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El CEREBRO 
Es una red compuesta 
por mas de 100 billones 
de células nerviosas 
i n t e r c o n e c t a d a s e n 
sistemas que construyen 
nuestras percepciones 
del medio externo. 
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NEURONAS 

Santiago Ramón y Cajal: 
utilizando la tinción de golgi, 

mostró que el tejido nervioso no 
es continuo, sino una red de 

células discretas. Describió a las 
neuronas como elementos 

fundamentales individuales del 
sistema nervioso.  

Planteó que las neuronas se 
comunican entre sí a través de 
contactos funcionales llamados 

sinapsis 
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Camilo Golgi 



• Son células polarizadas con 
dominios especializados en la 
recepción (dendritas y soma), 
conducción (axón) y emisión 
(terminal axónico) de mensajes 
intercelulares. 

 
• Las neuronas reciben y generan 
señales eléctricas (potenciales de 
acción, potenciales sinápticos) y 
químicas (neurotransmisores). 

LAS NEURONAS 



DIFERENCIAS MORFOLOGICAS DE LAS NEURONAS 



CÉLULAS DE LA GLÍA O NEUROGLÍA 
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Sinapsis 
Comunicación e interacción que  establecen las neuronas 
entre si (Sinapsis Neuronal) o con el músculo (Sinapsis 
Neuromuscular). 



Las Sinapsis de dividen en dos grupos 
principales 

Eléctricas                              Químicas 



 
�  Continuidad entre la célula 

pre y post-sináptica (canales 
intercomunicantes) 

�  Agente transmisor: Corriente 
iónica  

�  Rapidez: no hay retraso 
sináptico 

�  Transmisión bidireccional 
�  Sincronización rápida de 

grupos celulares 

Sinapsis Eléctrica 



Sinapsis Química 
 

•  Separación entre célula pre 
y post-sináptica (hendidura 
sinaptica 20-40 nm) 

•  Agente transmisor: 
Transmisor químico 

•  Rapidez: retraso sináptico 
significativo entre 0.5 y 1.5 
ms 

•  Transmisión unidireccional 
•  Mayor versatilidad y 

capacidad de regulación 



Retraso Sináptico 

Sinapsis Eléctrica Sinapsis Química 



Transmisión sináptica en la sinapsis química  
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Transmisión sináptica: microscopía electrónica 



Las sinapsis excitadoras e inhibitorias tienen 
ultra estructuras características 

INHIBITORIA 
Tipo II 

EXCITATORIA 
Tipo I 

EXCITATORIA 
Tipo I 

Glutamatérgicas 
     excitatorias 

GABAérgicas 
     inhibitorias 



Las sinapsis excitadoras e inhibitorias tienen 
ultra estructuras características 

INHIBITORIA 
Tipo II 

EXCITATORIA 
Tipo I 

EXCITATORIA 
Tipo I 

Glutamatérgicas 
     excitatorias 

GABAérgicas 
     inhibitorias 

Las sinapsis de tipo I generalmente 
son glutamatergicas, la hendidura 
sináptica esta ensanchada, las 
regiones densas de lib.  del 
neurotransmisor son prominentes, 
al microscopio las vesículas se obs. 
Redondas. 

Las sinapsis de tipo II 
generalmente son 

GABAérgicas, la hendidura 
sinaptica es angosta, las 
especializaciones de la mb 
presinaptica son dicretas.las 
vesículas se obs. Ovaladas o planas. 

 



Los Neurotransmisores actúan directa o indirectamente 
sobre los canales iónicos que regulan el flujo de corriente en 

las neuronas 
Activación Directa Activación Indirecta 



4 Etapas en la transmisión química 

Presinápticas 
 

1)  Síntesis de sustancia 
transmisora 

2)  Almacenamiento y 
liberación del 
neurotransmisor 

Postsinápticas 
 

3)  Interacción del transmisor 
con su receptor en la 
membrana postsinaptica 

4) Eliminación del 
neurtransmisor de la 
hendidura sináptica. 



