OD NEURONU DO SIECI:
MODELOWANIE UKLADU NERWOWEGO

Synapsa

Stefan KASICKI

SWPS, SPIK wiosna 2007

s.kasicki@nencki.gov.pl

Prawdopodobienstwo otwarcia
kanatéw napiecio-zaleznych

Figaee 4-4. lon channel gating. a: An ion channel drawn as a pore with a gare (bar).
There is a d:,nam-c cqui AT i closed and open stat es,d uuuuuuu jined by the
apening (k) and closing (k) rate constants. I The propertion of ime that the chan 3 ata

nel spends of drpcnd.s the relative valiees of ky and &;. masr depolarized voltages,




Krzywa aktywacji kanatu K+
(potencjat-stan otwarcia)
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Gy=gk™™* m* v, .= -50mV, K= 0.05/mV
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Model Hodgkina-Huxley’a

Im(D) = Ina(D4+ 1(D+ liear(9+Cy, AV (8)/dt
Ina(?) = Gna(V5 ) [Vin-Via)
I(D= G(V, §) [Viy-Vi)
IL()= G(V; ) [Viy-V))

G|= glmax * mj* hk
- G, - zbiorcze przewodnictwo w danej chwili kanatu
I;
- g™ - maksymalne przewodnictwo (wszystkie
kanatly i otwarte);
- m - prawdopodobienstwo, ze bramka aktywujaca
zalezna od napiecia jest otwarta (0-1), jliczba
bramek w kanale;
- h - prawdopodobienstwo, ze bramka inaktywujgca
jest otwarta (0-1), k liczba bramek w kanale.




Model Hodgkina-Huxley’a

L@ LO
dt A
i =g, (V—E)+gn (V-Eg)+g mh(V-Ey)
Potas dn S
E = au(V}(I - H) - ﬁn (V}" @, = ml—((ij(\—m and By =0.125exp(—0.0125(V +65))

S6d M _ o (11— m)— B (VIm
or o L1(V +40)
"7 1 —exp(—.1(V +40))

B = dexp(—.0556(V +65))

Iﬂ! p= .07 exp(—.05(V + 65)) Br=1/(1+exp(—.1(V +35)))
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Stata diugosci A

Cu/rrent generator

&K Extracellular
electrode

Vt= VO e-X/A
A =(aR,/2R,)"?
a - promien A

R, — opornos¢ btony (zmienna)

R, — opornos¢ wewnetrzna
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Demyelinated region

Wyrzut przekaznika nie zalezy od Na* i K*
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Uwolnienie przekaznika wymaga Ca?+

A bez ca2+ — Recording 8

Uwolnienie przekaznika skorelowane z
obecnoscia Ca%* w czesci presynaptycznej

Potencjat postsynaptyczny /—\\
2 my
1 |

Presynaptyczny prad Ca2+
2 nm g T e LTCTTEDg

Zacisk presynaptyczny

Blok TTX i TEA




Synapsa

- 4 — Na*

I .
1

i Kanaty bramkowane napieciem

\ Uwolnienie neuroprzekaznika
zalezne od wapnia

Kanaty bramkowane ligandem lub
\ wtérnym przekaznikiem zalezne
lub nie od napiecia

Funkcjonalne typy synaps
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hamujace — zmniejszaja pobudzajace — zwiekszajg
prawdopodobienstwo generaciji prawdopodobienstwo generaciji
iglicy (hiperpolaryzacja btony) iglicy (depolaryzacja btony)

EPSP 0,1 —10 mV




Receptory neuroprzekaznikow
Pobudzajace i hamujace

sjonotropowe
(jonoselektywne), zwigzane z
kanatami jonowymi
bramkowanymi ligandem -
szybkie przekaznictwo
synaptyczne (klasyczne);

*metabotropowe, zwigzane z
aktywacjq biatka G - wolne
przekaznictwo synaptyczne
(modulacja).

