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Hjarnan ar ett fantastiskt organ!

s * Vager 1,2-1,4 kilo hos en vuxen
] e Bestar av ™~ 120 miljarder nervceller
* Motsvarar ~12 miljoner km nervtradar

300 ganger

* Hastigheten hos en nervimpuls ar cirka
100 m/s

 Varje dag dor ungefar 100 000 nervceller
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Signalsubstanser dverfor information
mellan nervceller

* GABA
* GLUTAMAT

* OPIOIDER

* DOPAMIN

* SEROTONIN
ACETYLKOLI
* NORADRENALIN
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Kemisk och Elektrisk Neurotransmission
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Rorelse, medvetande och minne
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James Olds och Peter Milner 1954
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Hjarnans beldningssystem
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Hjarnans beldningssystems-

* Reptilhjarnan
* Njutning

* T ex mat, dryck, berom, social interaktion
* Kortvarig effekt

* Upprepar beteenden som skapar vallust
* Fodointag, sexuellt beteende

* Forstdrkning - Begar
* Inldrning - Individens 6verlevnad



Dopamin vid beléningar
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Beroendeframkallande droger

* Kidnappar hjarnans
beldningscentrum

 Framkallar vallust och
lyckokanslor

* Frisatter dopamin i
enorma koncentrationer
jamfort med naturlig
beloning

* Intas frivilligt av
forsoksdjur
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Beroendeutveckling - en process

* Initial beléning C—
p s e e <>
* Hjarnan "vanjer sig” vid drogen (——

* Minskade belénande effekter av drogen %
* Tar drog for att upphava abstinens %
=

* Kognitiv beteendeterapi
* Inlarning, langvariga kognitiva processer
* Impulskontroll

* Farmakologisk behandling
e Balanserar upp obalansen i hjarnan



Nikotin och paverkan pa hjarnan




Nikotin paverkar omraden i hjarnan viktiga for
bl a minne, inldrning, angest, motivation och

beldning

HYPOTHALAMUS
Contrels sppotite,
hormenat levels and
seoy 3l behavior

BASAL GANGLIA
nvolved inrorer
conweland
planning, aswoll as
tha Imiiation and
terminationef ation

VENTRAL STRIATUM
Involved in the prediction
ang fealing of reward

o

NEOCORTEX
Responsible for highar
cogmitive functieas and
tha integration of
sentory informaton

BRAINSTEM AND SPINAL CORD
Impartantinthe vomiting reflex
and the sensation of pain

Beléning, Angest, Motivation, Impulskontroll

HIPPOCAMPUS
Impartaat for memory
and the learnang ef
facts, saquences and

places

CEREBELLUM

Conterfor motar conteal
and coordimation
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Nikotin dr ett gift och fungerar som ett naturligt skydd mot

skadeinsekter for tobaksplantan



Nikotin och hjarnan

Hjarnan paverkas

Efter ett halsbloss nar nikotinet blodbanan pa 10-20 sek.

Binder till nikotinreceptorer och konkurrerar med
kroppseget acetylkolin

Koncentrationen av nikotin i hjarna, blod och lungor ar som
hogst fram till ungefar tio minuter efter rokningen.

Efter omkring 20 minuter ar koncentrationen halverad



Nikotinruset J b

« Okad vakenhet, koncentration och uppmarksamhet
* Lugnande och angestdampande

* |llamaende, vid storre doser i krakningar (skydd mot
dodliga doser och forgiftning)

* Adrenalinfrisattning
* Hjartfrekvens, blodtryck glukosproduktionen okar
* Andningsfrekvens okar

* Nar nikotinhalten sjunker far man svart att koncentrera sig
och roksug uppstar



Nikotinreceptorer- kort och ‘ o
langtidseffekter N

* Nar man roker

* Aktiveras nikotinreceptorer och samtidigt desensitiseras
receptorerna (=minskad kanslighet)

* Vid uppehall av tillforsel
* Normaliseras receptorernas kanslighet

* Om da nikotin tillfors kroppen sa far man en férstéirkt
beléningskénsla (ex. morgoncigarett)

* Langvarig exponering av nikotin
» Efter langre tids anvandning 6kar antalet nikotinreceptorer i hjarnan
* Receptorerna blir samtidigt mindre kansliga

* Toleransutveckling.
* Man behover tillfora hogre doser for att fa samma effekt
( t ex man roker mer och/eller oftare)



Hjarnans beldningssystem

Frontal
cortex
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Nikotins verkningsmekanism
i hjarnans besolningssytem

Frontalloben

Glutamat
neuron

Nucleus
Accumbens

Nikotinreceptorer

)
.....