Definición de Neurotransmisor: 
 

 Sustancia liberada por una neurona en la sinapsis 
que afecta de forma específica a una célula 

postsináptica, sea una neurona o un órgano efector, 
como una célula muscular o una glándula. 

 
 
Los efectos de un neurotransmisor son transitorios y duran entre 

milisegundos y minutos. Pero puede provocar cambios a largo 
plazo (horas-días) 



Criterios de inclusión de una sustancia para que 
sea considerada un neurotransmisor 

1)  Es sintetizada en la neurona. 

2)  Está presente en la terminal presinaptica y se libera en cantidad 
suficiente como para ejercer una acción definida en la neurona 
postsinaptica u órgano efector. 

3)  Cuando se administra desde el exterior (como fármaco) en 
concentraciones razonables, imita exactamente la acción del 
transmisor de liberación endógena. 

4)  Existe un mecanismo específico para eliminarla de su lugar de 
acción (la hendidura sinaptica). 
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Neurotransmisor 
a)Debe estar presente en la neurona pre sináptica 
b)La sustancia debe ser liberada en respuesta a la despolarización de la neurona pre 
sináptica, su liberación debe ser dependiente de calcio 
c)La célula postsináptica debe tener receptores específicos para la sustancia liberada. 



La liberación de una señal 
química en una sinapsis provoca 
un cambio el el potencial de 
membrana de la célula post-
sinaptica. Los mediadores de 
esta respuesta son receptores 
que actúan como canales iónicos 
o están asociados a canales 
iónicos. 

Sinapsis excitatoria  
(EPSP) 



Las acciones excitadoras de las sinapsis químicas se producen por la 
apertura de los canales permeables tanto al Na+ como al K+ 



Sinapsis inhibitorias 
(IPSP) 



Potenciales postsinápticos 

�  EPSPs rápidos 
¡  Receptor ionotrópico permeable al Na+ 
 

�  EPSPs lentos 
¡  Receptor metabotrópico que cierra canales de K+ 
 

�  IPSPs rápidos 
¡  Receptor ionotrópico permeable al Cl- 
 

�  IPSPs lentos 
¡  Receptor metabotrópico que abre canales de K+ 



Transmisión excitatoria rápida  

Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Transmisión excitatoria rápida  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Na+ 

Na+ 
-70mV 

potencial 
postsináptico 
excitatorio (ppse) 

Transmisión excitatoria rápida  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

K+ 

K+ 

Transmisión excitatoria lenta  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

K+ 

K+ 

Transmisión excitatoria lenta  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

-70mV 

ppse (lento) 

K+ 

K+ 

x 

x 

Transmisión excitatoria lenta  

El Neurotransmisor se une a un receptor metabotrópico y a través del 
sist. de transducción de señales se induce el cierre de canales de K+, 
lo que genera despolarización porque el K+ ya no sale de la neurona, 
por lo tanto el interior se hace lentamente más positivo. 



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Transmisión inhibitoria rápida  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Transmisión inhibitoria rápida  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Cl- 

Cl- 
-70mV 

potencial 
postsináptico 
inhibitorio 
(ppsi) 

Transmisión inhibitoria rápida  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Transmisión inhibitoria lenta  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

Transmisión inhibitoria lenta  



Na+ 

Na+ 

Ca2+ 

Ca2+ 

-70mV 

Ppsi	
  (lento)	
  

K+ 

K+ 

Transmisión inhibitoria lenta  



Imágenes de Microscopía electrónica 



El ciclo que siguen las vesículas sinapticas en las 
terminales nerviosa consta de varias etapas 

1)  Se dirigen a la zona activa 

2)  Se acoplan 

3)  Estimulación para prod. 
Exocitosis 

4)  En respuesta al incremento 
de calcio las vesículas se 
fusionan y liberan su 
contenido 

5)  Recuperación de las 
vesículas. 3 mecanismos 
diferentes: Clásico: fositas 
revestidas por clatrina. 

