach y
Axons of cells cells Cone Rod Pigment / oroi
optic nerve Amacrine | Horizontal epithelium Retina
o | cells cells 4 Fovea
I \J | o A=CICammimg f Macula
w - — ‘v\( ) v Iutea
Light " \
NN H Optic
NN disk
\Sclera
™~ Choroid

T | |
Inner layer Middle layer Outer layer

Nervceller i retina:
* Fotoreceptorer
o Tappar (cone) och stavar (rod)
o Yttre regment av membrandsa diskar
o Inre segment av cellkdrna och synapser
* Bipolara celler
o Synaps till fotoreceptorerna
* Ganglionara celler
o Synaps till bipoladra cellerna
o Bildar N. opticus
* Horisontalceller
o Mellan fotoreceptorer och bipolara celler
o Forbattrar seende vid ljus/morker
* Amakrina celler
o Mellan bipolara och ganglionara celler
o Interneuron?

Det finns dubbelt sd manga stavar som det finns tappar. Stavarna ar fordelade 6ver hela
nathinnan, forutom i fovea, dar tapparna finns fraimst. Manga stavar kopplar till en och
samma bipolara cell, vilket mojliggér summation av potentialer och fler
aktionspotentialer. Det ger dock sdmre skdrpa dn vad tapparna kan ge, eftersom dessa
ensamma kopplar till varsin bipolar cell.

Fargseendet fas av tapparna. Det finns tre olika typer av tappar; blaa, roda och grona.
Grona och roda ar lika varandra till utseendet och deras gener ligger nara varandra pa X-
kromosomen.

Fototransduktion

En graderad membranpotential resulterar i att en graderad mangd transmittor frisatts.
Ljus pa en fotoreceptor ger en hyperpolarisering. Morker ger en depolarisering och
darmed ett 6kat inflode av Ca?* och en 6kad transmittorfrisattning.
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Fotopigment i receptorernas
diskar innehaller retinal bundet till
en opsin. [ stavarna ar opsinen
rhodopsin. Absorption av fotoner
pa rhodopsin ger en
konformationsandring i retinal,
som omvandlas fran 11-cis-retinal
till all-trans-retinal. Detta medfor

Disk att G-proteinet transducin

membrane  aktiveras och i sin tur aktiverar
fosfodiesteras. Nedbrytning av
cGMP sker och Na*-kanaler (som ar
Oppna i morker) stangs.
Receptorcellen hyperpolariseras

och frisattningen av glutamat till de bipolara cellerna minskar.

cGMP Breakdown

Cytosol Transducin

I morker sker det motsatta; det finns en hog niva av cGMP och Na*-kanaler halls 6ppna.
Na* strommar in i cellen som blir depolariserad. Spanningskansliga Ca%*-kanaler 6ppnas
och glutamat frisatts till de bipolara cellerna.

Ljusstyrka

Det finns olika typer av gangliondra celler; on-center och off-center. Varje gangliecell
svarar pa stimuli pa en liten cirkular del av retina - cellens receptiva filt. [ on-center
ganglionara cellers receptiva falts centrum orsakar ljus ett utbrott av aktionspotentialer,
d v s signaleringen 6kar nar ljuset 6kar. Hos off-center ganglionara celler ar det tvartom
och signaleringen okar istallet nar ljuset minskar.

Surround Det finns ungefar lika manga on- och oft-
centerceller i retina och deras receptiva falt
overlappar varandra. Det gor att varje punkt av
retina analyseras samtidigt av flera on- och off-
Surround%{ Center —_| (s—suwromd  centerceller. Information om 6kningar och

W) ]
cone N/ / cone

I | minskningar i ljusintensitet bars separat till
: hjarnan via dessa cellers axoner, vilket innebar att
Y =) information om férandringar i ljusintensitet alltid
oA formedlas genom ett 6kat antal aktionspotentialer.
Gangliecellerna anpassar sig snabbt till
o} forandringar, sa avfyrningshastigheten vid
( konstant belysning ar ganska lag.

g?f%ﬁ?é:::d \( To optic nerve
T o - Deolika typerna av ganglionira celler bildar
synaps med bipoldra celler av samma on- eller off-typ. De bipoldra celltyperna har olika
glutamatreceptorer. Bipoldra on-centerceller har metabotropa receptorer som, vid
signalering med glutamat fran fotoreceptorerna i morker, ger en hyperpolarisering och
minskad signalering till sin gangliondra cell. Bipolara off-centerceller har jonotropa
receptorer, som vid signalering ger en depolarisation och 6kad signalering till sin
ganglionara cell. Vid morker skickar alltsa off-center bipolara celler signaler till off-

center ganglionadra celler, som skickar vidare aktionspotentialer till hogre centra.
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Syncortex
Visual cortices

Optic chiasm

Optic nerve

. feld
N 0l ICﬁe
Right visual field stereoscOP

Primadra syncortex, V1

Information kommer till V1 fran den ipsilaterala laterala kndkroppen. Synintrycken
skickas sedan vidare for analys via tva olika vagar
* Ventrala viagen, "The What pathway”
o Signal fran V1 — V2 — V4 —Temporalloben
o Analys av vad man ser, farger etc.
o Igenkanning, skarpsyn, ansikten
* Dorsala vagen, "The How pathway” eller “The Where pathway”
o FranV1 -V2 -V3 -V5, middle temporal area (MT) —Parietalloben
o Analys av var ett objekt befinner sig, rorelse etc.
o Rorelser (hastighet, riktning), positionsskillnad mellan foremal

HOW
Lateral Pariatal lobe
gen:culate WHERE
nucleus WHAT
h

Superior \
colliculus |

Visual
cortex

iower™
o  nene
Laterala kndakropparna
* Lager1-2
o Magnocellulara vagen - stora celler, stora receptoriska falt
o Info fran bade tappar och stavar
o Upptacker rorelser, ej bra skarpsyn
o Skickar vidare signaler till V1 och den dorsala vagen
* Lager 3-6
o Parvocelluldra vigen - sma celler, sma receptoriska falt
o Info fran enbart tappar
o Reagerar pa farg, bra skidrpa
o Skickar vidare signaler till V1 och den ventrala vagen
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Mellanoérat ar luftfylld med tre ben
och tva muskler. Mellanorat verfor
energin fran luft till det vatskefyllda
innerdrat. Vid 6verforingen fran luft
till vatska reflekteras och forloras
99,9% av ljudet. Ljudet som finns
kvar forstarks genom tva
mekanismer; dels genom den
havstangseffekt som uppstar mellan
horselbenen och dels genom
skillnaden i storlek mellan ovala
fonstret och trumhinnan (25 ggr).
Musklerna m. tensor tympani och m.
stapedius kontraherar vid starka ljud
och minskar da 6verforingen av
energi till innerérat. M. tensor

tympani binder till trumhinnan och m. stapedius till stapes.

Ljudet som nar cochleans basilarmembran fors vidare i en s k vandrande vag.
Basilarmembranet dr smalare och stelare basalt och bredare och mer flexibelt apikalt.
En akustisk stimuli initierar en vandrande vag som propageras fran basen mot apex
samtidigt som den vaxer i amplitud och minskar i hastighet till den punkt dar maximal
amplitud sker. Denna punkt bestams av ljudets frekvens enligt membranets tonotopiska
uppbyggnad - den del som svarar pa hoga frekvenser finns basalt dar lamina basilaris ar
stelt; de som svarar pa laga frekvenser finns apikalt dar det ar flexibelt.

3
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Supporting
cells =

Modiolus

: Cochlear nerve,
/_ division of the

. vestibulocochlear
nerve (VIIl)
Spiral ganglion
Osseous
spiral lamina
Vestibular
membrane

Cochlear duct
(scala media)

Tectorial
membrane
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Perilymfa, vatskan i scala vestibuli och scala tympani, har lag halt K* och hog halt Na*.
Endolymfan i scala media innehaller tvirtom hog niva av K* och 1ag halt Na*.
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Signaltransduktion
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Nar basilarmembranet ror sig
forvandlas den mekaniska
energin och ljudet till elektrisk
aktivitet. Nar vagor vandrar langs
basilarmembranet ror sig
harcellernas cellkroppar, som ar
bundna till basilarmembranet,
med vagen. Harcellernas cilier ar
inbaddade i ett annat membran,
tektorialmembranet.
Tektorialmembranet ar stilla,
vilket gor att cilierna bojs.
Beroende pa at vilket hall cilierna
bojs 6ppnas eller stangs K*-
kanaler.

Inre harceller ar rent sensoriska.
Yttre harceller ar mekaniskt
aktiva, kan kontraheras och
darigenom paverka

tektorialmembranets styvhet och skarpa frekvensupplésningen.
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En passerande vag ger en graderad receptorpotential. Under en vags topp ror sig
cilierna mot den langsta cilien, kinocilien. Toppldnkarna dras ut och éppnar K*-kanaler.
Endolymfan utanfor cellerna ar rik pa K+, som da strommar in i cellen och en
depolarisering sker. Det 6ppnar spanningskansliga Ca2+-kanaler och Ca%* strommar in.
Vesikler fuserar med harcellernas membran och signalering i synapsen till N. cochlearis
okar. Under en vandrande vags dal sker ciliernas rorelse mot den Kkortaste cilien. Da dras
topplankarna inte ut och K*-kanalerna ar stangda. Det sker en hyperpolarisering, da
aven K*-kanaler som normalt ar 6ppna nu stangs, och signaleringen i synapserna
minskar. Repolarisation sker genom att K* fors ut till perilymfan genom kanaler i

cellernas basala delar.
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Horselcortex
Afferenta signaler gar med N.
vestibulocochlearis auditiva del till de
tre cochledra kdrnorna i
hjarnstammen; den dorsala, den
posteroventrala och den
o anteroventrala. Darifran gar signalerna
cortex till bdda sidornas nucleus olivaris
superior. Eftersom signaler fran bada
e, OTONEN skickas till bada hjarnans sidor
afislacn kan vi urskilja varifran ett ljud
kommer.

