Plastycznosc synaptyczna
Modyfikacja uktadow
neuronalnych | synaps —
,,OKresy krytyczne”

» Plastycznosc synaptyczna : zmiany
wtasciwosci przewodnictwa pod
wptywem uprzedniej aktywnosci



Zaprogramowane zachowania;
.mprinting” (relacja obustronna i trwvata)

7
,,O kresy krytyCZH e czyli Czego Jas sie nie nauczyt tego Jan nie bedzie umiat (przystowie
ludowe)

« U ptakow

— Wydostanie sie ze skorupy jaja, ucieczka przez ksztattem
drapieznika

— Podazanie za kazdym duzym poruszajgcym sie obiektem
ktory widzg w pierwszym (i tylko w pierwszym) dniu po
wykluciu (,imprinting”) (badania Konrada Lorenz’a - zob.
foto obok)

« U ssakow:

— Ucieczka (reakcje strachu) przed ksztaltem np. weza u
matp, reakcja ucieczki i strachu na ,Jooming”

— Imprinting na zapach wtasnego jagniecia u owiec (2-4
 godz. Po urodzeniu) oraz na zapach sutkow matki u

~ szczurow




Wrodzone (,Naturalne™) wzorce nasladownictwa —

jeden z kluczowych elementow uczenia sie jezyka
(przyktad ruchowego ,gaworzenia” u gtuchych dzieci w rodzinie
uzywajgcej jezyka migowego oraz u styszgcych w rodzinie nie
uzywajgcej jezyka migowego
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NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.1 © 2004 Sinauer Associates, Inc.



Nauka ,jezyka” jest zwigzana z ,okresem krytycznym” (u
ptakow spiewajgcych)

Pierwsze 2 mies po wykluciu krytyczne dla nauki spiewu.
Wrodzona preferencja wokalizacji wkasnego gatunku (przy
ekspozycji na wokalizacje takze innych gatunkow).
Wokalizacje niebezpieczenstwa sg wrodzone

(A)

e Zebra finch — (pol.) zeberka:

Time (s)



Fazy nauki Spiewu ptakow
1) ekspozycja na spiew ,tutora’

’

©

Stage
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Time (days)

NEUROSCIENCE, Third Edition, Chapter 23, Box B (Part 2) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



Nauka jezyka przykiadem okresu krytycznego

Réznice w aktywacji mézgu w zadaniach jezykowych u dzieci i dorostych (A).

Spadek zdolnosci nabycia sprawnosci jezyka obcego na poziomie ,native

speaker'a” wraz z wiekiem (B)
(A) Areas Focal (B)
activated differences
Children
age 7-10

Relative fluency

Native 3-7 8-10 11-16 17-39

speakers
Age of arrival (years)

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.2 © 2004 Sinauer Associates, Inc.



Okres krytyczny na przyktadzie
drogi | kory wzrokowej



Droga wzrokowa najwazniejsze
elementy

Receptory i komorki zwojowe siatkOwki

Nerw wzrokowy

Skrzyzowanie nerwow wzrokowych

Pasmo wzrokowe

Ciata kolankowate boczne

PromienistoSC wzrokowa (osobne tzw. Petle Meyera- wtdkna

z dolnej cz siatkowki i Bauma z gornej)

Kora wzrokowa (pierwotna) V1 (szczelina
ostrogowa ptata potylicznego)



Kolumny dominacji ocznej w warstwie IV pierwotnej kory wzrokowej u
makaka.
Rowniez elektryczna aktywnos¢ neurondw |V warstwy skorelowana jest
z jednym okiem - pozostate warstwy reagujg na oba oczy!

Cortical layers
I-1I1

Optic
radiation

Lateral
geniculate

Optic  Optic nucleus
nerve  tract

« Eksperymenty ze znakowang H3 proling

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.3 (Part 1) © 2004 Sinauer Associates, Inc.




Znakowanie radioaktywnym aminokwasem (prolina H3)

Retina Thalamus Cortex
Labeled Terminal Terminal
amino acids labeling labeling
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Anterograde Anterograde

axonal axonal
Uptake and transport Transneuronal transport
incorporation transport

into proteins

NEUROSCIENCE, Third Edition, Chapter 23, Box C © 2004 Sinauer Associates, Inc.