       Besar y correr: integración 
parcial de la vesícula 

       Endocitosis en masa: 
yemación de fositas no 
revestidas 



Recuperación de las vesículas 

1.  Clásico: vesículas revestidas por clatrina. 

2.  Besar y correr: integración parcial de la vesícula 

3.  Endocitosis en masa: yemación de vesículas no 
revestidas 



En la liberación vesicular están implicadas diversas 
proteínas 



¿Por qué las vesículas acuden a la zona activa en la 
sinapsis, se fusionan con la mb y luego se reciclan? 

Se han identificado proteínas que tienen la función de: 
 
1)  Fijar las vesículas para impedir su movilización accidental 
2)  Dirigir las vesículas a la zona activa 
3)  Acumular las vesículas en la zona activa y estimularlas para 

la fusión 
4)  Permitir la fusión y la exocitosis 
5)  Recuperar las membranas fusionadas mediante endocitosis 



Modelo del aparato de fusión mínima 

• Proteínas integrales especificas de la membrana de la vesículas (v-
SNARES) se unen a proteínas receptoras específicas localizadas en 
la membrana plasmática (t-SNARES). 

• En cerebro: 

V-SNARE: VAMP o sinaptobrevina 

T-SNARE: SINTAXINA y SNAP-25  
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Las toxinas de la bacteria anaeróbica Clostridium tienen como 
blanco estas prot. e inhiben la transmisión sináptica 

Mecanismo: endoproteasas específicas para 
proteínas presinápticas que forman parte de la 
maquinaria de exocitosis de la Ach. 
 
• La toxina del tétano (TeTX) y la del botulismo 
(BoTX tipo B, D,F y G) específicamente 
p r o t e o l i z a n a l a p r o t e í n a v - S N A R E , 
Sinaptobrevina. 

•  Bloquean la liberación del NT. 

•  La a toxina botulínica (BoTX tipo C) proteoliza 
a la Syntaxina y la toxina botulínica (BoTX A y 
E) a  SNAP-25. 
 
Síntomas: Parálisis muscular flácida  
Defecto en la liberación de ACh; mejora tras 
aumentar la [Ca2+] en el terminal nervioso 
• Aplicaciones: terapéuticas: cosméticas (Botox),  
arma de guerra biológica 
 

 



Neurotransmisores de acción rápida: 

Ø Moléculas pequeñas.  

Ø Respuestas inmediatas del sistema nervioso principalmente en cerebro y 
las señales motoras a los músculos 

Neurotransmisores de acción lenta:  

Ø Moléculas de mayor tamaño.  

Ø Neuropéptidos  

Ø Efectos mas prolongados ej: cambio en el número de canales iónicos, 
número de sinapsis 

 

 

Neurotransmisores 



Neurotransmisores de acción rápida 

Grupo	
  I:	
  	
  
Ace4lcolina	
  

Grupo	
  II:	
  Aminas	
  
Norepinefrina	
  
Dopamina	
  
Serotonina	
  
Histamina	
  

Grupo	
  III:	
  Aminoácidos	
  
Ácido	
  gama-­‐aminobuBrico	
  (GABA)	
  

Glicina	
  
Glutamato	
  
Aspartato	
  

Grupo	
  IV:	
  
Oxido	
  Nítrico	
  



Neurotransmisores de acción lenta:  

Hormonas	
  liberadas	
  por	
  el	
  Hipotálamo:	
  
Tiropropina,	
  hormona	
  luteinizante,	
  

Somatosta4na	
  
Pép4dos	
  Hormonales:	
  	
  

ACTH,	
  prolac4na,	
  vasopresina,	
  etc	
  
Pép4dos	
  de	
  acción	
  sobre	
  el	
  intes4no	
  y	
  el	
  

encéfalo	
  

Procedentes	
  de	
  otros	
  tejidos:	
  