Inferior
colliculus

Caudal midbrain

[ den mediala superiora oliven (MSO)
sker bestamning av lokalisation av ljud
under 3 kHz, genom analys av

e tidsskillnad. Nar vi hor ett ljud
inkommer signaler fran bade hoger
och vanster 6ra. Genom att mata
skillnaden i tid som ljudet registreras i
de bada 6ronen kan man bestimma
ooty fran vilken sida av huvudet ljudet

s kommer
Trapezoid body
(ventral acoustic stria)

Nucleus of
lateral lemniscus

Lateral
lemniscus

Mid-pons
Dorsal
acoustic stria

Intermediate
acoustic stria
Dorsal cochlear

nucleus

CN VI
(cochlear nerve)

[ den laterala superiora oliven (LSO)
analyseras lokalisationen av ljud 6ver
3 kHz efter jamforelse av

Rostral
medulla

cooea—Ty 2 ({77 Shit, vental cochiear intensitetsskillnad. Till LSO kommer
~ (within bony . . . °
modiolus) excitatoriska signaler fran det

ipsilaterala orat och inhibitoriska signaler fran det kontralaterala 6rat. Om ett ljud hors
hogt fran vanster sida av huvudet sker en stark aktivering av vanster LSO, samt en starkt
hamning av hoger LSO. Eftersom ljudet uppfattas lagre for hoger 6ra skickas harifran en
inte lika stark aktiverande signal till hoger LSO, samt en inte lika stark inhiberande
signal till vanster LSO. Det ger sammantaget att vanster sidas LSO aktiveras starkast, och
signaler skickas darfor till cortex harifran.

Signaler gar ocksa fran de cochledra kdarnorna direkt forbi olivkarnorna och direkt till
hogre centra. T ex gar signaler till kontralaterala sidans lemniscus lateralis, som
reagerar pa initiering och duration av ljud. Fran lemniscus lateralis samt fran cochledra
karnorna och olivkdrnorna gar signaler till mitthjarnans colliculus inferior. Har skapas
en karta 6ver ljudens lokalisation.

All ascenderande ljudinformation passerar mediala kndkroppen, den auditiva delen av
Thalamus. Har detekteras temporala och spatiala skillnader och variationer i ljudens
frekvens. Fran Thalamus gar informationen vidare till primara horselcortex, A1. Har
finns den tonotopiska strukturen fran basilarmemebranet bevarad. Omkopplingen fran
horselsnackan upp till horselbarken bibehaller den tonotopiska organisationen via vél
definierade forlopp och specifika forbindelser i de uppatstigande horselbanorna. I A1l
sker t ex igenkdnning av réster och musik.
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En minnesramsa for att komma ihag horselbanan: C S LIMA

C - Cochlear nucleus

S - Superior olivary nucleus

L - Lateral lemniscus

I - Inferior colliculus

M - Medial geniculate

A - Auditory cortex

Horselskador och underséokningar

De mekaniskt kansliga transduktionskanalerna i horselcellerna ar nédvandiga for att
den mekaniska stimulering som ljudvagen givit upphov till skall kunna omvandlas till
receptorpotentialer i sinnescellerna (och dirmed paverka den afferenta nervtraden).
Om stereocilierna skadas reduceras (eller forsvinner helt) den mekaniska kansligheten
hos de paverkade cellerna. De frekvenser som dessa "ansvarar” for kommer darfor att
uppfattas simre (d v s en forhojd hortroskel).

Horselnedsattning efter bullerexponering ar ett stort problem. Man finner ofta att
bullerinducerad horselnedsattning ar mest uttalad for frekvensomradet kring 4 kHz
trots att bullret innehaller ljud inom ett mycket brett frekvensomrade. Det beror pa att
horselgangen ger ett tillskott i ljudtryck pa 15-20 dB i frekvensomradet 2-7 kHz. Detta
sker framforallt via resonansfenomen. Horselsnackan och basilarmembranets funktion
och utseende dndras fran basen mot toppen, vilket ger olika resonansegenskaper pa
olika platser. Harcellerna inom 4 kHz omradet far mer buller p g a den
forstarkningsprocess som sker i horselgangen.

Den kontraktion av stapediusmuskeln som sker vid hoga ljudnivaer (>80dB SPL)
minskar overforingen av lagfrekventa (<2kHz) ljud och skyddar ddmed innerorat.
Stapediusreflexen ger dock endast skydd vid "langsamma” ljud. Vid snabba,
explosionsartade ljud (t ex ett gevarsskott) ar latensen (100-200ms) for lang for att ge
en skyddseffekt. Om ett frekvensomrade skadas kan cortex, tack vare hjarnans
plasticitet, kompensera for detta.

Rinnes prov: Jamfor formagan att uppfatta luftlett och benlett ljud. En ljudande
stamgaffel placeras med basen mot skallens ena proc. mastoideus. Nar individen ej
langre uppfattar tonen, placeras staimgaffelns skanklar strax utanfér samma sidas
meatus acusticus externus. Normalt ska individen da aterigen kunna hora tonen,
eftersom luftlett ljud uppfattas lattare dn benlett. Erhalles diaremot motsatt resultat, gors
provet om men i omvand ordning. Positiv Rinne, d v s att det luftledda ljudet hors
starkast, observeras hos normalhérande men dven vid sensorineural skada. Negativ
Rinne, d v s att den benledda tonen hors starkast, observeras hos personer med
ledningsskada. Samtidig sensorineural skada kan dock ej uteslutas.

Webers prov: En ljudande stamgaffels bas anbringas mot vertex (mitt pa skallen).
Individen ska ange om tonen hors lika starkt i bigge 6ronen eller om det upplevs
sidoskillnad i tonstyrka, s k lateralisering. Ingen lateralisering tyder pa bilateralt normal
horsel alt. liksidig horselskada. Lateralisering till (att det hors bast i) det "samre” 6rat
tyder pa en ledningsskada i det o6rat. Lateralisering till det "battre” 6rat tyder pa en
sensorineural skada i det "sdmre” orat.

39



BALANS

Anterior
canal

Lateral

Semicircular canals

Cupula  Ampullae

©2011 Pearson Education, Inc.

Léikarprogrammet
Den Friska Mdnniskan 3
Amanda Kaba Liljeberg

Utover horselorganet finns ocksa
vestibulapparaten i 6rat. Harceller i
apparatens vatskefyllda kamrar detekterar
acceleration av kroppen och huvudets
position i relation till resten av kroppen
och omvandlar mekanism stimuli till
elektriska impulser. Med acceleration
menas forandring av kroppens rorelser,
bade hastighet (linjar) och riktning
(rotation).

Vestibulapparaten bestar av tre baggangar;
en anterior, en lateral och en posterior,
samt tva otolitorgan; sacculus och

utriculus. Baggangarna registrerar rotationsacceleration i tre plan. Sacculus detekterar
linjar acceleration upp och ned, och utriculus linjar acceleration framat och bakat.
Harcellerna i sacculus, utriculus och baggangarnas ampuller fungerar likt de i cochlean.

Semicircular
canal

" Vestibular nerve

(a)

Stereocilia

Endolymph

Support cells Hair cell

Afferents of the
vestibular nerve

Nar huvudet roteras roterar baggangarna samtidigt, men endolymfan inuti star stilla.
Harcellerna ar samlade i buntar omgivna av det gelatindsa capula, som hindrar
endolymfa fran att floda fritt runt baggangen. Vid rotation av huvudet buktar capula at
det hall som endolymfan vill fldda. Beroende pa rotationens vinkel bojs cilierna antingen
mot eller ifrdn den ldngsta cilien, kinocilien. Om de b6js mot kinocilien, dras topplankar
ut och p g a att katjonkanaler 6ppnas depolariseras harcellen. Om de bdjs mot den
kortaste cilien sker det motsatta och cellen hyperpolariseras. Cellerna ar nagot
depolariserade dven i vila, sa det skickas alltid (lagfrekventa) signaler till hogre centra.
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Ampulla VV /
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/Pressure

| from endolymp' | from endoly{;f:
\ —

g

/ Pressure

Varje baggang har en "kompis” pa andra sidan huvudet med harceller arrangerade i
motsatt riktning. Rotation av huvudet at vanster i horisontalplanet ger en depolarisering
i den vanstra horisontella baggangen, 6kad signalering fran vanster sida och samtidigt

minskad signalering fran hoger sida.
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Otoliths

Kinocilium

Gelatinous layer

Stereocilia

Hair cell Support cells

Afferents of the
vestibular nerve

Otolitorganen har ett sensoriskt epitel (macula) som innehaller harceller och
stodjeceller. Maculan tacks av ett gelatindst lager, som i sin tur tacks av ett fibrost lager
som kallas otolitmembranet. Otolitmembranet bestar av kristaller (otolit) med uppgift
att gora det gelatindsa lagret tyngre, sa att det foljer med huvudets rorelser. Nar huvudet
ror sig foljer membranen med och buntarna av harceller roteras, vilket resulterar i

antingen en depolarisering eller hyperpolarisering av cellerna.

Vid acceleration slapar det 6vre, tyngre lagret efter. Det kan detekteras i harbuntarna,
som ar uppdelade i tva populationer; nar den ena depolariseras hyperpolariseras den
andra. Otolitorganen pa hoger och vanster sida av huvudet ar spegelbilder av varandra.
Pa sa satt kan vi marka skillnad pa lutning och forflyttning av huvudet.
Signaleringsfrekvensen ar hog aven i vila.
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Vestibulo-okularreflexen

Skoter 6gonrorelser som motverkar huvudrorelser. Okad aktivitet i vianster horisontella
baggang ger en reflexmassig 6gonrorelse at hoger. Detta sker genom att vanster baggang
okar sin aktionspotentialfrekvens till mediala och laterala vestibulariskarnorna. Fran
mediala kdrnan gar sedan en excitatorisk signal till kontralaterala sidans
abducenskarna. Fran den laterala karnan gar en inhibitorisk signal till den ipsilaterala
sidans abducenskarna.

Signalering

Afferenta neuron fran baggangarna och otolitorganen signalerar till hjarnan genom
vestibalrisnerven. Nerven gar till vestibulariskarnorna och cerebellum. Informationen
jamfors med vad som inkommer fran 6gonen, proprioceptorer och somatiska receptorer
for att kroppen ska halla balansen och for att 6gonens rorelser ska kunna kontrolleras.

Vestibular afferents

!