Neurony kory wzrokowej aktywowane kazdym okiem tworzg
charakterystyczny paskowaty wzor ,,dominacji ocznej” (makak)

RESGE. b RS
Visual cortem

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.3 (Part 2) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



(A) Kolumny dominacji ocznej u
malpy (°H prolina podana do
siatkowki) paski sa takiej samej
szerokosci

(B) Po zablokowaniu (przez zszycie
powiek) jednego oka od 2 tyg. po
urodzeniu przez 18 miesiecy
nastepuje obkurczenie si¢ kolumn
wraz z ekspansja kolumn z
drugiego oka. — paski sa réznej
szerokosci

Radioaktywna® "r
) @llnzrnaswwtl




Okres krytyczny na przyktadzie kolumn dominaciji

1) Istnieje ,,okres krytyczny” w ktérym zablokowanie oka zmienia
szerokos¢ kolumn dominac;ji.

2) Jesli zaszyjemy oba oczy powstang kolumny dominaciji
3) gdy do obu podamy TTX wtedy kolumny nie powstana.

4) Zablokowanie TTX rowniez oka z niezaszytymi powiekami powoduje
poszerzenie kolumn oka z zaszytymi powiekami (zachowana jest
spontaniczna aktywnos¢ neuronalna siatkowki zaszytego okal)

4) Nawet bez stymulacji swietlnej niedojrzata siatkdwka emituje
spontaniczna aktywnosc¢ w sposob, ktory pozwala na tworzenie ,,mapy”
pofaczen z korg wzrokowa

- pobudzenia kk zwojowych siatkowki wystepuja w postaci ,,fali”’
rozprzestrzeniajgcej sie w siatkowce - jednak ,,fale” z obu oczu
praktycznie nigdy nie sg synchroniczne.



23.7 Terminal arborizations of LGN axons in the visual cortex can
change rapidly.

(A) Short-term monocular deprivation (B) Long-term monocular deprivation
Open eye Open eye
Layer Layer
I I1I
IV IV
v %
Deprived eye Deprived eye
Layer Layer
I I1I
IV | IV

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.7 © 2004 Sinauer Associates, Inc.



23.8 Representation of Hebb's postulate as it might operate during
visyal system development.
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* Postulat Hebb’a (1949): cells that fire together wire-tegether. . -




Dalsze doprecyzowanie potaczen projekcyjnych drogi
wzrokowej nastepuje pod wptywem bodzcéw wzrokowych.

Mapy wzrokowe mozna wytworzy¢ w obszarach stuchowych
jesli skierowac¢ tam droge wzrokowa!



,Okresy krytyczne” - refleksje

W okresie krytycznym moézg wykazuje szczegolnie silng
zaleznoSc miedzy wzorcami aktywnosci neuronow i
tworzeniem funkcjonalnych potgczen

Bardzo wazne jest wykorzystanie wrodzonych
mechanizmow naSladownictwa u dzieci

Nie marnuimy szans na maksymalny rozwaoj
intelektualny (zwtaszcza w obszarze jezykowym w tym
jezykow obcych) i psychoruchowy dzieci w ,,okresach
krytycznych”...

Sensowna edukacja dzieci od najwczesniejszych lat
przez rozmowe, zabawe, przyktad do nasladowania
powinna by¢ zasadniczym postulatem wychowawczym
Skierowanym zarowno do rodzicow jak i przedszkola i
Szkoty



Plastycznosc ,,dojrzatych” synaps |
obwodow neuronalnych



Plastycznos¢ ,,dojrzatych” synaps i obwodow neuronalnych

» Plastycznosc synaptyczna
— Habituacja
+ Kroétkotrwata (zmniejszenie ilosci neurotransmitera)
« Diugotrwata (zmniejszenie liczby synaps)
— Sensytyzacja (heterosynaptyczna, neurony facylitacyjne)
« Kroétkotrwata 1godz. (serotoninergiczne neurony facylitacyjne)
« Diugotrwata 1 tydz.(rozgatezianie aksonéw, wzrost liczny synaps)

— Facylitacja asocjatywna
 seria bodziec warunkowy — po 0,5 sek. — bodziec bezwarunkowy