Angiotensina	
  II,	
  calcitonina,	
  etc	
  



 
Los NT actúan sobre 2 tipos de receptores postsinápticos 

 
 

 • Canales iónicos activados por ligando o Ionotrópicos 
(transmisión rápida) 

 
  glutamato   GABAA 
  glicina           acetilcolina (nicotínico) 

 
 • Receptores Metabotrópicos (transmisión lenta, neuromodulación) 

 
  norepinefrina  dopamina 
  GABAB   acetilcolina (muscarínico) 
  serotonina   purinérgico (adenosina) 



Sistema Colinérgico 
Acetilcolina (ACh) 

Esta presente en el SNC y en el SNP. 

Es sintetizada por a partir de Acetil CoA que es un producto del ciclo de 
Krebs y colina que se obtiene desde la dieta. 

Es el NT que participa en la unión neuromuscular, entre neuronas y 
todos los tipos de músculo (esquelético, liso y cardiaco), por lo tanto es 
el responsable de la contracción muscular. 

 



Aminas Biogénicas Transmisoras 
 

•  Este grupo comprende a las 
catecolaminas y la serotonina. 

•  Todas las catecolaminas transmisoras 
(dopamina,noradrenalina y adrenalina) 
son sintetizadas a partir del aminoácido 
tirosina. 

Grupo II: 
Aminas 
Norepinefrina 
Dopamina 
Serotonina 
Histamina 



 
Glutamato 

 

El glutamato es el NT más común en el SNC 

Se produce a partir de α-cetoglutarato. 

El glutamato es excitador en los receptores 
ionotrópicos y regulador en los metabotrópicos 

Es captado en la hendidura sináptica tanto por 
neuronas como por astrocitos.  

Grupo III: Aminoácidos 
Ácido gama-aminobutírico (GABA) 
Glicina 
Glutamato 
Aspartato 



RECEPTORES DE GLUTAMATO 

Tres	
  4pos	
  de	
  receptores	
  ionotrópicos	
  para	
  Glutamato.	
  	
  
	
  



�  Los NMDA se bloquean por APV (ácido 2-amino-5-fosfonovalérico). 
 Estos receptores son canales catiónicos de alta conductancia (50pS) que son 
permeables tanto a Ca2+ como a Na+ y a K+. Estos canales necesitan glicina 
extracelular para su  funcionamiento, su apertura depende tanto del 
potencial de membrana como del la unión del transmisor químico. 

 

Al potencial de membrana de reposo (-65mV) el Mg2+ se une fuertemente al canal, 
pero cuando la membrana se despolariza el Mg2+ es expulsado del canal por 
repulsión electrostática. 





RECEPTORES DE GLUTAMATO 

Tres	
  4pos	
  de	
  receptores	
  ionotrópicos	
  para	
  Glutamato.	
  	
  
	
  



 
•  Los receptores AMPA y KAINATO no son afectados por APV pero si por 

CNQX (6-ciano-7-nitroquinoxalina-2,3-diona), es por eso que son 
llamados no-NMDA.  

•  Activan canales catiónicos con conductancias relativamente bajas 
(<<20pS), que son permeables tanto a Na+ como a K+ pero no a Ca2+. 

 



GABA (ácido γ-aminobutírico) 
 

 
Está presente en grandes 
concentraciones en todo el 
SNC, también es detectable en 
otros tejidos como el páncreas y 
la glándula suprarrenal. 

En el encéfalo GABA es el 
principal NT inhibitorio, lo 
mismo ocurre en interneuronas 
de la medula espinal.  



RECEPTOR GABA 

GABA actúa sobre receptores GABA A y GABA B.  

Están compuestos por 5 subunidades (2α, 2β y 1γ) y están estructuralmente 
relacionados a los receptores de ACh. Los aminoácidos que forman el poro están 
estratégicamente dispuestos para formar un anillo de cargas positivas que permite 
seleccionar aniones. 