Vestibular nuclei
(brainstem)

I ¢ |

<«—— Sensory systems

Cerebellum Cortex Eye movements
Balance and Perception
equilibrium

Balanskontroll

Om man inte i forvag kan se ett hinder, i t ex morker, maste man forlita sig pa de
sensoriska aterkopplingssignaler som uppstar vid en storning av balansen. Har utnyttjas
en "feed-back”-strategi for balanskontrollen, med sensoriska signaler fran
vestibularisapparaten och visuella systemet savél som proprioceptiv information. En
postural synergi ar det muskelaktiveringsmonster som aktiveras for
kompensationsrorelser vid en balansstorning. "Feed-back”-strategin nar man ar pa vag
att tappa balansen kdnnetecknas av aktivering av muskulaturen pa benens och balens
baksida, med start av aktiviteten i de mest distala (nedre) muskelgrupperna forst, foljt
av aktivering av mer proximala muskler. Hit hor ocksa reflexbagarna for strackreflexen
och korsade extensorreflexen, ndr man t ex trampar pa nagot vasst.

Enligt strategin for anticipatorisk balanskontroll, "feed-forward”, kan man i forvag

beddma hur man maste anpassa kroppshallningen for att halla balansen nar man kan se
hinder framfor en.
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SOMATOSENSORIK

De somatosensoriska receptorerna registrerar proprioception, beréring, smarta och
temperatur. De ar kopplade till pseudounipoldra neuron med sin cellkropp i
dorsalrotsganglier. En dendrit stracker sig till receptorn i periferin. Mekanoreceptorer
ar inkapslade och nociceptorer, som kdnner av smarta och temperatur, ar fria
nervandslut.

Receptortyp Afferent Myelinisering Axondiameter Fortlednings-
axon hastighet
Proprioception Muskelspole Ia, I Mkt kraftig 13-20 pm 80-120 m/s
Beroring Merkel, Meissner, A Kraftig 6-12 um 35-75m/s
Pacini, Ruffini
Smarta, temp Fria nervandslut AS Lite 1-5 pm 5-30 m/s
Smarta, klada,  Fria nervandslut C Ingen 0,2-1,5 pm 0,5-2m/s
temp

De olika typerna av receptorer sKiljer sig at avseende hur snabbt de adapterar till stimuli
och storleken pa deras receptoriska falt. I snabbt adapterande receptorer minskar
receptorpotentialen under ett konstant stimulus. Fibrer som adapterar snabbt
detekterar skillnader i stimuli, t ex om nagot borjar trycka eller om temperaturen
forandras. Fibrer som adapterar langsamt detekterar statisk stimuli, t ex storlek och
form.
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+ Time + * Time +
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(a) Slowly adapting receptors (b) Rapidly adapting receptors

Det receptoriska faltet kodar for lokalisationen av olika stimuli. Storleken pa det
receptoriska faltet avgor hur exakt bestamd lokalisationen kan bli. Ett litet receptoriskt
falt ger hogre kanslighet och battre bestamd lokalisation an ett stort falt. Genom att
mata tvapunktsdiskriminition pa ett hudomrade kan man se hur stora de receptoriska
falten ar. D4 mater man hur nara varandra pa huden man kan trycka pa tva olika
punkter, utan att de upplevs som bara en. Omraden med sma receptoriska falt, t ex
lappar och fingertoppar, har en battre tvdpunktsdiskrimination an dar det finns storre
falt, t ex pa ryggen eller axeln.
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Mekanoreceptorer

Glabrous skin

Merkel’s

disk
— Epidermis
— Dermis
— Hypodermis

Pacinian corpuscle

Meissner’s corpuscle
Ruffini’s ending
Hair follicle receptor Free nerve ending

Mekanoreceptorer av olika typer i huden detekterar tryck, kraft och vibrationer.
Intensitet av olika stimuli kodas genom frekvensen av aktionspotentialer som sands fran
receptorerna och genom antalet receptorer som aktiveras. Starkare stimulus producerar
hogre frekvens av aktionspotentialer. Merkels och Meissners kanselkroppar finns i
hudens ytliga lager. Pacinis och Ruffinis receptorer finns i de djupare lagren.

Merkel

Registrerar kontinuerligt tryck. Langsam adaptering. Har sma receptoriska falt och finns
sarskilt manga i fingertopparna. De ligger basalt i epidermis och ar de enda receptorer
som finns har. Kanner av olika former och material - vinklar, spetsar etc.

Meissner

Registrerar latt beroring, lagfrekvent vibration. Snabb adaptering. Finns manga i
handflatan och fotsulan, apikalt i dermis ndra hudytan. Nervandslutet ar inkapslat i
perineuralceller (Schwannceller) och bindvav. Dessa kdnselkroppar ar kansligare an
Merkels, men har storre receptoriska falt. Kdnner sma glidrorelser och ar kopplade till
greppreflexen.

Pacini

Registrerar hogfrekvent vibration. Lokformade strukturer, ca 0,5-2 mm, med flera lager
tunna lameller kring nervandslutet. Snabbt adapterande. Stora, diffusa receptoriska falt.
Viktiga for att kunna anvanda hianderna for att t ex skara eller skriva.

Ruffini

Registrerar strackning. Spolformade med kollagena buntar som omges av slingrande
nervandslut. Finns i dermis, senor och ligament. Langsamt adapterande. Bidrar till
proprioception och ar viktiga for ett normalt rorelsemonster.
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Proprioceptorer
Proprioceptorer ar lagtroskliga mekanoreceptorer som ger information om kroppens
position. De finns i muskler, senor, ligament, leder och huden.

Stretched

Alpha motor neuron

Relaxed

Type la afferent ! - Gamma f Cotrated

motor neuron

Intrafusal
fibers

Extrafusal
fibers

Sensory
fibers

Intrafusal
fiber

Annulospiral
ending
Flower-spray
ending

[l 1]
[l 0 1}
u

Muskelspolar dr musklernas langdmaétare och skyddar skelettmuskulaturen fran
utstrackning. De bestar av 4-8 specialiserade intrafusala muskelfibrer, inbaddade i
muskeln inneslutna i en bindvavskapsel. Vid forandring av muskelns langd skickas
signaler via la- och II-afferenter. Dessa ar sensoriska grova, myeliniserade neuron. Typ
[a ar de primadra afferenterna. De skickar ett snabbt svar och adapterar snabbt. Typ II ar
sekundara afferenter. Dessa har en konstant signalering och adapterar inte. Bida har
mycket hog kdnslighet.

Type Ib afferent

Golgi tendon organ
Collagen
—— Tendon

Fl,‘

Golgi senorgan skyddar senor fran utstrackning och muskler fran 6verkontraktion. De
ar en kraftmatare som sitter vid extrafusala muskelfibrers infastning vid senan, i serie
med fascikeln. De ar kopplade till grova, myeliniserade tradar av typ Ib som ar mycket
langsamt adapterande.

Ledreceptorer ar mekanoreceptorer som liknar hudens Ruffini och Pacini. De finns i
lederna och har viss betydelse for proprioceptionen. De signalerar om ledernas vinkel.
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Dessa ar omyeliniserade axoner med fria nervandslut och sma receptoriska falt.
Nociceptorer finns i huden, muskler (ff a i kérl och fascia), senor, periost och ledkapslar.
De kan vara antingen polymodala eller unimodala. De unimodala finns i tre typer;
mekano-, kemo- och termonociceptorer, och reagerar pa stimuli enligt deras namn. De
polymodala kan reagera pa olika typer av stimuli, t ex mekanisk eller kemisk.
Cellkropparna finns i dorsalrotsganglier. Axonerna kan vara Ad- eller C-fibrer. Ad-
fibrerna signalerar om snabb, skarp och vallokaliserad smarta och har ofta unimodala
nociceptorer. C-fibrerna skickar signaler om dov, illa lokaliserad smarta och ar ofta

kopplade till polymodala nociceptorer.

Nociceptorer har hog retningstroskel och kan inte adaptera. Det finns dock ett fenomen
som kallas "wind-up” dar smartsignalering (efter lang tids stimulering) fortsatter trots
att stimulit ar borta. Detta beror pad en 6kad Ca2+-koncentration i det postsynaptiska
neuronet och borttagning av Mg2+-blockeringen pa NMDA-receptorerna, vilket ger en
okad kanslighet for glutamat via langtidspotentiering (LTP).

Signalering av somatosensorik

Primary
somatosensory
cortex

Third-order

! r
bl \v’/ ,
L Thal
N 7

Second-order
neuron

————=Dorsal column
nuclei
——  Medulla oblongata

T <
Decussation of
i medial lemniscus

/Dorsal columns

Spinal cord
First-order
neuron

(afferent)

Proprioceptors
or

@ mechanoreceptors

Dorsal column-medial lemniscal pathway

Huvudvagen fér somatosensorisk
signalering ar bakstrangsbanan. De
pseudounipoldra neuronen som skickar
signaler fran receptorerna i periferin gar
in i ryggmargen. Neuron fran nedre delen
av kroppen har naturligt sina cellkroppar
langre ned i ryggmargen och deras axon
gar mer medialt dn de fran 6vre delen av
kroppen. I medulla oblongata sker synaps
till ett andra neuron i nucleus gracilis
(nedre delen av kroppen) eller i nucleus
cuneatus (6vre delen av kroppen).

Dessa sekundara neuron korsar 6ver till
den kontralaterala sidan och bildar den
mediala lemnisken som fortsatter uppat
till ventro-posteriora laterala kdrnan
(VPL) i Thalamus. I den mediala lemnisken
gar neuron fran benen mer ventralt och
neuron fran armarna mer dorsalt.

I Thalamus sker ytterligare en synaps och ett tredje neuron gar vidare till primara
sensoriska cortex. Aterigen byter neuronen fran nedre och 6vre delarna av kroppen

plats. I sensoriska cortex behandlas sensorik fran nedre delen av kroppen mest medialt
och sensorisk information fran 6vre delen av kroppen mer lateralt. Sensorik fran
ansiktet och huvudet signaleras via N. trigeminus, in till hjarnstammen och sedan vidare
till Thalamus via den mediala lemnisken.

Sensoriska cortex, S1, ar uppdelat i Brodmans area 1, 2, 3a och 3b. Alla areor har separat

representation av hela kroppen enligt Homunculus. Information harifran skickas vidare
till S2 och sedan till det limbiska systemet eller till motoriska cortex.
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SMARTA

Det finns fyra olika typer av smarta:
1) Nociceptiv
Smarta i ett intakt nervsystem, t ex inflammation eller yttre skada
2) Neurogen
Smarta i ett skadat nervsystem, t ex diskbrack
3) Idiopatisk
Smarta utan kdnd orsak eller neurobiologiskt ursprung, t ex fibromyalgi
4) Psykogen
Smarta vid psyKkisk sjukdom, t ex p g a dngest eller stress

Stimulering av sméartreceptorer ger inte bara smarta utan ger ocksa autonoma svar,
radsla och oro, samt aktiverar reflexer for att dra bort en skadad kroppsdel fran
smartstimulin. Nociceptiv smarta kan signaleras snabbt och vl lokaliserad genom Aé-
fibrer (12-30 m/s), eller langsamt och mer molande via C-fibrer (0,2-1 m/s).