Kanaty bramkowane

Ligandem Biatkiem G
receptor AMPA, GABA, GABA;

(A) Ligand-gated ion channels (B) G-protein-coupled receptors

® m
/
Neurotrans- Receptor

milter

S-protein subunits or
ser

lgE‘I
dulate ion channels




Kanat zalezny od ligandu i napiecia
(receptor NMDA)

1. Przepuszcza Ca?*

2. Aktywacja kanatu
wymaga depolaryzaciji
(Mg#)

3. Moze sie wigzac z
innymi ligandami
(glicyna, cynk)

Opis szybkiego przewodnictwa
synaptycznego

Ss— E?é'}j e — JF%JF%el

dk
dt

F() =1+ (RO0)—Dexp(—ast) for 0<t=<T
Frax = B(T) =1 —exp(—asT)

R(0) =RB(Dexp(—ps(t— 1) for ¢=T
F(T) = R(0) + Anax(1 — R(0))

=uas(1-F)— Bk

60 pA

10 ms




Opis wolniejszego przewodnictwa
synaptycznego

}Ds — PmaxB(eXp(_t/Tl) - exp(—t/rz)) Tl — TZ

-1
T.oo/T1 Trise/ T2
T rise ™ rise
B (= (i
((TI) (fl) )

Trise — Ter/(Tl = 72)

Opis przewodnictwa synapsy NMDA

O 0.01 mM
< 0.10 mM
O 1.00 mM
A 10.00 mM

1.0 —
é0.8 =l —— NMDA
&EO.G— gNMDA GNMDA(V)P( V- ENMDA
0
0.2 -
0.0 I I I I |
0 100 200 300 400 500
t (ms)
1.0
i —1
. [Mg**] 5
GNMDA = (1 + 357 mM exp(V/16.13 mV) § . Mg2*]
Z

e
-80 -60 -40 -20 o] 20 40 60
V (mV)
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Synapsa — przekaznictwo jonotropowe

C+nT <0

1 ampa = Eampa ¥ (V = VAMPA )

dr
= Waupa [T ](l - ‘)_ B ampa T
dr

e B3

O — kanat otwarty,

C — kanat zamkniety,

n — liczba czastek neurotransmitera,

T — czasteczKi neurotransmitera.

T,ax — maksymalne stezenie
neurotransmitera,

Ve — potencjat presynaptyczny,

K,=5mV,

V,=2 mV.

v

dar

— = Uapaa [T](l - ’“) —= Boasra T

dt

B )

Sity elektryczne ,,w synapsie”

Isyn(t) = gsyn(t) (V - Esyn)
E,,, = 0 mV (syn. pobudzajaca)
E,,, = -75 mV (syn. hamujaca)

+100

V(mV)

Vm =-80

_ Ega=+123mV

—— Eyg=+67mV

V= Ena= —147mV | Vpy—Egg = —203 mV

A Vp-Eg= 15mV A Vo —Eg=+amv

Eq= 05 mV Egi=-89mV
Eqy in skeletal muscle cells| Hyperpolarized

Cogyright © 2002, Elsevier Science (USA). All rights reserved.
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Sumowanie czasowe i przestrzenne

Stimulus Excitatory

presynaptic

Excilatory
synaptic
@ current

Stimulus b

Inhibitory
synaptic
current
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Synaptic current ) |
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\ Synaptic potential 7 i
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Hamowanie przez bocznikowanie

E"C!tamfv synapse Inhibitory synapse
(active) (inactive)
Dendrite ﬂ
\ 7 Soma
* ) ) | . .
/ - Odlegte wejscia sa blokowane
A _— rente - przez hamowanie przez
e bocznikowanie (przez zwarcie),
. - zwtaszcza gdy aktywacja
(ie}nclmle—‘ Bt 50MA —_— SynapSy ham Uche] prZy
potencjale btony bliskim
tE;ct:tva;;:w synapse ﬂ :g:ﬁ::)ry synepse spoczyn koweg (0}
Dendrite

Axon hillock

Record V, Record Vi,
[ % EPSP
Pl
/

Vi of / \._ Vi of

dendrite — e S0Ma

(b)
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