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Podkladem je synapse. Elektrické a chemické synapse elektrickd synapse - gap junction, rychlé, ale chybi plasticita.
radové 10”14 synapsi (syn- spolu a haptein - obejmout, stisknout) -- Ch. S. Sherrington
typicky neuron tvofi tisice synapsi

Santiago Ramén y Cajal HebbUv zdkon: when an axon of cell A is near enough to excite a cell B and repeatedly and
persistently takes part in firing it, some growth process or metabolic change take place. cells that fire together wire
together birds of feather flock together

Synapticka plasticita
Kratkdoba plasticita

Pfechodné zvySeny (facilitace) / snizeny (deprese) prenos signalu na synapsi. K facilitaci dochazi na z&kladé
prechodného vtoku vapnikovych iontl do presynaptickych terminal, coz zvysuje pravdépodobnost vyliti ¢i mnozstvi
vylévaného neurotransmiteru. Zda dojde k facilitaci, nebo depresi, zavisi predevsim na molekularni vybavé
konkrétni synapse.

Mechanismy synaptické facilitace:

= paired-pulse facilitace - dva po sobé jdouci stimuly; rychlejsi (v fadu desitek az stovek milisekund)
= post-tetanicka potenciace - vysokofrekvencni stimulace; pomalejsi (v Fddu minut)

Dochazi ke zvySeni excita¢niho postsynaptického potencialu (EPSP).
Mechanismy synaptické deprese:
= vycerpani zasob neurotransmiter(

= zména aktivity vapnikovych kanall (presynapticky)
= desenzitizace postsynaptickych receptord

Dlouhodoba plasticita

Predpokladem pro vytvareni pamétovych stop.

Mechanismy synaptické potenciace (LTP):

Obecné Ize délit na ranou a pozdni, obé maji indukéni a udrzovaci fazi.
Rana (E-LTP)

- indukce: aktivaci AMPA receptor( dochazi ke zméné membranového potencialu a aktivaci NMDA receptord,
dochazi ke vtoku vapnikovych iontl a aktivaci calmodulin-dependentnich kindz (CaMKIl, PKA, PKC).

- udrzeni: aktivované kinazy fosforyluji dalsi kindzy a AMPA receptory, dochazi k inkorporaci dalsich AMPA receptor@
do synaptické stérbiny.

Pozdni (L-LTP)

- indukce: cAMP spousti kaskadu déjd vedoucich k aktivaci MAPK/ERK a expresi immediate early genes (IEG);
aktivace MAPK/ERK pretrvava.

- udrzeni: ERK aktivuje dalsi transkrip¢ni faktory a dochazi k proteosyntéze, udrzovaci fazi zasadné ovliviiuje PKM-
zeta.

Pozdni L-LTP je terminalni fazi, kdy dochazi k aktivaci proteind podilejicich se na genové transkripci, proteosyntéze
a morfologickym zméndm na synapsi.


https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:VLC_Icon.svg
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Neurofyziologie_u%C4%8Den%C3%AD_a_pam%C4%9Bti&action=history

Mechanismy synaptické deprese (LTD):

Antagonisticky proces k LTP; vtok vapniku do burnky aktivuje fosfatdzy, které defosforyluji a inaktivuji jiné kindzy
(CaMKIll) a AMPA receptory. Proces vede k potlaceni genové exprese.

Vétsi vyznam zde maji presynaptické mechanismy (metabotropni glutamatové a endokanabinoidni receptory).

Metody studia
= in vitro / in vivo elektrofyziologie, nahravani volné se pohybujicich zvitat
Multiple single unit recording

hippocampal place cells

tetrody: Szymusiak & Nitz, Curr Prot Neurosci 6.16, 2002

klastrovani: roztridéni multijednotkového zdznamu na jednotlivé neurony

firing rate maps: Muller & Kubie, 1987 - aktivita neuron( sleduje rotaci orienta¢nich znacek. remapping: rate
and global, Colgin et al., Trends Neurosci, 2008.

= time series

= neuronal ensembles

Ferbinteanu and Shapiro, Neuron, 2003: firing neuron nejen podle mista, kde zvife je, ale i podle toho, odkud
prislo.

= overdispersion: Fenton et al., ] Neurosci, 2010: mistni neurony nejsou mistni, ale spiSe mapuji zkuSenost
zvitete. Nejsou stejné aktivni v rliznych prostredi, pfi zméné prostredi se mlze aktivita zménit.

= Entorhinal grid cells: Hafting et al., Nature, 2005: hexagonalni sit bunék, méritko se méni podle toho, kde se
neuron nachdzi (dorzalni maji velmi drobné méfitko, ventrdlni hrubéjsi). - triangula¢ni hexagonalini sit okolniho
prostredi. Jsou aktivni v jakémkoliv prostredi.

Intervencni techniky

= permanentni |éze (aspiracni, chirurgické, termokoagulacni, excitotoxické, selektivni neurotoxiny)

= docasné inaktivace (funkéni 1éze): implantované kanyly pro intrakranidlni injekce, tetrodotoxin, ostatni
blokatory iontovych kandld, AMPA antagonista CNQX, agonisté inhibi¢ni neurotransmise (muscinol), lokalni
aplikace agonistl a antagonistd specifickych receptor(

= genetické manipulace: knock-out, knock-down, knock-in; Cre recombinase; cell type-specific promoters;
inducible Tet-O systém.

IEG imaging
Nervova aktivita spousti expresi genll ¢asné odpovédi (immediate-early genes - IEGs) v neuronech.

= RNA
= in situ hybridizace: radioaktivni/FISH
= gqPCR
= (northern blot) jiz méné pouzivana metoda, ¢astéji PCR

= Protein
= imunohistochemie
= western blot

Guzowski et al., 1999, Nat Neurosci
Optogenetika
Kationtovy kanal, chloridovd pumpa, svétloc¢ivny chimericky GPCR, kombinace rliznych vinovych délek, virové

vektory, kombinace s dalsimi transgeny (Cre rekombinaza, tetracycline transactivator (tTa)) Zhang et al., 2010,
Nature Prot

Creating false memories: Ramirez et al., Science 2013
Clarity vzorky

odmasténé tkané fixované v polymeru, odmasténi umozni prostup svétla, spousténi optogenetickych struktur, in
situ hybridizace, Ize opakované provadét experimenty.
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