— Potencjalizacja (wzmocnienie)

« krotkotrwata (trwa do wielu minut)

« Diugotrwata (LTP = dlugotrwate wzmochnienie synaptyczne)
— Depresja (ostabienie) synaptyczna

« Kroétkotrwata (deplecja pecherzykéw)

« Dilugotrwata (LTD = dtugotrwate ostabienie synaptyczne)




- Krotkotrwata i dtugotrwata sensytyzacja -
model badan nad mechanizmami pamigci u
bezkregowcow (Slimak morski aplysia)

e Sensytyzacja: proces oparty na ,heterosynaptycznej
facylitacji” (posredniczg tzw. neurony facylitujgce)



24.1 Short-term sensitization of the Aplysia gill withdrawal reflex. (Part 1)

(A) Mantle

Siphon

Tail Head
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Habituacja a nastepnie sensytyzacja (krotkotrwata) w odruchu
schowania skrzeli u Aplysia
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24.2 Synaptic mechanisms underlying short-term sensitization. (Part 1)

A
(&) Sensory

neuron

Gill

~C—§

Stimulus
shock

Interneuron neuron
Sensory Modulatory
interneuron

neuron

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.2 (Part 1) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



24.2 Synaptic mechanisms underlying short-term sensitization. (Part 2)

(B) Stimulate tail nerve

Sensory 0
neuron
action  -25
potential

(mV) 50

neuron

EPSP (mV)
-0 .

[ e
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24.3 Mechanism of presynaptic enhancement underlying behavioral

sensitization. (krotkotrwata do 1 godz.)
(A) |

e

Facilitatory
interneuron

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.3 (Part 1) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



24.3 Mechanism of presynaptic enhancement underlying behavioral
sensitization. (dtugotrwata do 1 tyg.)

(B)

Facilitatory
interneuron

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.3 (Part 2) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



23.10 Transduction of electrical activity into cellular change via Ca?*
signaling. (Part 1)

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.10 (Part 1) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



23.10 Transduction of electrical activity into cellular change via Ca?*
signaling. (Part 2)

(©)
Ligand-gated
ion channelx
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NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 23.10 (Part 2) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



,2Asocjatywna facylitacja” u slimaka
morskiego Aplysia
(forma uczenia sie asocjacyjnego)

Uczenie sie asocjacyjne jest oparte na tworzeniu
odruchu warunkowego

- wymaga dwoch bodzcow:
plerwszy — tzw. warunkowy wystepuje tuz przed
drugim —tzw. bezwarunkowym, ktory moze bycC

Atrakcyjny-apetytywny (pokarm) lub awersyjny (np. bol)



Uczenie sie asocjacyjne:

* Wszystko zaczeto sie od psa Pawtowa...



Uczenie sig:

1) Asocjacyjne ,klasyczne” (poprzez odruchy

warunkowe)

1) Bodziec bezwarunkowy — reakcja bezwarunkowa np. widok
pokarmu i wydzielanie sliny. Jezeli bodziec bezwarunkowy jest
bolowy nazywamy go awersyjnym (warunkowanie awersyjne)

2) Bodziec warunkowy musi poprzedzac bodziec bezwarunkowy
(np. dzwonek przed podawaniem jedzenia)

3) Wytworzona reakcja (warunkowa) to np. wydzielanie sliny po
dzwonku (bez pokarmu)

4) Bodziec warunkowy i bezwarunkowy muszg byc¢ blisko w czasie
(zasada koincydencji) a b.warunkowy musi poprzedzac
b.bezwarunkowy

5) Reakcja warunkowa ulega stopniowemu wygaszeniu po

zaprzestaniu wystepowania bodzca bezwarunkowego (takze po
wydtuzeniu czasu pomiedzy bodzcami)

2) Asocjacyjne instrumentalne
tzw. instrumentalne odruchy warunkowe
(np. nacisniecie dzwigni aby dostac cukierek - bodziec

wzmacniajgcy)



Klasyczne warunkowanie wg Pawftowa
(mechanizm tzw. pamieci proceduralnej)

Obecnie zwraca sie
uwage nie tyle na T s (@)
Istnienie ,czasowej

ciggtosci” bodzca
warunkowego |
bezwarunkowego ale na
fakt, ze pomiedzy tymi
bodzcami istnieje zwigze
INFORMACYJNY ! - L = (@)

Y

. [ ] "
Bodziec warunkowy w — v
procesie warunkowania e
nabiera cech sygnatu

niosgcego informacje! —1

US omitted on test trials

= (@)

=

R (salivation)

Copyright @ 2002, Elsevier Science (USA). All rights reserved.



