
Clase Nº 2:

Sinapsis: Sitio clave en el cual se relacionan las células.

Las sinapsis se clasifican según estructuras involucradas:

· Neuroneuronales: entre  dos estructuras nerviosas.

· Axodendriticas: Son las más abundantes. Suelen ser sinapsis excitatorias. Son alrededor del 80-90%

· Axosomáticas: Sinapsis del tipo inhibitoria. Del 10-20%

· Axoaxónicas:

· Dendrodendriticas:

· La sinapsis que ocurre entre un sistema nervioso y músculo se le llama Neuromuscular. Y puede estar en la musculatura lisa, esquelética o cardiaca.

· Sinapsis Neuroglandular, entre nervio y glándula que también es abundante en nuestro organismo.

Otra forma de clasificar la sinapsis es de acuerdo a la relación entre las células. Hay dos tipos:

· Sinapsis Eléctricas: En la que existe acoplamiento enérgico entre las dos células que están en juego. Hay continuidad.

· Sinapsis Químicas: No hay continuidad, sino que contigüidad, es decir, hay un espacio sináptico. Las sinapsis químicas involucran un elemento libre llamado mensajero químico, el que va a actuar en la otra célula.

Características sinapsis:

Eléctricas:       

      -     Presentan conexones (nexus, canales por proteínas nexus o conexinas),                     

                         lo que permite el flujo de iones, lo que lleva a que la conducción pueda   ser bidireccional.

· Conducción bidireccional de la Sinapsis.

· Prácticamente no tiene retardo sináptico

· Son siempre excitatorios.

· Morfológicamente simétricas.

· No sensibles a drogas.

· Son menos numerosas en nuestro organismo (se localizan en el S.N.C., corazón, músculo liso, epitelio tejido hepático).

· Su conductancia puede ser modulada. Se cierra en respuesta a una disminución de pH y al aumento del Ca + + citoplasmático.

Químicas: 

· Morfológicamente asimétricas: Generalmente tienden a haber diferencias importantes en la forma del elemento pre y post-sináptico.

· Conducción unidireccional: El elemento presináptico libera el mensajero químico y este mensajero químico tiene que actuar en receptores del elemento postsináptico y tiene una dirección, desde donde va el mensajero químico hacia la célula donde va a actuar.

· Descarga cuántica de neurotransmisor: En porción presináptica existen vesículas que contienen neurotransmisor. Y se llama un Quantum al contenido de neurotransmisor que hay en una vesícula. Cuando llega un potencial de acción se rompen muchas vesículas de neurotransmisor con cada potencial de acción.
· Retardo sináptico: Va desde 0,6 a 0,9 mseg. Por cada sinapsis. Este es el tiempo que pasa desde que llega el potencial de acción al elemento presináptico, que se libere en mensajero químico, que este difunda en el espacio sináptico, que actúe con los receptores postsinápticos. Las latencias que tenga cada respuesta refleja van a depender del numero de sinapsis. Los reflejos más rápidos son los monosinápticos.
· Se fatigan al ser estimulada repetitivamente: Ya que el neurotransmisor se agota, lo que no sucede en la vida real.
· Sensibles a variaciones de temperatura.

· Sensible a la Hipoxia. (baja parcial de presión de O2)
· Sensible a las drogas.

· Sensible a cambio de pH en líquidos circundantes.

· Más numerosas.

· Presentan espacio o hendidura sináptica (no hay continuidad citoplasmática).

· Plasticidad, modificables.

· Pueden ser excitatorias o inhibitorias, depende del tipo de neurotransmisor que se libera y del receptor de la célula postsináptica.

· Amplificación: Ya que abre miles de canales iónicos liberando el neurotransmisor.

Una característica de todas las sinapsis es que son Divergentes, es decir, una neurona se conecta con muchas otras y estas otras con muchas mas, por lo que se amplifica  la información. Y también sucede lo contrario llamado Convergencia.

Formas de secreción del mensajero:

Secreción Autocrina: La célula secreta el mensajero y ella misma tiene los receptores para este mensajero, así determina cuanto nivel del mensajero ha secretado.

Secreción Paracrina: La célula secreta y este difunde y compromete a las células vecinas, alrededor de ella.

Secreción Endocrina o Telecrina: La secreción la entrega a la sangre y va a actuar en células lejanas llamadas cél. blanco.