Dopamin

Nikotinreceptorer

Dopamin neuron




Nikotinrelaterade skador R
N~ CHs
Hjarnan Resten av kroppen

* Beroende
e Abstinens
* Tolerans

e "Obalans”

" 4

Rokrelaterade sjukdomar

e cancerilungor, mun,
luftstrupe, matstrupe

* bronkit eller KOL (kroniskt
obstruktiv lungsjukdom)

Hjart-karlsjukdomar
Diabetes

Cancer i urinvagar, lever och
benmarg

Multipel skleros, giftstruma,
karlkramp och psoriasis






Beroendeutveckling
Hjarnan stravar efter balans och
jamvikt
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HA

Bakomliggande mekanismer

1. Tolerans

tensity

2. Sensitisering- Korssensitisering -
3. Positiv och negativ forstarkning

Substance Dependence on Alcohol
—_—

Eftersom nastan alla celler i hjarnans beloningssystem
har nikotinreceptorer forandras detta system vid
upprepad nikotinanvandning.

Detta i sin tur gor det |att att bli beroende.
Inte bara av nikotin, utan aven av andra substanser



Alkohol och nikotin
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Adapted from Blomquvist et al 1996 European Journal of Pharmacology 314



Alkohol och nikotin

o T EtOH + NIC (lower doses)
-a- NIC 0.25 1g

14[]_ —h— EtGH I}.Egﬂ":g
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Adapted from Blomquvist et al 1996 European Journal of Pharmacology 314



Hjarnan utvecklas
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Ar nikotin mer belénande fér sldre jamfoért med
tonars-(rattor).....?

Aldre rattor mer
motiverade att

Om man gor det svarare for fa i sig nikotin

rattan att fa sin dos, (de a Nicotine Infusions
behover trycka 5 ganger pa FR2 FRS

FR1
pedalen for att fa en infusion 30
av nikotin), da ser vi att de ﬁw . W@%ﬁ
unga rattorna inte ar lika ﬁ ,,?

motiverade som de vuxna

oh

k-4

Infusions (1 h)
o wmo oS &

rattorna. #
. —8— Adolesconts
Ar den vuxna hjégrnan 1-0— Aduits
mer mottaglig for — . e
nikotins belénande én 123 4567 86 910111213
ungdomars hjérna? Training session

Ref. Nicotine Self-Administration, Extinction Responding and Reinstatement in Adolescent and Adult Male Rats: Evidence Against
a Biological Vulnerability to Nicotine Addiction during Adolescence
Shram 2" Neuropsychopharmacology volume 33, pages739—-748(2008)



https://www.nature.com/articles/1301454#auth-1
https://www.nature.com/npp

...eller ar det tvartom, en 6kad psykosocial
sarbarhet under tonaren?

Sannolikt aldersrelaterade psykosociala och beteendeskillnader snarare
an biologiska skillnader som har betydelse for de belonande effekterna
av nikotin.

‘

Ref. Spear, 2000; Simons-Morton et al, 2001; Deakin et al, 2004; Kelley et al, 2004)



https://www.nature.com/articles/1301454#ref-CR49
https://www.nature.com/articles/1301454#ref-CR48
https://www.nature.com/articles/1301454#ref-CR16
https://www.nature.com/articles/1301454#ref-CR30

Exponering for nikotin i tidig tonar 6kar
sannolikheten for att sjalvadministrera mer nikotin
dver tid (...om du &r en ratta)

o L. . Exponerade for nikotin i tidig
Sen tonar T|d|g tonar _‘ tonar 6kar sjalvadministrering
PRE-EXPOSED WHEN PRE-EXPOSED WHEN *
FOST-ADDLESCENTS FERI-ADOLESCENTS

Vehicle pre-exposid
S0 I O ACTIVE DEVICE
O INACTIVE DEVICE

Nicoting pre-exposed
i ACTIVE DEVICE
F W INACTIVE DEVICE

Number of Responses
Number of Responses

1 3 5 7 % 1113151 3 5 7 9 11 13 15
Fi | FRZ FR3 FRS FH 1 FRI FRY FRS

Days

Evidence for Enhanced Neurobehavioral Vulnerability to Nicotine during Periadolescence in Rats Adriani et al, Journal of
Neuroscience 1June 2003, 23 (11) 4712-4716



Ungdomar tar mer risker

 Under fosterstadiet,
barndomen och
ungdomsaren omorganiseras
hjarnan

 Manga nya "kopplingar”
mellan nervceller — viktigt
for utveckling

 Ungdomar har en minskad
aktivitet i framloben =>
minskad impulskontroll =>
hogre risktagande
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for er uppmarksamhet

Kontakt:
sara.lindholm@adlila.se