 
 
 
 
GABAA: Receptor ionotrópico que activa un canal de 

Cl-.  Entrada de  iones Cl- que HIPERPOLARIZA a 
la célula 

 

GABAB: Receptor metabotrópico que activa una 
cascada de segundos mensajeros que activan un 
canal de K+ .  



El canal activado por GABA es blanco de tres clases de fármacos que son 
clínicamente importantes y son objeto de abuso: Las Benzodiazepinas, los 
barbituricos y el alcohol. 

Benzodiazepinas: calman la ansiedad  y relajan la musculatura (Diazepam, 
lorazepam, clonazepam). 

Barbituricos: hipnóticos entre los que se encuentran en fenobarbital y el 
secobarbital. 

GABA, benzodiazepinas, 
barbituricos y alcohol actúan en 

lugares diferentes para aumentar la 
apertura del canal de Cl- y realzar 

la transmisión sináptica inhibitoria.  



Glicina 

�  Es el principal transmisor de las 
interneuronas inhibidoras en la 
medula espinal y se sintetiza a 
partir de serina.  

�  Es un transmisor inhibidor 
menos frecuente, activa 
receptores ionotrópicos que 
activan canales de Cl-.  

�  El receptor de Glicina esta 
estructuralmente relacionado a 
los receptores nicotínicos de 
ACh, esta compuesto por tres 
subunidades α y dos β. La glicina 
se une  a las subunidades   α. 

 



HISTAMINA 

�  Procede del aminoácido esencial histidina. 
�  Se concentra en el hipotálamo, uno de los centros de 

regulación de la secreción hormonal. 
�  Se conocen dos tipos de receptores histaminérgicos, los 

H1 y los H2 que son antagonistas de muchos 
antidepresivos. 

�  Las neuronas histaminérgicas controlan el estado de 
vigilancia. 



         ATP y  Adenosina 

•  ATP y sus productos de degradación actúan como 
transmisores en algunas sinapsis. 

•  Este tipo de transmisión se llama transmisión 
purinérgica. 

•  Es especialmente importante en la producción del 
dolor. 



 
Muchas otras moléculas actúan en las 

sinapsis químicas 

� Drogas que actúan en la 
sinapsis y pueden aumentar 
o disminuir el efecto de un 
transmisor 
¡  Cafeína (efecto inhibitorio/ 

activador) 
¡  Nicotina (efecto activador) 
¡  Alcohol (inhibitorio ) 



Todos los circulos girán? 
Mira detenidamente cada círculo separadamente y veras que no se mueven...  
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Cómo funciona 
molecularmente la 

sinapsis? 
�  El funcionamiento coordinado de 

las señales neuronales permite la 
realización de actividades 
complejas, como aprender, 
memorizar y recordar lo 
aprendido. 
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La actividad sináptica inicia procesos bioquímicos entre ellos se incluyen: 
formación de memorias, incrementos en la sobrevida neuronal, desarrollo de dolor 
crónico y adicción. 
Virtualmente, toda la actividad inducida requiere a largo plazo de funciones 
cerebrales adaptativas que permitan el dialogo entre las sinapsis y el núcleo, lo que 
resultará finalmente en cambios en la expresión génica. 
  
 



 
•  I n v o l u c r a  l o s  c a m b i o s  q u e  e x p e r i m e n t a  l a  e f i c i e n c i a  d e  l a  

t r a n s m i s i ó n  s i n á p t i c a  e n  r e s p u e s t a  a  l a  a c t i v i d a d  n e u r o n a l .  
E s t a  s e  h a  d e s a r r o l l a d o  p r i n c i p a l m e n t e  e n  e s t u d i o s  

r e l a c i o n a d o s  c o n  l a  m e m o r i a  y  e l  a p r e n d i z a j e .  
 ( O k a n o  e t  a l . ,  2 0 0 0 ;  K a n d e l ,  2 0 0 1 )  