La neurosecreción es que las neuronas son capaces de sintetizar hormonas que son llevadas a la sangre.

	Neurotransmisor
	Subtipo de receptor

	Acetilcolina
	Receptor Nicotínico

	
	``             Muscarínico

	Noradrenalina
	``             Alfa

	
	``             Beta

	Glutamato
	AMPA

	
	NMDA

	GABA
	GABAa

	
	GABAb


Apertura y cierre de canal iónico por acción de ligando:

Canal iónico cerrado no permite un flujo de iones. Viene un ligando y se une a la sub-unidad de la proteína porque lo reconoce, lo que produce un cambio conformacional y se abre el canal y permite el flujo de iones.

Apertura y cierre de canal por Fosforilación:


Al fosforilarse el canal se abre, y al desfosforilarse el canal se cierra. Los segundos mensajeros que activan Proteincinasas y éstas son las que fosforilan canales iónicos, entre otras cosas que fosforilan.

Canales iónicos activados por cambios de voltaje de la membrana:


El canal de Na+ y el canal de K+ que se relacionan con el potencial de acción, son canales voltaje dependientes.


Si la membrana esta en reposo, el canal esta cerrado y no hay flujo de iones. Si la membrana esta despolarizada, hubo un cambio del potencial de membrana, determina la apertura del canal que permite una corriente de entrada de Na+ y luego una corriente de salida de K+ .

Canales activados por presión o estiramiento:


Como el receptor de Paccini, que lo que determina la apertura de sus canales es un cambio mecánico o físico, lo que permite el flujo de iones.


Cuando hablamos de un Receptor Ionotrópico, es un receptor en que la proteína es una canal iónico (flujo de iones), los que son de respuesta rápida.


Hay otras proteínas receptoras que se ponen en contacto con el mensajero químico, y esta proteína se une a la Proteína G (receptora) la que esta acoplada a un sistema enzimático. Este sistema va a permitir que se forme dentro de la célula algo en base a la orden que trae el primer mensajero que es  el que esta actuando en el receptor. El que se forma dentro de la célula es el segundo mensajero y es el responsable de que en la célula se manifiesten una serie de eventos fisiológicos. El primer mensajero actúa en el receptor.


Otra situación, o intermedia, donde es posible que tengamos un mensajero químico, una proteína receptora y la misma proteína G, para que ella regule directamente la apertura o cierre de los canales iónicos.


Cuando la proteína receptora esta asociado a prot. G, sist, enzimático, en que sintetiza segundo mensajero, se habla de Receptor Metaboprótico, sintetiza dentro de la célula un segundo mensajero.

Proteína G:

Formada por tres sub-unidades: alfa, beta y delta.


Al no haber un mensajero químico la proteína esta tranquila. La sub-unidad alfa esta unida a GDP, pero cuando llega el mensajero químico y se une a la proteína receptora, se produce un cambio conformacional en ella, y ese cambio lo trasmite a la Prot. G, y ahora alfa se asocia al GTP en vez de GDP, lo que produce que se separe de la sub-unidad beta y delta; y también que activa al sistema enzimático como por ejemplo a la Fosfolipasa C (FLC) , Adenilciclasa, fosfolipasa A2. Estas enzimas activadas son las que actúan sobre un sustrato y forman segundos mensajeros.

1er gran sistema, AMPc:


Es un mensajero químico que actúa en un receptor, el que esta acoplado a una Proteína G, del tipo GS (Las que están acopladas a la enzima Adenilciclasa). Esta actúa sobre sobre el ATP y va a originar el segundo mensajero, el AMPc, el que activa enzimas que transcriben Fosfato, fosforilisan proteínas. El AMPc activa la Proteincinasa A y ésta ya activada empieza a fosforilar proteínas, lo que determina efectos fisiológicos.

Resumen:                  Mensajero químico


                  Receptor con proteína GS                     Sist. Adenilciclasa       


                                                               AMPc

                        Proteincinasa A                                        ATP

                                                   Fosforilación de proteínas, etc.


Para que el AMPc no quede actuando en el tiempo, hay una hormona llamada Fosfodiesterasa, que al AMPc, lo transforma en AMP lineal, el que queda sin efecto.