Transduktion

Primary
somatosensory
cortex

Third-order
neuron

Second-order
neuron

Medulla oblongata

———— Lissauer’s
tract
—————— Anterolateral
quadrant
First-order

Nociceptors or}c nef;lron
thermoreceptors (afferent)

Spinal cord

Spinothalamic tract

Information fran nociceptorer och termoreceptorer signaleras via den spinathalamiska
banan. Neuron fran periferin med sin cellkropp i ryggmargen gar in via dorsalroten och
gar antingen upp eller ned nagra spinala segment langst med Lissauers randzon for att
sedan synapsa med ett sekundart neuron. Ryggmargen delas upp i Redex laminae, dar C-
fibrer kopplar 6ver i lamina I och II, medan Ad-fibrer kopplar om i lamina I och V. Det
finns ocksa synapser med interneuron har, for att mojliggéra moduleringar.

De sekundadra neuronen korsar 6ver till ryggmargens kontralaterala sida och ascenderar
till Thalamus. Darifran gar ett tredje neuron till somatosensoriska cortex. Smarta fran
ansiktet gar via N. trigeminus till pons, medulla oblongata och sedan kontralateralt till
Thalamus och sist till cortex.

Efter en halvsidig ryggmargsskada kommer berdringssinnet vara utslaget ipsilateralt

och smart- och temperatursinnet istillet kontralateralt nedanfor nivan dar skadan
uppstatt, eftersom de tva systemen 6verkorsar pa olika nivaer.
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Fellokalisering av smérta

Nar smarta upplevs sdisom kommande fran en annan kroppsdel dn den som faktiskt ar
upphov till smartan. Detta har sjalvklart diagnostisk betydelse. Vid refererad smarta
beror fellokaliseringen pa konvergens av flera olika primara neuron pa samma
sekunddra neuron i ryggmargen eller pa spridning av impulser via den s k Lissauerska
banan. Exempel dr smarta i armen eller halsen vid ischemisk hjartsjukdom eller smarta i
lar/kna vid sjukdomar i hoftleden. Projicerad smarta: Oavsett var langs en nerv som den
aktiveras sa upplevs smartan sisom kommande fran den struktur i periferin som nerven
innerverar. Ett trivialt exempel ar slag mot N. ulnaris vid armbagen, da smartan ofta
forlaggs till handens ulnara delar.
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(a) Mechanism of referred pain (b) Clinical map of referred pain

Reflexer

Flexorreflexen: Stimulering i smartreceptorer skickar afferent till ryggmargen. Dar sker
omkoppling via flera interneuron och sedan skickas signal till den ipsilaterala
kroppsdelens flexormuskel. Samtidigt hdmmas den ipsilaterala extensormuskeln.
Reflexen gor att en arm eller ett ben dras bort pa smartsam stimulus.

Korsade extensorreflexen: Samtidig extension av kontralaterala sidans extensormuskel,
nar flexorreflexen aktiveras. Det gor att man inte ramlar omkull ndr man t ex Kkliver pa
nagot vasst och benet dras undan.

Autonoma reflexer: Vid smarta sa 6kar sympatikustonus automatiskt. Man far hogre
hjartfrekvens, blodtryck mm.

Kiénslighet
Hyperalgesi: Normalt smartsamt stimulus upplevs med 6kad intensitet.
* Primar (perifer) hyperalgesi
P g a sensitisering i perifera nociceptorer i ett skadat omrade. Okad kinslighet for
kemisk, termisk och mekanisk retning.
* Sekundar (central) hyperalgesi
P g a sensitisering av neuron pa spinal niva. Okad kinslighet for ff a mekanisk
retning i omradet intill skadat omrade.

Allodyni: Normalt icke smartsamt stimulus upplevs som smartsamt.
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Smirthimmande mekanismer
Perifer smarthamning: Nar smartférmedlingen blockeras perifert. Kan ske genom

lokalbed6vning, opioider, kyla eller NSAIDs.
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Segmentell smarthdmning i
ryggmargen: Aktivitet i
smartbanor paverkas i
dorsalhornet. AB-fibrer kan
hamma smartimpulser om
berdring sker i samma omrade
dar smartan finns, om man t ex
gnuggar pa huden dar man har
ont = portteorin. AB-fibrerna
aktiverar hAimmande interneuron,
som med GABA och glycin

! hammar smartsignaleringen i C-
fibrer. Normalt ar dessa
interneuron hammade av C-
fibrerna. Det ger en minskad
glutamatfrisattning fran det
primdra neuronet och minskad
kanslighet for glutamat i det
sekunddra neuronet. Bilden visar

Dorsal
columns

From skin
mechano-
receptors

smartsignalering utan modulering (a) och med modulering enligt portteorin (b).
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Central smarthamning: Descenderande
smarthimmande banor som utgar fran
neuron i den periakvaduktala gra
substansen (PAG), en smal kanal med
cerebrospinalvatska. Fran PAG skickas
signaler till nucleus Raphe magnus (NRM)
och den laterala formatio reticularis och
neuron harifran gar sedan i en nedatgaende
bana dorsalt i ryggmargens sidostrang.
Descenderande neuron synapsar med
hiammande interneuron, som i sin tur har
synapser till de afferenta smartneuronen.
Det finns ocksa banor med noradrenerga
neuron fran locus coeruleus som har
smarthdmmande funktioner.
Smartkansligheten kan ocksa okas genom
exciterande banor.

Placebo: Om man tror att en behandling ska fungera sa 6kar chanserna for att den gor

det.

Nocebo: Om man tror att en behandling ska ha negativ effekt 6kar chanserna for detta.
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[ luktepitelet i ndsans regio olfactoria finns receptorer som registrerar doftmolekyler. De
skickar signaler via Nn. oflactorii till bulbus olfactorius. Sedan skickas signaler vidare till
luktcortex, utan passage genom Thalamus. Det skickas ocksa signaler till t ex
Hypothalamus och amygdala, dar motoriska, viscerala och kianslomassiga svar pa lukten
genereras (speciellt relevans for fodointag, reproduktion och aggressivt beteende).

Manniskan kan upptédcka en molekyl per miljard andra och kan kidnna igen mellan 5000
och 10 000 olika dofter genom kombinationer av olika doftmolekyler. Luktsinnet
forsamras med aldern.

Regio olfactoria
Celltyper:
* Olfaktoriska receptorneuron
Livsstid ca 30 dagar. Bipolara celler med tunt omyeliniserat axon och dendrit
med ett flertal cilier. Cilierna finns i en tjock mukoés vatska som bildas av
Bowmans kortlar och héller jonkoncentrationen optimal. Nar man blir forkyld
bildas mer sekret och luktsinnet férsamras.
* Stodjeceller
* Basalceller
» Stamceller
Bildar nya bipoldra receptorceller.

Transduktion

Doftmolekyler binder till sin specifika receptor ytterst pa en cilie. Receptorerna ar G-
protein-kopplade med en extracelluldr region dar molekyler binder in. G-proteinet
aktiverar adenylatcyklas och ATP omvandlas till cAMP. Nar koncentrationen av cAMP
okar 6ppnas Ca?*- och Na*-kanaler och Ca?* och Na* strommar in i receptorcellen. Cellen
blir depolariserad. Depolariseringen forstarks av att Ca* 6ppnar Cl-kanaler och ClI-
strommar ut ur cellen. Spanningskansliga Na*-kanaler 6ppnas och en aktionspotential
skapas i axonkdglan. Vissa bipolara celler kan endast aktiveras av en molekyl, medan
andra kan aktiveras av flera liknande molekyler. Adaptation finns - efter en langre tid
kdnner man inte langre en lukt.
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Olfaktoriska bulben

Olfaktoriska neuron bildar N. olfactorius. Axonerna skapar synapser med sekundara
neuron (mitralceller) i olfaktoriska bulben i strukturer som kallas glomeruli. Glumeruli
ar uppbyggt av samlingar av mitralcellernas dendriter och omyeliniserade axon fran det
olfaktoriska epitelet. Axoner fran mitralcellerna gar till den olfaktoriska tuberkeln.

Fran den olfaktoriska tuberkeln skickas signaler antingen till luktcortex eller till det
limbiska systemet.

En doft skapar fran flera glomeruli, via mitralceller, genom aktionspotentialer till
hjarnan.

Olfactory bulb Mitral cell

Axons of
olfactory
Cribriform plate neurons

Lamina
propria L

Olfactory —
epithelium

Inhaled air containing
odor molecules
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SMAK

I o
& Taste afferents

Epithelium

Smaklokar finns pa tungans dorsala del, palatum molle, esophagus kraniella del och i
pharynx. Receptorceller i smaklokarna signalerar identitet och koncentration av en
smak, samt om smaken ar obehaglig, behaglig eller farlig. Vi har ca 4000 smaklokar,
innehallande receptorceller, stodjeceller och basalceller. Troskelvardena for att
uppticka smakdmnen ar olika; quenine (beskt) ar lattast att upptacka. Det ar lattare att
upptacka citronsyra an NacCl, glutamat och sukros.

Smaktransduktion

Smakeceller bildar synapser med axon fran N. facialis, N. glossopharyngeus och N. vagus.
Axonen signalerar till nucleus tractus solitarius laterala och mediala delar. Darifran gar
signaler vidare till Thalamus och sedan till smakcortex i parietalloben. Signaler skickas

aven till amygdala. Det finns fyra primara smaker;

Surt: Orsakas av narvaro av H* i mat. Vatet binder till K*-kanaler som stangs. Cellen
depolariseras och Ca?*-kanaler 6ppnas. Ca?* triggar frisattning av transmittor.

Salt: Orsakas av Na* i mat. Okad koncentration av Na* 6kar infléde av Na* till cellerna.
Spanningskansliga Ca2+-kanaler 6ppnas nar cellen depolariseras och transmittor frisatts.