Pawtow sgdzit, ze warunkowanie reakcji
wymaga dziatania mozgu

W jego eksperymentach mozg byt
konieczny ale...

w innych modelach zwierzecych wystarczag
dwal/trzy neurony z synapsami...



,Asocjatywna facylitacja” u Aplysia

A. Learning B. Memory

CS+ —— H
Motor .
neuron >CR
CS™ wmp H

CS —wyrzut Ca

US — serotonina — wieksza
aktywacja cyklazy adenyl. w
obecnosci Ca

Wieksza aktywnos¢ PKA
Fosforylacja kanatéw K+

@ Paired activity

== \Weak connection

CSt mp

=== [acilitated connection

US

Copyright © 2002, Elsevier Science (USA). All rights reserved.

b. Bezwarunkowy (US) — draznienie ogona, b. warunkowy (CS) — draznienie syfonu
UR — odruch bezwarunkowy CR — odruch warunkowy



,Asocjatywna facylitacja” u Aplysia:
Sekwencja zdarzen molekularnych:

1) W wyniku bodzca warunkowego (CS) uwalniany jest Ca2+.

Przerwa miedzy bodzcem warunkowym (CS) i bezwarunkowym
(US) musi by¢ krotka bo wapn jest szybko buforowany w
cytozolu.)

2) Nastepnie serotonina uwolniona w wyniku dziatania US aktywuje
cyklaze adenylowg w aksonie neuronu czuciowego, ktora w
obecnosci wapnia jest znacznie bardziej aktywna.

3) Zwiekszona ilos¢ cAMP — silniejsza kinaza PKA — zwiekszona
fosforylacja kanatow potasowych

(Ale nie ma jasnosci dlaczego bodziec warunkowy musi poprzedzac
bodziec bezwarunkowy)



Ale czy na pewno asocjatywne ,uczenie
sie” u slimaka jest podtozem jego
faktycznego uczenia sie ?



Dtugotrwate wzmocnienie
synaptyczne (LTP = long term
potentiation)



LTP

Oryginalnie Bliss i Lomo w 1973 wykazali LTP w synapsach miedzy wioknami
przeszywajgcymi i neuronami fascia dentata

Obecnie zjawisko LTP najczesciej jest badane w synapsach
miedzy piramidalnymi neuronami regionow CA1 i CA3
hipokampa.

LTP polega na wzroscie efektywnosci przewodzenia
synaptycznego po ,tezcowej” stymulacji krotkotrwatym
bodzcem elektrycznym z wysokg czestotliwoscig (100Hz)
wtokien aferentnych neuronow pola CA3 (tzw. widkna
Schaffera).

Rezultat: pojedynczy bodziec po uprzedniej ,tetanizacji”
wywotuje wyzszy EPSP.

LTP trwa wiele godzin, dni nawet do blisko roku

Moze byC zarowno asocjacyjne jak i nieasocjacyjne.

- model badan nad mechanizmami pamieci u kregowcow



Asocjacja tetanicznego pobudzenia

wejécia , stabego” z wejsciem | Diugotrwate wzmocnienie synaptyczne
,»Silnym” powoduje LTP réwniez na (LO n g -term pOtenti atl on = LTP)

stabym wejsciu!

Tetaniczne draznienie ,,stabego” Extracellular ) ] i
wejscia nie wystarcza do wywolania recording 4o High frequency stimulation:
LTP - konieczna asocjacja 17 Np. 4 ciggi po 10 impulsow
tetanicznego pobudzenia z wejsciem /’ 0 c7.100Hz
Stron

hz/;o,

Odgatezienia aksonéw neuronéw CA3 z
drugiej strony mézgu pochodzace z
wiokien komisuralnych tworzg ,,stabg” -
droge pobudzenia (w porownaniu z
kolateralami Schaffera z tej samej strony)



Cechy LTP:

1) Wspotdziatanie (Cooperativity)
Prawdopodobienstwo wywotania LTP wzrasta wraz ze zwiekszeniem
liczby wtdkien aferentnych Schaffera stymulowanych tetanicznie

2) Specyficznos¢ wejscia (Input specificity)
LTP pojawia sie tylko w synapsach, ktore podlegaty tetanicznej stymulacji

3) Asocjacyjnosc¢ (Associativity)

Tetaniczne draznienie ,stabej” (w przeciwienstwie do ,silnej”) drogi
wtokien nie wywotuje LTP.