 
•  L a s  m o d i f i c a c i o n e s  q u e  s e  h a n  o b s e r v a d o  e n  

l a  e s t r u c t u r a  s i n á p t i c a  s u g i e r e n  q u e  l a  m e m o r i a  a  l a r g o  p l a z o  
r e s i d e  e n  e l  h i p o c a m p o ,  l o  c u a l  

o t o r g a  u n  p a p e l  p r o t a g ó n i c o  a  e s t a  r e g i ó n  e n  l a  m e m o r i a  e s p a c i a l   
( R a m i r e z ‐A m a y a  e t  a l . , 2 0 0 1 ) .  
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Plasticidad sináptica 



Plasticidad sináptica: Hipocampo memoria espacial 

•  Los cambios dependientes de actividad en las neuronas, así como los procesos 
involucrados en el aprendizaje y memoria, afectan una amplia variedad de 
mecanismos subcelulares, los que involucran el establecimiento de nuevas 
sinapsis o un remodelamiento de las sinapsis existentes que hace más eficaz la 
transmisión (Bailey andKandel, 1993).  

•  La plasticidad incluye cambios en la estructura sináptica, en la distribución y el 
número de sinapsis, por lo que se ha sugerido que en los cambios morfológicos 
residiría la formación de la memoria (Kandel et al., 2000). 



Plasticidad sináptica 
 Botón terminal 

Densidad Post-
sináptica 

Espina 
Densidad postsináptica perforada 

Espina Ramificada 

Cambios funcionales y estructurales en la sinapsis inducidos 
por actividad. 



Cambios a largo plazo, 
requieren síntesis de 
mRNA y proteínas. 
 Involucra cambios 

morfológicos 

Plasticidad sináptica 
Cambios funcionales y estructurales en la sinapsis inducidos por actividad 

neuronal 
 

Cambios a Corto Plazo Cambios a Largo Plazo 

 
Cambios rápidos 

mediados por 
fosforilaciones e 

incrementos  
en el Ca2+, No requiere 

síntesis de mRNA y 
proteínas.   



Ca-dependent gene transcription 



La Memoria es el mecanismo a través del cual se 
retiene el conocimiento adquirido.  

Laberinto acuático de Morris 

Adquisición 

Plataforma acrilica 

Prueba 

Aprendizaje  y memoria espacial 

Potencianción a largo plazo (LTP) 



La LTP se considera como el sustrato celular de la memoria y 
aprendizaje  

MANTENCIÓN 
Cambios a largo plazo, 

requiere síntesis de mRNA y 
proteínas.  

Involucra cambios 
morfológicos 

Cambios rápidos mediados por 
fosforilaciones e incrementos en el 

Ca2+,  
No requiere síntesis de mRNA y 

proteínas.   

INDUCCIÓN 



 

Plasticidad Sináptica :LTP 
•  Se puede manifestar como un aumento o una disminución de la 

eficacia sináptica, que se denominan  potenciación de largo plazo 
(long-term potentiation: LTP) o depresión de largo plazo (long-
term depression: LTD) 



•  La modificación  post traduccional de proteínas—fosforilación or 
desfosforilación de residuos de serina y treonina — se considera 

esencial para iniciar y mantener LTP y LTD 

•  Las variaciones en el calcio postsináptico activan tanto proteínas 
quinasas como fosfatasas. 

•  Debido a la baja sensibilidad para calcio de proteínas quinasas, 
para activarlas y mediar efectos de largo plazo, y para propagar 

señales de calcio al núcleo,  es necesario amplificar las señales de 
entrada de calcio que se producen por activación de R-NMDA, 

mediante el proceso de CICR.  



IONOTRÓPICO METABOTRÓPICO 

Retículo Endoplásmico 

NEUROTRANSMISORES 

    CICR 

-  4 Subunidades - 5000 amino acidos, 565 kDa, 3 isoforms: RyR1, RyR2 y 
RyR3 
-  RyR ► acoplamiento excitación-contracción (músculo), contracción 
cardiaca, secresión, fecundación, etc 

- En Neuronas… 

 



Jedlicka	
  et	
  al.,	
  2008	
  |	
  Behav	
  Brain	
  Res	
  

•   RyR a través de CICR (Ca2+ 
induced Ca2+ release) participa en 
las elevaciones del Ca2+  en las 
espinas dendríticas (Emptage et al., 1999) 

 
 
• Promueve la l iberación de 
neurotransmisores (Emptage et al., 2001).  