Sott: Narvaro av organiska molekyler med struktur som liknas sukros. Dessa molekyler
binder till G-protein-kopplade membranreceptorer. Produktion av cAMP aktiverar
proteinkinas, som stanger K+*-kanaler. Cellen depolariseras, Ca?* kommer in och
transmittor frisatts.

Bitter: Associerat med ett antal kvaveinnehallande amnen. Signalering kan ske pa tva
olika satt - antingen blockeras K*-kanaler sa att cellen depolariseras och transmittor
frisatts, eller sa binder en ligand till en membranbunden G-protein-kopplad receptor
vilket leder till minskad produktion av cAMP och stiangning av Ca?*-kanaler.

En femte smak, umami, aktiveras av aminosyror sa som glutamat och ar en
smakforhojare.
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Motoriska funktioner

Basala motoriska funktioner pa ryggmargsniva, samt begreppet centralt
motoriskt program. (S3)

En motorisk enhet ar ett a-motorneuron och alla muskelceller den innerverar.
Motorneuronen till distal muskulatur, t ex handens och fingrarnas muskler, ligger
lateralt i ventralhornet, nara Tractus corticospinalis lateralis och motorneuronen till den
proximala, axiala muskulaturen (kroppshallning och balans) ar lokaliserade medialt i
ventralhornet, nira de ventromediala banorna.

Ryggmargens ansvarsomraden innefattar skyddsreflexer och gangcykeln. S k lokala
kretsar dar sensorik och information fran hogre centra signalerar till interneuron, som i
sin tur aktiverar motorneuron finns i ryggmargen.

Ett centralt motorprogram bestar av ett natverk av interneuron, som nar det aktiveras i
sin tur kommer att aktivera ratt motorneuron (och ratt muskelgrupper) i ratt tidsfoljd,
for ett visst rorelsemonster. Kallas aven for "Central Pattern Generator” (CPG). Det finns
medfodda och inlarda motoriska program. Medfédda inkluderar svéljning och tuggning,
till de inlarda hor att kunna tala och skriva. Ett centralt motorprogram aktiveras fran
hogre hjarncentra (t ex gangcykelns initiering) eller via sensoriken (t ex reflexer).

De olika descenderande motoriska bansystemen (S2) samt deras organisation
relaterat till styrningen av olika rorelser. (S3)

Fran cortex skickas motorisk information ut via pyramidbanorna. Axoner utgar fran
motorcortex och gar genom capsula interna till ventrala medulla och bildar de
medulldara pyramiderna. Tractus corticobulbaris avgar sedan i hjarnstammen och utgor
huvudet och ansiktets motoriska neuron. Tractus corticospinalis fortsatter ned mot
ryggmargen, dar ca 90% av axonen korsar till den kontralaterala sidan och fortsatter
nedat i Tractus corticospinalis lateralis for att innervera distal muskulatur. Resterande
neuron gar ipsilateralt i Tractus corticospinalis medialis med information till axial och
proximal muskulatur. Det kortikospinala systemet kan direkt excitera eller indirekt via
interneuron excitera/inhibera motorneuron.

Mellan den laterala kortikospinala banan och motorneuronen i handens och fingrarnas
muskulatur finns en direkt monosynaptisk koppling. Detta mojliggoér en snabb, direkt
och medveten kontroll av enskilda, sma motoriska enheter.

Fran hjarnstammen utgar tre descenderande banor;

* Tractus vestibulospinalis utgors av N. vestibulocochlearis fran vestibulapparaten,
som sander signaler till nuclei vestibularis. Fran den mediala kdrnan utgar
Tractus vestibulospinalis medialis som innerverar muskler som styr
huvudrorelser samt medialt, bilateralt i cervikalryggen. Fran den laterala kirnan
utgar Tractus vestibulospinalis lateralis till proximala muskler i extremiteter.

* Tractus reticulospinalis utgar fran formatio reticularis och kontrollerar bl a
sensoriska motorreflexer, 6gonkoordination och koordination av bal och
extremiteter. Skoter balans, kroppshallning och spinala motorprogram.

* Tractus colliculospinalis gar fran colliculus superior till mediala motorneuron i
cervikalryggen. Styr nackmuskulatur och 6gonens rorelser i forhallande till
huvudet.
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Funktionsprinciperna hos balanskontrollsystemet. (S2-S3)

Manga delar bygger upp kroppens balanssystem. Proprioceptorer; ledreceptorer,
muskelspolar och Golgi senorgan, signalerar till cerebellum - kroppens inre
koordinatsystem. Synen och vestibularisreceptorer tillsammans med receptorer i
understodspunkter hjalper till att halla balansen i forhallande till omgivningen.
Kroppens associerade rorelser, som ar motsatsrorelser till den primdra rorelsen, t ex att
pendla med armarna nar man gar, spelar ocksa en del i balanskontrollen.

Information om huvudets position i forhallande till tyngdkraft och linjar eller angular
acceleration skickas till vestibularis. Harifran skickas signaler via vestibulariskdrnorna
vidare till cerebellum, hjarnstammen och inter- och motorneuron i ryggmargen.

Cerebellum och frontalloben kan med tva olika system hjalpa kroppen att kontrollera
balansen. Med "feed-forward”-systemet, eller det anticipatoriska systemet, kompenserar
kroppen for en balansrubbning innan det skett. Med "feed-back”-systemet kompenserar
kroppen under tiden en rorelse haller pa att ske. Om man haller pa att tappa balansen
aktiveras kompenserande muskler i en bestamd f6ljd, s k muskelsynergi, dar distala
muskler aktiveras fore de proximala for att effektivast aterfa balansen.

Hjarnstammen och Tractus reticulospinalis har centrala
roller i kontrollen av balans. Till hjarnstammen kommer
information fran cerebellum, cortex cerebri, synen och
vestibulariskdrnorna. Fran hjarnstammen skickas
signaler till ryggmargen, som efter ytterligare
inkommande signaler fran proprioceptorer "bestéller”
= | kompensatoriska associerade rorelser och

musculature in

musculature and vision arms and legs balal’lSkOI‘ltFOH

Cerebellum Cortex

il
\

Vestibular
input (right)

Vestibular
input (left)

K

Brainstem

I

Cervical Eye movements

|t

A\
7

Lokalisation och huvudsaklig funktion hos olika cortikala motoriska omraden
(S2) samt omradenas respektive roll vid olika typer av kortikalt styrda rorelser.
(S3-S4)
(A) Lateral view (B) Medial view
Supplementary Supplementary
motor cortex motor cortex

Premotor Primary Primary
motor cortex motor cortex

Primdra motorcortex: Inleder rorelser. Somatotopisk indelning. Kontroll av
kontralaterala sidans rorelser.

Premotorcortex: Forbereder och planerar rorelser. Spegelneuron - gar ej att skilja pa
aktivitet fran tankt eller faktisk rorelse. I vanster hjarnhalvas premotorcortex finns

Brocas area som ansvarar for artikulation av ljud och skapande av tal.

Supplementdra motorarean: Programmerar rorelser som ar inldrda, memorerade.
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De basala ganglierna samt deras forbindelse inbérdes och till 6vriga delar av CNS
(S2) samt deras funktion i kontrollen av motorik. (S3-S4)
Basala ganglierna, som bestar av de fem kdrnorna Nucleus caudatus, Putamen, Globus
pallidus (pars externa och pars interna), Subthalamus och Substatia nigra (pars
reticulata och pars compacta), har i uppgift att skota selektionen av ratt motoriskt
program for den rorelse som man vill utfora.

Caudate nucleus

Putamen

/'v\

Corpus

callosum

Caudate nucleus

Putamen

Globus pallidus:

External segment | Basal
Internal segment [ ganglia
Subthalamic

nucleus

Substantia nigra

Nucleus caudatus och Putamen (som anatomiskt sitter ihop) bildar tillsammans
Striatum, basala gangliernas mottagande del. Striatumneuronen ("medium spiny
neurons”, MSN) ar inhibitoriska (GABA) och projicerar till Globus pallidus interna (GPi)
och Substantia nigra pars reticulata (SNr), i den direkta vagen, resp till Globus pallidus
externa (GPe) i den indirekta vagen. Striatumneuronen &r i vila i stort sett inaktiva.

Neuronen i GPi/SNr resp GPe ar ocksa inhibitoriska (GABA) men &r i vila toniskt aktiva.
Darmed hammar GPi/SNr konstant Thalamus resp olika motorcentra i hjarnstammen (t
ex Colliculus superior, mesencefala lokomotorregionen). GPe hammar toniskt Nucleus
subthalamicus (STN).

Nar en rorelse skall utforas, selekteras ratt motorprogram genom att vissa
striatumneuron ingdende i direkta vagen aktiveras fran cortex (faciliteras av dopamin),
vilka da@ hammar GPi/SNr. GPi/SNr minskar da sin hAmning pa Thalamus resp olika
motorcentra i hjarnstammen, vilket mojliggor en aktivering av det selekterade
motorprogrammet genom denna s k disinhibition. Intilliggande signalvagar till andra
motorprogram halles samtidigt "tysta” genom den indirekta vagen.

Malcellerna i Thalamus och hjarnstammen har en bakgrundsaktivitet for att kunna bli
aktiva snabbt nar inhibitionen fran basala ganglierna lyfts bort genom disinhibition.
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Projektioner inom de basala ganglierna gar alltsd i den direkta och den indirekta vagen.
Den direkta vagen ar excitatorisk. Signaleringen gar fran Putamen och Nucleus caudatus
med MSNss till Globus pallidus interna och Substantia nigra pars reticulata. En tonisk
inhibering fran output-zonen gar till Thalamus, som har en excitatorisk koppling till
cortex. Nar inhiberingen av Thalamus sldpper, aktiveras Thalamus genom disinhibering
och den excitatoriska signalen till cortex slapps fram.

Den indirekta vagen ar inhibitorisk och anvands nar ett motoriskt program ska stdngas
av eller ytterligare tystas. Har gar MSNs fran Striatum till Globus pallidus externa.
Hammande neuron gar harifran till Nucleus subthalamicus, som har excitatorisk
koppling till Globus pallidus interna. Nar Globus pallidus interna aktiveras, hAmmar den
Thalamus som i sin tur da inte kan aktivera motoriska program i cortex.