Jesli jednak istnieje ,,asoqac:]a czasowa stymulacji obu drog (tetaniczne
draznienie zaréwno ,stabej” jak i ,silnej” drogi — czyli wtdkien Schaffera z
obu stron) pojawi sie LTP na synapsach z obu stron (,stabych”i ,silnych”).

Warunek: oba ,wejscia” muszg by¢ jednoczesnie pobudzone tetanicznie.



»2Asocjacyjnos¢” LTP w komoérce CA1 hipokampa
Before — EPSP przed tetanicznym draznieniem
After - EPSP po tetanicznym draznieniu

LTP ,,heterosynaptyczny”

A B C R

Before After Before After Before After

mﬂ‘.\J\/\ D W UL | o~ I\

e
Stro \ _”JJ_L J_”JL
2 e _
—3| | | draznionts = | [\ j\ = | /\ /\

¢ s :

Wspoldziatanie i specyficznos¢ LTP Asocjacyjnos€ LTP

Copyright @ 2002, Elsevier Science (USA). All rights reserved.
Strona ,,silna” —liczne
synapsy z widkien Schaffera z

tej samej strony LTP ,,homosynaptyczne”

Strona ,,staba” — nieliczne
synapsy z wiokien Schaffera z
przeciwlegtej strony




Molekularne podstawy LTP:

1)
2)
3)

4)
o)

Naptyw Ca2+ przez NMDA-R (wymagana jednoczesna
depolaryzacja dla uwolnienia ,blokady” magnezowej)

Naptyw Ca2+ aktywuje kinazy PKC i CaMKII ktore
fosforylujgc AMPA zwiekszajg ich przewodnictwo

Na skutek aktywacji CaMKII nastepuje tez wstawianie
dodatkowych receptorow AMPA (trzymanych ,w zapasie” w
pecherzykowych strukturach okotosynaptycznych)

,Kietkujg” tez nowe kolce dendrytyczne

Ponadto w wyniku LTP kinaza CaMKIIl uzyskuje wtasciwosci

autofosfotylacji i moze dziata¢ bez sygnatu wapniowego
(,molecular switch hypothesis” Johna Lisman’a )

Podawanie MK-801 (antagonisty NMDA) blokuje LTP co jest jednym z

dowodow na role NMDAR w LTP.

Podobnie dziata chelatowanie wapnia!



24.9 The NMDA receptor channel can open only during depolarization
of the postsynaptic neuron.

At resting potential During postsynaptic depolarization

Presynaptic

termmal

Glutamate\. e Mg?* blocks
Nat I\;MDA receptor

Presynaptic

terminal
Mg?* expelled

Nag Ca' /O from channel

receptor

Dendritic
spine of

postsynaptic
neuron ——

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.9 © 2004 Sinauer Associates, Inc.



24.10 Mechanisms underlying LTP.

Substrate 4
phosphorylation

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.10 © 2004 Sinauer Associates, Inc.



24.14 Mechanisms responsible for long-lasting changes in

transmission during LTP. (Part 1)

(A) Short-term Long-term

Woczesna faza LTP i
pozna faza LTP
(tworzenie nowych
kolcow
dendrytycznych)

Badania z przetomu
1999/2000

receptor

* terminal

\
AMPA NMDA
receptor receptor

- ~~Dendritic—
calmodulin

spines of
@ postsynaptic
N Protein neuron

Protem/ @

kinase A

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.14 (Part 1) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



Istotne uwagi o roli receptorow typu
AMPA | NMDA

Receptory AMPA sg w stanie ciggte] wymiany w btonie
postsynaptyczne,).