 
 
•   Promueve la elongación de las 
espinas dendríticas al estimular su 
actividad con cafeina (Korkotian & Segal 1999) 
 

 



79 Paula-Lima, et al., ARS 2014. 





ERK 

ERK 

BDNF  (Brain 
derived Neurotrofic 
factor) 

Domini
o 
Recept
or 



1.   Pre	
  sináp0camente	
  aumenta	
  la	
  liberación	
  de	
  glutamato	
  
2.   Atenúa	
  la	
  fa0ga	
  sináp0ca	
  (Xu	
  et	
  al.,	
  2000)	
  
3.   Induce	
   reclutamiento	
   y	
   ac0vación	
   de	
   receptores	
   	
   NMDA	
   y	
   4.	
   AMPA	
   a	
   la	
  

membrana	
  postsináp0ca	
  (Caldeira	
  et	
  al.,	
  2007;Narisawa-­‐Saito	
  et	
  al.,	
  1999)	
  	
  
	
  	
  

	
  
	
  
	
  
	
  
	
  
	
  

Neurona 
presinápti
ca 

Neurona 
potsinápti
ca 

(Schinder	
  et	
  al.,	
  2000) 



Ca2+ 







86 

Paradigma de memoria espacial: Laberinto acuático de Morris 
(Morris water maze : MWZ) 



 
• Luego de un proceso de aprendizaje 
espacial (Morris water maze) aumentan 
los niveles de mRNA y proteína RyR2 en 
el hipocampo de las ratas entrenadas 
(Zhao et al., 2000) 
 
 
•  La inhibición selectiva de la expresión de 
RyR2 and RyR3 daña el procesamiento de 
la memoria (Galeotti et al.,2008).  

 
• RyR participa en la formación y 
consolidación de la memoria espacial 
(Haeger et al., 2009) 



Laberinto acuático de morris 
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Adasme, T., Haeger, P. et., al. PNAS  2011 



BDNF 

P

Modificado de Albertini 2009 



Ca2+ Nuclear 
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Se ha sugerido que el Ca2+ puede directamente ingresar al nucleoplasma 
desde el lumen del ER evitando el paso por el citoplasma. Esto courre 
debido a que el retículo endoplasmico (ER) es contínuo con la envoltura 
nuclear. 
 



Estímulo 

6 HORAS 
Calceína - AM 

Microscopía 
confocal 

§ Z stack 
§ Deconvoluciones 
§ Proyección eje Z 
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Neurons were loaded with calcein and in the 
confocal microscope, were stimulated with BDNF 
50 ng/ml. Preincubation with ryanodine inhibited 
the spine remodeling induced by BDNF 
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Neurons were stimulated 6 h with BDNF 50 ng/ml. 
And loaded with calcein. Preincubation and 
maintenance with ryanodine inhibited the spine 
remodeling induced by BDNF. 
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Calcium signals: Neurons were 
estimulated with BDNF or BDNF+ 
Rya for 6 h. After that, neurons were 
loaded with Fluo 4 AM. The changes 
in the probe  fluorescence were 
registered and quantified. 
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Intrahippocampal BDNF 
injection 

Adasme, T.,Haeger, P., et, al.2011. PNAS 



Primera parte 
Plasticidad Sináptica 
 

�  Sinapsis 
�  Transmisión sináptica 
�  Neurotransmisores 

�  Mecanismsa de 
plasticidad 
(Citoplasmaticos, ER, 
nucleares). 

�  LTP 
�  Laberinto acuatico de 

Morris 
�  Plasticidad estructural 
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Clase de señalización y plasticidad sináptica 
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