Fran Substantia nigra pars compacta (SNc) projicerar dopaminneuron till Striatum dar
de normalt frisatter dopamin kontinuerligt. Dopamin faciliterar aktiveringen av MSNs
ingdende i direkta vigen, via D1-receptorer. Dopaminfrisattningen underlattar dirmed
utforandet av rorelser. Samtidigt hammar dopamin aktiveringen av MSNs ingdende i
indirekta, bromsande vagen, via D2-receptorer. Detta gor att den indirekta vagens
bromsande effekt pa motoriken forsvagas, dvs utférandet av rorelser underlattas
ytterligare.

56



Lédkarprogrammet

Den Friska Mdnniskan 3

Amanda Kaba Liljeberg
Cerebellums makroskopiska och mikroskopiska uppbyggnad (éversiktligt), dess
forbindelser till 6vriga delar av CNS och allmédnna roll i motoriken (S2) samt
synaptiska forbindelser i cerebellumcortex och relatera dessa till cerebellums
funktion. (S3-S4)
Cerebellum har till uppgift att jamfora hur en rorelse ar tankt att utféras med hur den
faktisk utfors, for att kunna korrigera om nagot blir fel. Information kommer fran tva
hall. Dels inkommer en s k "efference copy” som ar en kopia pa vilken motorisk signal
som sandes ut, och dels inkommer sensorisk feed-back fran vara sinnen om hur rorelsen
utfordes.

Vestibulocerebellum < C—// )
&

Nodu

Flocculus

Cerebellum ar indelad i tva hemisfarer och tre delar;

* Cerebrocerebellum
Reglerar finmotoriska rorelser, planering och utférande. Far info direkt fran
cortex cerebri. Afferens fran primara motorcortex, premotorcortex,
somatosensoriska cortex och visuella cortex gar via ipsilaterala sidans
ponskarnor till konrtalaterala sidans cerebellumhemisfar. Efferens fran
cerebrocerebellum skickas via djupa cerebellumkarnor och Thalamus till
premotorcortex med signaler angdende planering av viljemassiga rorelser.

* Spinocerebellum
Far info fran ryggmargen och hjarnstammen. Har en paramedial del som
ansvarar for att reglera rorelser i distal muskulatur i extremiteterna, samt en
medial del (Vermis) som ansvarar for proximal, axial muskulatur och
ogonrorelser. Efferent signalering om utférande av rorelser skickas fran
spinocerebellum via djupa cerebellumkarnor till projektionsneuron i
hjarnstammen och motorcortex.

* Vestibulocerebellum
Inkommande info fran vestibulariskarnorna i hjarnstammen. Involverad i
reglering av rorelser for balans och upprétt stiende samt vestibulo-okulara
reflexen. Ar uppbyggd av tva delar; Nodulus och Flocculus.

Afferenta signaler nar Purkinjeceller i cortex cerebelli via mossfibrer eller klatterfibrer.
Mossfibrerna kommer fran pons (med information fran cortex cerebri), hjarnstammen
och ryggmargen. Dessa fibrer bildar synaps till djupa cerebellumkarnor och
kornceller/parallellfibrer. Klatterfibrerna inkommer fran inferiora oliven.
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Nervsystemets kontroll av lokomotionen. (S3)
Lokomotionen, gangcykeln, ar ett motoriskt program pa ryggmargsniva. Programmet
initieras fran storhjarnan och signaler om att man vill borja ga skickas till basala
ganglierna. Signalen nar Striatum, dar relevanta Medium Spiny Neurons i den direkta
vagen aktiveras. Dessa inhiberar da neuron i utflodesdelen (Globus pallidus pars interna
och Substantia nigra pars reticulata, frimst det senare), vilka da upphor med sin
inhibition (disinhibition) av lokomotorcentrum i hjarnstammen (Mesencephalic
locomotor region, MLR). MLR blir da aktivt och signalerar om en aktivering av
descenderande reticulospinala banor, vilka i sin tur aktiverar lokomotionsprogrammet i
ryggmargen. Det cykliska gdngmonstret skots fran ryggmargen utan att vi behdver tanka
pa det.

Medan vi gar kan lokomotionen anpassas till t ex underlaget eller hinder langs vagen.
Detta skots av cerebellum. Tva principiellt olika typer av information utnyttjas och
jamfors, dels s k “efference copy”-signaler om planerade rorelser, d v s en kopia pa den
motoriska kommandosignalen, dels proprioceptiva aterkopplingssignaler fran den
pagaende rorelsen. Pa cellniva fungerar mekanismen sa att bada typerna av information
kommer upp via mosstradar och klattertradar till cerebellumcortex dar de via
parallellfibrer resp direkt exciterar Purkinjeceller, vars inhibitoriska paverkan pa
cerebellumkarnorna férandras, vilket i sin tur leder till en anpassning av rorelsen. Nar
en storning intraffar signaleras detta framfor allt i klattertradarna, vars aktivering kan,
om den sker samtidigt med en aktivering av parallelltradssynapsen till samma
Purkinjecell, leda till en forsvagning (nedtryckning) av parallelltrads-EPSPn i
Purkinjecellen. Denna form av synaptisk plasticitet (LTD) tros ligga bakom cerebellums
formaga till snabba och precisa anpassningar och korrektioner av en rorelse.

Olika typerna av 6gonrorelser och deras allmédnna funktion, samt de
bakomliggande funktionella mekanismerna, speciellt avseende saccadiska

ogonrorelser. (S2-S3)

Ogonens extraokuldra muskulatur, dess innervering och rérelser:

Muskel Innervering Rorelse

M. rectus lateralis N. abducens Abduktion

M. rectus medialis N. occulomotorius Adduktion

M. rectus superior N. occulomotorius Hojning

M. rectus inferior N. occulomotorius Sankning

M. obliquus inferior N. occulomotorius Extorsion, hojning
M. obliquus superior N. trochlearis Intorsion, sankning

Saccadrorelser

Snabba ballistiska rorelser. Forandrar blickriktning. Syftet ar att snabbt féra blicken mot
ett intressant foremal som registrerats, for att kunna fokusera blicken pa stimulit och se
vad det ar for nagot. Rorelsens amplitud, hur langt forflyttningen av blicken ska ske,
styrs genom hur lange motorneuronen ar aktiverade. Lang tids aktivering ger en stor
riktningsforflyttning. Summan av aktiviteten i de extraokulara musklerna =
ogonrorelsen. Efter att forflyttningen har skett maste en basal aktivitet aktiveras for att
halla kvar blicken i den nya positionen.
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Selektionen av saccadrorelsen sker genom att inhibitionen fran basala ganglierna
upphor. Substantia nigra pars reticulata (SNr) inhiberar under vila Colliculus superior.
Nar en saccadrorelse ska selekteras hammar Striatum SNr, som da upphor med sin
inhibition av Colliculus superior (disinhibition) och en saccadrorelse kan utforas. Tva
blickriktningscentra i formatio reticularis bestimmer rorelseriktning; en horisontell
blickriktningskarna (PPRF) och en vertikal blickriktningskdrna. Om bada aktiveras
samtidigt sker en sned rorelse.

Colliculus superior och det frontala 6gonomradet ar viktiga for att saccadrorelserna blir
korrekta. Har finns projektionsneuron med en topografisk indelning. I Colliculus
superior skapas en retinotopisk karta pa yttre cellager, som motsvaras av en motorisk
karta i inre cellager. Dessa kartor binds ihop av axon. Inte bara synintryck stimulerar,
aven information fran horsel och somatosensoriskt.

Rorelsen initieras genom att ett visuellt stimulus i en punkt i synfaltet aktiverar celler i
Colliculus superior (i visuella lagret), varvid motorceller i motsvarande omrade (i
motoriska lagret) aktiveras och utléser en saccadrorelse mot stimulus. Alternativt kan
en saccadrorelse initieras fran frontala 6gonomradet i cortex.

Foljrorelser
Langsamma rorelser, behaller blicken pa foremal som ror sig. Viljemassigt styrd med
visuell feed-back. Inleds ofta med en saccad for att fanga objekt i fokus.

Vergensrorelser
Fokuserar blicken pa objekt pa olika avstand.
* Konvergens: Nar man tittar pa foremal nira 6gonen. Pupillkonstriktion och
linsackomodering hjalper till.
* Divergens: Objekt langt bort fran 6gonen.

Nar ogat tittar pa ett foremal fran langt avstand ar linsen oackomoderad, d v s den ar
tunn och minst konvex eftersom o6gats ciliarmuskel ar relaxerad. Vid fokusering pa
foremal pa nara hall ar linsen ackomoderad och ciliarmuskeln kontraherad.
Ciliarmuskeln fungerar som en sfinkter. Nar den kontraheras minskar den 6ppningens
diameter och linsen blir tjockare, vilket ger 6kad brytning av ljuset.

Vestibulo-okulira rorelser

Fokus pé objekt niar huvudet ror pé sig. Ogonens rérelse motverkar huvudets rorelse
och sker i motsatt riktning. Vestibulapparaten signalerar om huvudets rérelse. Detta ar
en reflexmassig 6gonrorelse. Snabb aterkoppling.

Optokinetiska rorelser

Ogonrorelser i samma riktning som (I&ngsamma) huvudrérelser. Optokinetisk
nystagmus. Visuell feed-back snarare dn feed-back fran vestibularis.
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Motoriska defekter vid skador eller degeneration i olika delar av CNS. (S2)
Skador pa motorneuron i ventralhornet eller langs axonet kan ge paralys/pares och
minskade reflexer, p g a skadade effektorer och minskad muskeltonus. Skador pa
projektionsneuron ger 6kad muskeltonus kontralateralt, p g a 6kad strackreflex
(eftersom inhibitionen av denna minskar). Vid en halvsidig skada pa ryggmargen
kommer den ipsilaterala sidans muskulatur att drabbas. Om ddremot ena hjarnhalvans
motorcortex skadas kommer den kontralaterala sidans muskler att drabbas.

Hypokinetisk sjukdom

Parkinsons: Degenerering av dopaminerga neuron i Substantia nigra pars compacta,
vilket ger en avsaknad av disinhiberingen i basala ganglierna. Utebliven
dopaminexcitation (via D1-receptorer) av den direkta, rorelseutlésande vagen gor det
svarare att starta en rorelse. Dessutom uteblir dopamininhibitionen (via D2-receptorer)
av den indirekta, rorelseuppbromsande vagen, vilket dven detta gor det svarare att
starta en rorelse. Hypokinesi kidnnetecknas av rorelsefattigdom, svart att initiera
rorelser, intentionstremor, sma rorelser och mikrografi.