Zmiana ekwilibrium AMPA jest jednym z
najwazniejszych elementéw plastycznosci
synaptycznej

W LTP wzrasta tez ilos¢ receptorow AMPA z
podjednostkg GIluR1

Biatko PSD-95 jest ,rusztowaniem” dla puli receptorow
AMPA

Badania szczurow genetycznymi manipulacjami z
NMDA-R w labiryncie wodnym potwierdzajg ich role w
pamieci | uczeniu



Box C Silent Synapses (Part 2)

©) (D) Silent synapse Functional synapse
NMDA-R NMDA-R only AMPA-P + NMDA-R

P reS}{naptiC Maturation

Postsynaptic NMDA-R NMDA-R AMPA-R
spine

NEUROSCIENCE, Third Edition, Chapter 24, Box C (Part 2) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



24.11 Insertion of postsynaptic AMPA receptors during LTP.

(A) Stimulation (B) Before stimulus

: Before LTP 2 pm

After LTP Spine 1

current (pA)

Excitatory postsynaptic

After stimulus

0 20 40 60 80
Time (ms)

Spine 1

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.11 © 2004 Sinauer Associates, Inc.



24.14 Mechanisms responsible for long-lasting changes in

transmission during LTP. (Part 2)

(B) ©)

Top view
%

Side View\ '

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.14 (Part 2) © 2004 Sinauer Associates, Inc

* Dendryty komorki piramidalnej hipokampa
 Po godzinie od stymulacji LTP pojawiajg sie nowe kolce dendrytyczne



W tej samej synapsie moze wystepowac LTP oraz
dtugotrwate ostabienie synaptyczne — long term
depression (LTD)!

Teoria BCM (Bienenstock-Cooper-Munro):

Jesli postsynaptyczna komorka jest silnie
zdepolaryzowana dochodzi do LTP

Jesli postsynaptyczna komorka jest stabo
zdepolaryzowana dochodzi do LTD

LTD zachodzi rowniez w neuronach obszaru CA1 (tak samo
jak LTP) !

Zarowno LTD jak LTP jest zwigzane z jonami Ca2+!

Silna depolaryzacja powoduje silny sygnat wapniowy
(poprzez NMDA-R) i aktywuje kinazy (i w rezultacie LTP)
Przy stabej depolaryzacji NMDAR ,wpuszcza” niewiele Ca2+
| wtedy aktywowane sg fosfatazy, ktore defosforyluja
receptory AMPA i powodujg ich internalizacje (a stad LTD)



24.12 Long-term synaptic depression in the hippocampus. (Part 2)

Presynaptic
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AMPA ¢® ¢ o °,°

receptor
Ca2+. o ©
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Protei>
phosphatases
~ /l
Dendritic
spine of Dephosphorylate
postsynaptic substrates
neuron
Internalizacja AMPAR na skutek dziatania.fosfataz.....eus e

Wytworzenie LTP lub LTD zalezy od stezenia Ca (JeS|I wysokle —
zachodzi LTP, jesli mniejsze - LTD)

Zarowno w LTP jak i LTD konieczna jest aktywacja NMDAR
Doktadne cele fosfataz nie sg znane



LTD = long term depression
dtugotrwate ostabienie synaptyczne na przyktadzie

mozdzku

» ZjJawisko LTD jest najlepie] poznane w
mozdzku

 LTD powstaje na synapsach miedzy tzw.
wtoknami rownolegtymi | komorkami
Purkinjego kory mézdzku

* W jego procesach molekularnych rozni sie
od LTD w hipokampie (np. w mozdzku nie
gra roli NMDA)
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24.13 Long-term synaptic depression in the cerebellum. (Part 1)
(A)

Parallel

\ﬁb<
me
= |

Granule

<> <> /cell

Climbing fiber
NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.13 (Part 1) © 2004 Sinauer Associates, Inc.