(A) Parkinson’s disease (hypokinetic)
Neocortex Motor cortex

Degenerated (%] (&) (%]
o,

Decreased
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inhibition
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Hyperkinetisk sjukdom

Huntingtons: Striatumneuron ingdende i den indirekta viagen och projicerande till
Globus pallidus externa degenererar, vilket leder till minskad aktivitet i den indirekta
vagen som ar uppbromsande pa rorelserna, sa att hyperkinesier uppstar.

(B) Huntington's disease (hyperkinetic)
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Neuropsykologi

Neurala reglermekanismer, kognitiva processer och beteenden som syftar till att
bibehalla kortsiktig och langsiktig homeostas av kroppens system. (S2, S3)
Homeostas avser konstanthallning av kroppens miljo (extracellulara matriet), bl a vad
galler jonkoncentrationer, vattenhalt, temperatur, gaser, pH, glukos etc. Processen for
att genom fysiologiska forandringar eller genom att forandra beteende uppratthalla
homeostasen kallas allostas. Allostas kan ske genom autoreglering via t ex HPA-axeln,
autonoma nervsystemet, cytokiner och manga andra system. Skyddande mekanismer
som radsla, hunger, torst, stress och somn hjalper till att halla en balans mellan katabola
och anabola processer.

Autonoma nervsystemet

Sympaticus: Preganglionara cellers soma i lateralhorn (T1-L2), korta neuron med
omkoppling i truncus sympaticus eller i bukganglion. Stor divergens. Specialneuron till
binjuremargens kromaffina celler.

Preganglionart neuron — Nikotinerg receptor pa postganglionart neuron — a- el -rec.
ACh NA

Parasympaticus: Pregangliondra cellers soma i lateralhorn (S2-S4) och i kranialnerverna
Nn. Occulomotorius, facialis, glossopharyngeus och vagus. Liten divergens.

Preganglionart neuron — Nikotinerg rec. pa postganglionart neuron — Muskarinrec.
ACh ACh

Sympathetic Parasympathetic
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Nucleus tractus solitarius (NTS) i hjarnstammen tar emot sensorisk info till autonoma
nervsystemet och distribuerar denna vidare. Har sker kontroll av autonoma reflexer pa
input fran sensoriska system. Ascenderande fibrer till NTS gar i anterolaterala banan
tillsammans med fibrer for smarta, vilket kan ge upphov till refererad smarta. Fibrerna
viker av innan Thalamus och gar till NTS och formatio reticularis.

Hypothalamus korrigerar varden i kroppen till en passande niva for att halla
homeostasen. Korrigeringen kan vara inuti kroppen, t ex genom hormonnivaer, eller
genom beteende, t ex att man dricker eller svalkar sig. Utflode fran Hypothalamus gar till
formatio reticularis, som reglerar aktivitet och reflexer via pregangliondra neuron, eller
direkt till preganglionra neuron i kranialnerver och ryggmarg.

Stress
Olika typer:
* Vakenhetsreaktion - stimulus ger 6kad vakenhetsgrad
* Alarmreaktion - kroppen anpassas vid fara
* Frustrationsreaktion - vardaglig stress
* Spela dod-reaktion - svimmar p g a stort parasympatiskt paslag

En stressreaktion inleds med en s k "freeze”. Det sker en snabb aktivering av autonoma
nervsystemet, vilket ger en 6kad frisattning av noradrenalin och adrenalin fran
binjurarna. HPA-axeln aktiveras, CRH — ACTH — kortisol. Kronisk stress ar farligt och
kan leda till hypertoni, diabetes, nedsatt immunférsvar och samre minne.

Dygnsrytmer
Cirkadiansk rytm pa 24h +- 0,5h. Cykler for
* temperatur (sjunker pa natten)
* GH (hogstkl 24-02)
* Kkortisol (hogst ca kl 06)
* melatonin (styrs av ljuset, hogst 02-04).

Rytmen paverkas av ljuset. Specialiserade ganglionara celler i retina innehaller
fotopigmentet melanopsin. Dessa celler depolariseras nar de traffas av fotoner och
skickar signal till Nucleus suprachiasmaticus. Harifran signaleras sedan till sympatiska
pregangliondra neuron, till cervikala ganglier, till postganglionidra neuron som nar
hypofysen. Hypofysen producerar melatonin, ett somninducerande neurohormon. Nivan
av melatonin 6kar vid morker och ar som hogst pa natten. Nucleus suprachiasmaticus
styr den cirkadiana rytmen dven utan ljus, genom periodisk transkription av gener.
Dygnsrytmen paverkas ocksa av beteende och matvanor etc.

Melanopsin Photopigment in

Photosensitive Ganglion Cells

(responsible for
circadian response)

Rods & Cones
(not responsible for

circadian response
BLUE P )

LIGHT
(470nm)

SUPRACHAISMATIC
NUCLEUS
Optic Nerve (BODY CLOCK)

Retina
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Somn

Awake NREM sleep REM sleep

Stage 1 Stage 2 Stages 3 and 4

EEG MMMAMWW Y RLLY

High
Level of
consciousness )
————
L . Tonic REM
oW with periods of
Type of sleep Light Intermediate Slow-wave phasic activity

90 minute cycles throughout the night

Nar man ar vaken kan man fran hjarnan registrera en 3-rytm (mer dn 14 Hz) nar man
tittar. Om man blundar ses en a-rytm (9-13 Hz). Bilden visar EEG-registreringar under
somnens olika faser; fas 1-4 och REM-somn. Under fas 1 dr vagornas frekvens lagre dan
vid ett vaket tillstdnd, men amplituden ar hogre. Under de foljande faserna sjunker
frekvensen ytterligare, medan amplituden 6kar dnnu mer. Fas 3-4 rdknas som
djupsomn. For en timmes vakenhet sover man 3-4 minuter djupsémn. Om man varit
vaken lange kan man inte "sova ikapp” det med ldangre tids sémn, men andelen av
somnen som ar djupsomn 6kar och man kan pa sa satt ta igen utebliven somn.

Under REM-somnen ar kroppens muskler (ej i fingrar och tar) paralyserade. Detta ar
dromsomnen. Frontalcortex ar inte aktivt under den har fasen och det kan vara darfor
man kan dromma sa overkliga drommar. Hjartrytmen och andningsfrekvensen varierar
under REM-s6mnen, som karakteriseras av 6gonens snabba saccadrorelser.

Somnen har manga viktiga funktioner. Nar man sover aterskapas hjarnans
glykogenlager, minnen konsolideras, immunforsvaret starks och synaptisk homeostas
aterstalls.

Kognitiva processers funktioner (exempelvis emotioner, minne, sprak), samt
koppla ihop dessa med underliggande neurala strukturer. (S2, S3)
Olika delar av cortex ansvarar for olika omraden inom de kognitiva processerna:
* Parietalcortex - styr uppmarksamhet
* Temporalcortex - igenkdnning av komplexa foremal, t ex ansikten
* Frontalcortex - planering, personlighet, exekutiva funktioner
* Associationscortex - cortexareor som inte hor till ndgot primért motor- eller
sensoriskt omrade. Dessa utgor 80% av cortex yta. Input fas fran Thalamus,
direkprojektioner fran cortex och modulerande regioner, t ex hjarnstammen.
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Deklarativt minne: Kunskaper man kan redogora for.

Semanstiskt

Fakta. Langtidsinlagring i olika delar av associationscortex. Kan aterbordas
genom "top-down”- eller "bottom-up”-process.

Episodiskt

Handelser man upplevt. Langtidsinlagring i frontala associationsomraden.

Icke-deklarativt minne: Kunskaper man kan visa, t ex att cykla.

Procedurminne

Motoriskt hur man utfér nagot.

Betingning

Associationsinlarning.

Icke-associativt

Sensitisering och habituering.

Priming

Tidigare info paverkar beteendet (omedvetet).

Icke-deklarativa minnen lagras i basala ganglierna, prefrontalcortex (motoriska
fardigheter), amygdala (inlarning under kanslopaslag), sensoriska associationscortex
och cerebellum (reflexer).

Temporala kateogier: Direktminne - sek, arbetsminne - 7 +-2 objekt under kontinuerlig
aktivitet som kan minnas i sek-min, korttidsminne - min-dagar, langtidsminne - dagar-
veckor-ar. Konsolidering, nar minnen lagras som langtidsminnen, sker genom LTP i
Hippocampus eller tillvaxt av kretsar i hjarnan.

Acquisition and storage Acquisition and storage
of declarative information of procedural information

Long-term storage (a variety of cortical
sites: Wernicke's areas for the meanings
of words, temporal cortex for the
memories of objects and faces, etc.)

Long-term storage (cerebellum, basal
ganglia, premotor cortex, and other
sites related to motor behavior)

Short-term memory storage Short-term memory storage (sites
(hippocampus and related structures) unknown but presumably widespread)

Glomska
Behovs for att inte nd maxkapacitet. Amnesi ar patologisk minnesforlust, tre olika typer:

Anterograd

Kan inte skapa nya minnen efter en skada.
Retrograd

Kan inte aterb6rda minnen fran innan en skada.
Posttraumatisk

Minnesforlust tiden precis innan/efter ett trauma.

Deklarativa minnen skapas av diencephalon och Hippocampus och lagras i
associationscortex. En skada i associationsomraden ger anterograd amnesi. Korsakoffs
syndrom ar en B1-vitaminbrist hos alkoholister som ocksa ger anterograd amnesi.
Sjukdomen Alzheimer ger retrograd amnesi.
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Synaptisk plasticitet
Hjarnan har en enastaende formaga att bearbeta och lagra information. Detta beror
bland annat pa att styrkan i de kemiska synapserna kan forandras genom olika former
av synaptisk plasticitet. Till de mer valstuderade formerna av synaptisk plasticitet hor
langtidspotentiering (LTP) respektive langtidsdepression (LTD) i Hippocampus.

Det finns en tidig och en sen fas av LTP. Kraftig hogfrekvent stimulering av glutamaterga
Schafferkollateraler aktiverar AMPA- och NMDA-receptorer pa neuron i CAl-regionen i
Hippocampus. Depolariseringen som induceras av Na*-inflode genom AMPA-receptorer
leder till att Mg2*-blockaden av NMDA-receptorkanalen slapper (samtidig aktivering av
det postsynaptiska neuronet via annat inflode underlattar depolariseringen). Detta leder
till kraftigt inflode av Ca2* genom den 6ppna NMDA-receptorn som aktiverar kinaser
(CAMKII och PKC). Fosforylering av substrat av dessa kinaser ger upphov till att AMPA-
receptorer inkorporeras i det postsynaptiska membranet genom exocytos, vilket leder
till forstarkning av den synaptiska transmissionen. Fosforylering av AMPA-receptorer
kan aven bidra till forstarkningen. Detta forklarar den tidiga fasen av LTP som intrader
snabbt men som bara kvarstar ca 2-4 timmar.

Induktion av den sena fasen av LTP ger en mer bestdende synapsforstarkning och
kraver proteinsyntes. Aven denna form av LTP induceras av Ca2*-infldéde genom NMDA-
receptorer. I detta fall aktiveras Proteinkinas A som aktiverar transkriptionsfaktorer, bl a
CREB. Detta leder till nysyntes av proteiner, bl a AMPA-receptorer, som bidrar till att
storlek och antal av synaptiska kontakter ¢kar.

LTD induceras av lagfrekvent och langvarig stimulering. Liksom LTP kravs Ca%*-inflode
genom NMDA-receptorer men Ca2+*-inflodets monster skiljer sig vid denna typ av
stimulering. I stallet for det kraftiga och kortvariga Ca%*-inflode som ger LTP, induceras
LTD av mattligt men langvarigt Ca2*-inflode. I detta fall aktiveras fosfataser.
Defosforylering av substrat leder till att AMPA-receptorer internaliseras genom
endocytos och synapsstyrkan forsvagas darmed.

Minnesstrategier

[ ett lakar-patientméte ar det viktigt att patienten kommer ihag det lakaren sager.
Repetition, sammanfattning och aterberattande av den viktigaste information ar
exempel pa inre strategier. Yttre strategier ar bl a skriftlig information och att 1agga in
saker i en almanacka. For att 6ka compliance ar det viktigt med uppfoljning, kontinuitet,
samsyn mellan lakare och patient och att patienten ar nojd. For att motverka non-
compliance ar det viktigt att tinka pa kulturbarriarer, biverkningar av behandlingar och
lakemedel, komplexitet av medicinering och eventuella missbruk.

Tips och metoder med vetenskapligt stod till en lakare som vill underlatta for en patient
att komma ihag det viktigaste fran en konsultation:

* Se till att konsultationen sker i en trygg och lugn miljo med fa stérande inslag.

e Visa att du lyssnar och tar patienten pa allvar (med kroppshallning, se patienten i
ogonen och passande nickanden). Da kanner sig patienten tagen pa allvar och blir
generellt sett mer redo for att ta in information.

e Se till att du har patientens uppmarksamhet och att patienten forstar det som
sdgs (t ex sprakliga problem).
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Forenkla informationen sa att det passar patienten. Vid krangliga
rekommendationer bor man utvardera patientens kognitiva formaga att ta in,
minnas och f6lja rekommendationer.
Gor garna en semantisk kategorisering av hur informationen ska ges (med en
genomtankt disposition). T ex: "For det forsta ska jag beratta vad dina provsvar
visar. For det andra sa gar vi igenom vilken sjukdom du lider av. Och for det
tredje sa ska vi diskutera hur vi kan lagga upp en behandling. For det forsta, dina
prover visar att...”.
Hjalp patienten att bli motiverad (t ex genom att hitta ratt positiva och negativa
forstarkare).
Ge inte for mycket information.
Ge specifika snarare dn generella rekommendationer. T ex "Vag dig varje
lordagsmorgon” snarare an att saga "vag dig regelbundet”. Associera garna en
ordination till nagot, t ex ta tablett yyy i samband med frukost.
Forklara vikten av ordinationen. Varfor ska patienten gora det och det.
Ta den viktigaste informationen tidigt i samtalet (primacy effect), alternativt sist
(recency effect).
Repetera och sammanfatta giarna det viktigaste (garna pa slutet).
Be patienten upprepa det viktigaste och aterberatta vad de ska gora (man kan da
kontrollera att patienten forstatt informationen vad han/hon ska gora samt ratta
till ev. missuppfattningar).
Utvardera om patienten behover stod. Kan anhorig, distriktssjukskoterska stodja
patienten vid behov?
Utnyttja anhoriga/skriv ned rekommendationer for att forbattra minnet hos de
som behover detta.
Uppfoljning. Foljer de behandlingen? Finns det problem och vilka ar de?
Var medveten om att kravet pa att ta manga doser varje dag samt att komorbida
sjukdomar forsvarar compliance.

Inldrning
Skapande av nya synapser och forstarkning (LTP) av redan existerande.

Icke-associativ inlarning:

Habituering

Minskar svar efter upprepad ofarlig stimulus. Synapsvesiklerna tar slut, vilket ger
minskad EPSP.

Sensitisering

Okat svar efter skadligt/potentiellt skadligt stimulus. Interneuron stimulerar
axon, vilket ger langre depolarisering och hogre EPSP.

Associativ inldrning:

Klassisk betingning

Ett kint exempel dr Pavlovs hundar. Ett obetingar stimulus (OBS) ger en
obetingad respons (OR). I forsoket med Pavlovs hundar ar OBS synen av mat och
OR okad salivering. Ett betingat stimulus (BS), ringandet i en klocka, presenteras
i anslutning till OBS. Efter flera kombinerade stimuluspresentationer kommer BS
ge en BR, d v s hunden kommer att salivera vid presentation av enbart
klockljudet. Hunden har lart sig att forknippa/associera tva tidigare oberoende
stimuli/handelser sa att man kan forvanta sig att den ena foljer pa den andra.
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* Operant betingning
Association av beteende till konsekvens.

o Forstarkningar - starker beteende
Vid positiv forstarkning ger ett visst beteende en addering av konsekvens.
Negativ forstarkning ar nar en konsekvens tas bort vid ett visst beteende.
Forstarkning (reinforcement) innebar sannolikheten for att ett visst
beteende under liknande omstandigheter skall upprepas i framtiden,
antingen for att undvika ett obehag (negativ forstarkning) eller for att
erhalla en postiv konsekvens av det aktuella beteendet (positiv
forstarkning).

o Bestraffningar - forsvagar beteende
Positiv bestraffning ar addering av ett negativt stimulus som konsekvens
av ett visst beteende. Vid negativ bestraffning tas ett positivt stimulus
bort.

Bada typerna av associativ inlarning kan delas in i fem processer;

1) Forvarvande - Nar man blir betingad till ett stimulus.

2) Utplanande - Upprepat betingat stimulus utan obetingat stimulus - t ex klockljud
utan mat, eller ndr man utmanar sina radslor och ingenting farligt hander

3) Spontan dterhdmtning - Om man vantar en stund efter utplanandet

4) Generalisering - Betingad respons pa stimuli som liknar den betingade stimulin.

5) Diskriminering - Lar sig skilja den betingade stimulin fran andra icke relevanta
stimuli.

Observationsinlarning: Spegelneuron i hjarnan aktiveras nar man ser nagon utfora en
rorelse. T ex hur man lar sig att le som barn.

Relationsinramning: Kan relatera till nagot nytt fast vi aldrig provat. T ex genom att se
nagon annan branna sig pa en platta vet vi att akta oss — utan att vi behdver prova sjélva.

Emotioner

En emotion byggs upp av tre komponenter:
* Fysiologisk del
* Beteendedel
* Medveten del

Sensorisk input gar till frontala cortex och vidare till Hypothalamus och formatio
reticularis. Harifran skickas information till det autonoma och det somatiska
nervsystemet. Effekter kan vara forandrat ansiktsuttryck, kutant blodflode, pilorektion
(gashud), svettning, GI-motilitet och 6kad puls.

Det limbiska systemet har som funktion att koordinera emotioner, styra sociala
interaktioner och aggressivitet. Det skoter ocksa hjarnans beloningssystem och ar
viktigt for inlarning och minne. Amygdala ar en del av det limbiska systemet och ar
viktig for att reglera ilska och aggressivitet. Hir kopplas sensorisk stimuli till emotionell
signifikans. Input-regionen i laterala Amygdala far signaler fran mediala kndkroppen.
Output-regionen i centrala Amygdala skickar descenderande signaler till formatio
reticularis, som resulterar i en "freeze”-reaktion, och till Hypothalamus. Kopplingar finns
ocksa till Thalamus och cortex. Utan fungerande Amygdala kdnner man ingen radsla.
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Hjarnans beloningssystem

Limbiska systemet valjer ut vilka val som ger bast resultat - mest beléning och minst
bestraffning. Tillsammans med aktiverande signaler fran Hippocampus och cortex gar
signaler fran det limbiska systemet till Striatum i basala ganglierna. Striatum skickar
hdmmande signaler till Globus pallidus och Substantia nigra, vilket gor att deras
inhibitoriska effekt pa Thalamus avtar. Thalamus blir disinhiberat och kan 6ka sin
signalering till cortex.

Nucleus accumbens och ventrala tegmentala arean (VTA) ar huvudstrukturer for
beloningssystemet och kallas det mesolimbiska systemet. Detta ar den plats dar manga
droger utovar sin paverkan. Kokain och amfetamin hdmmar dterupptaget av dopamin
mellan medium spiny neurons och Nucleus accumbens. De "kapar” pa sa satt
signaleringen som blir forho6jd. Heroin binder till opioidreceptorer pa GABAerga
interneuron. Dessa hammas, vilket leder till minskad hamning av neuron i VTA.

Sprak

Lanken mellan ord och betydelse ar lateraliserad och sker i vanster hjarnhemisfar. |
Brocas area produceras tal. Lokalisationen for sprakforstaelse ar i Wernickes area. Nar
man ldser en text passerar informationen (i ordning) retina, ganglieceller, synnerv,
laterala knakroppen, primar visuell bark, sekundar visuell bark, Wernickes omrade,
temporalcortex. Parallella system bearbetar olika aspekter av informationen sdsom
form och farg; enkla och komplexa celler i synbarken som avgransar linjer, linjers
orientering, konturer osv. Dessa avgransar bokstaver och ord. Den semantiska
inneborden fas i vinster Wernickeomrade och medvetet innehall forstas i inferiora
temporalloben.

Afasi dr en forsamrad formaga att anvanda spraket, orsakad av en skada pa hjarnan.

Motorisk eller expressiv afasi = Brocas afasi. Sensorisk eller receptiv afasi = Wernickes
afasi.
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