 LTD na synapsie k.Purkinjego z wiéknem réwnolegiym
(paralel fiber)



24.13 Long-term synaptic depression in the cerebellum. (Part 2)

(B) Pair CF and PF
—

Parallel fiber
EPSP amplitude (mV)
S W & Ul & 3

/1

I
N
O
o

20 40 60 80
Time (minutes)

©)

Parallel

\\\\/ fiber

|

Climbing
fiber
Purkinje cell
dendritic \ /
spine i
(Part2) ©2004

« Sygnalizacja wtokien pnacych prowadzfm
do depolaryzacji kk. Purkinjego |
naptywu jonow Ca**




2\ Presynaptic

LTD w
mozdzku

*Fosforylacja receptora
AMPA — zmniejszenie jego
wrazliwosci

W LTD nie bierze udziatu
receptor NMDA, nieobecny
w kk.Purkinjego (inaczej niz
w hipokampie)




24.13 Long-term synaptic depression in the cerebellum. (Part 3)
(D)

‘internalizacja AMPAR
podobnie jak w LTD w
hipokampie (ale tu pod
wplywem kinaz!)

NEUROSCIENCE, Third Edition, Figure 24.13 (Part 3) © 2004 Sinauer Associates, Inc.



Warunki indukcji LTD:

Jednoczesny
— 1. naptyw Ca2+ do kom.Puir.

 (pobudzenie wtdkien pngcych skutkuje depolaryzacijg
kom. Purkinjego i otwarciem kanatow Ca-VD)

— 2. aktywacja mGIuR1 na synapsach miedzy
wtoknami rownolegtymi i kom.Purkinjego

— mGIuR1 aktywuje PKC

PKC fosforyluje (!) AMPAR

Efekt:

— zmniejszenie wrazliwosci AMPAR

— Internalizacja AMPAR

LTD ,hamuje hamujgce” komorki Purkinjego!



Znaczenie obwodow mozdzkowych w
uczeniu sie poprzez ,korekcje btedu”

LTD

 LTD na komorkach Purkinjego

wywotuje dysinhibicje
poniewaz w efekcie
,hamowane sg hamujgce”
Komorki Purkinjego

* Przyktad cykliczne] aktywnosci
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Znaczenie obwodow
mozdzkowych w uczeniu sie

poprzez , korekcje btedu” [ TD

 Model Masao Ito 1 wsp.:
— koincydencja:
* sygnatu na synapsach wtokien
rownolegtych i

* sygnatu ,btedu” z widkien
pnacych (depolaryzujgcych kK.
Purkinjego)

— Rezultat: LTD
— jest to mechanizm ,uczenia

sie

Witékna mszyste: input z jagder mostu i innych ’

Witékna pnace: input modulujacy z j.oliwki

Wg Masao Ito przekazuja ,,sygnat btedu” ----............-----" INPUT
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Przyktady zaleznego od moézdzku uczenia sie
przez korekte biedu:

— 1. Eksperyment z czesciowym ,podcieciem” miesnia
odwodzgcego jednego oka — z czasem nastepuje adaptacja
sakkad oka do nowej sytuacji

— 2. Odruch przedsionkowo-oczny (utrzymujgcy fiksacje oczu na
obserwowanym obiekcie w trakcie ruchu glowy) — adaptacja
zakresu ruchu oczu po natozeniu okularéw
»pomniejszajacych”

Obie nauczone adaptacje (,,umiejetnosci’) znikajg lub sg
nieosiggalne po uszkodzeniu robaka- mézdzku



Eksperyment wykazujacy role moézdzku w ,,uczeniu
sie” poprzez adaptacje ruchu do ,,sygnatu biedu”

‘%: Left eye (weak) Right eye (normal)
e | Eksperyment z czgsciowym
" - ,podcieciem” migsnia
odwodzgcego jednego oka —
adaptacja sakkad do nowej
sytuacji
. Uszkodzenie robaka

~ uniemozliwia ,,nauke”

With patch
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Dalsze trenowanie
odruchu warunkowego
doprowadza do
szybszej odpowiedzi
ktorej czas wystapienia
Zzostaje
zoptymalizowany do
majgcego wystgpic
dmuchniecia



Plastycznosc synaps:
Uwagi — refleksje jeszcze raz

Szczury trzymane w ,ztozonym srodowisku”
majg 25% wiecej synaps w korze potylicznej...
POMYSLMY

Jak wazne dla rozwoju dziecka jest

dojrzewanie w wielobodzcowym
(,,Zlozonym?”) srodowisku ...

Rola interakcji z rodzicami, rowiesnikami,
stymulujacymi zabawami i zabawkami itp!