* La Proteincinasa no puede fosforilar por si sola, tienen una proteína que las esta regulando.

2º mecanismo, GI:


Receptor acoplado a una proteína GI (inhibitoria). La proteína GI, inhibe a la Adenilciclasa y esta al estar inhibida disminuye los niveles de AMPc.


Cuando se forma AMPc, este se une a la parte reguladora y deja libre a Proteincinasa que ahora esta activa y así empieza a fosforilar.



                Proteincinasa

      Proteína                            Proteína PO4

                                   Proteinfosfatasa

Fosforilación y Desfosforilación de Proteínas:


La Proteincinasa fosforila a la proteína, y la Proteinfosfatasa desfosforila.

.- Receptor acoplado a GS ·················· activa Adenilciclasa              AMPc

.- Receptor acoplado a GI  ·················· inhibe Adenilciclasa              AMPc

.- Receptor acoplado a GQ, esta acoplada a un sistema enzimático, la enzima se llama Fosfolipasa C (FLC). Cuando llega un mensajero químico a este receptor con Prot. GQ, se activa la FLC, las que actúan sobre el compuesto Fosfatidilinositoldifosfato (PIP2), el que va a formar dos segundos mensajeros: 

· Diacilglicerol (DAG): No es hidrosoluble, no se va al citosol, se queda alrededor de la membrana y activa a la Proteincinasa C la que fosforila un canal de Ca  y permite que entre Ca al interior de la cél.

· Inositoltrifosfato (IP3): Hidrosoluble, actúa a nivel del Retículo endoplásmico, en el que hay un receptor Ionotrópico, el que permite que salga Ca desde el retículo al citosol.

.- Receptor acoplado a una proteína GO, la que esta asociada a otro sistema enzimático, con la enzima Fosfolipasa A2 (PLA2), la que al activarse actúa sobre Fosfolípidos de membrana y da origen a la formación de Ácido Araquidónico, el que es el sustrato para la acción de una serie de enzimas, Lipoxigenasa y Cicloxigenasas.

- Ácido araquidónico + Cicloxigenasas                Prostaglandinas o       

                                                                        Tromboxano.              

- Ácido Araquidónico + 5- Lipoxigenasa              Leucotrenio

- Ácido Araquidónico + 12- Lopoxigenasa             Leucotrenio.


Un leucotrenio distinto al otro.

.- Receptor acoplado a proteína GO, asociada al sistema enzimático Guanililciclasa, la que cuando se activa actúa sobre el GTP, y se forma GMPc dentro de la célula y este activa Proteincinasa que dependen de GMPc (en vez del AMPc, como la Adenilciclasa).  

Oxido Nítrico:


Cuando se produce apertura de canales y entra Ca++, este activa una enzima llamada Oxidonitricosintasa, que tiene como sustrato Arginina, y determina la síntesis del gas Oxido Nítrico.


El NO es muy importante en nuestro organismo, en circuitos a largo y corto plazo, donde actúa como transmisor.


El ión Ca++ no es un segundo mensajero, ya que no se sintetiza dentro de la célula, ya que entra a esta, o sale del retículo.

Sensibilidad Somática:


Saber si estoy de pie sin mirarme, frío o calor, que me estén tocando o no... La información es llevada al S.N.C. y emite respuestas reflejas. Circuitos nerviosos tienen que ver con la llevada de la información desde receptores hacia el S.N.C.



     Estímulo                            Receptor Sensorial


 Retroacción                                                          Centro Integrador


                     Respuesta                                   Efector


Receptores para sensibilidad Gama Receptores Somáticos. 


Los receptores determinan que los distintos estímulos (formas de energía) los transforman en un potencial local de receptor, que es el que determina la apertura de los canales de Na+ y K+ voltaje dependiente, los que van a generar potenciales de acción por vía aferente.

.- Vía aferente: La que lleva la información desde los receptores hacia el S.N.C., aquí hay múltiples sinapsis. Neurona Pseudounipolar.

.- Vía Eferente: La información que sale desde el S.N.C. hacia la periferia por los axones  de las neuronas. Esta información activa efectores que son los que realizan la respuesta, músculos o glándulas.

Ganglio: Unión de varios somas de neuronas, fuera del S.N.C. El soma es el cuerpo de la neurona.


En la vía aferente, la neurona tiene su axón que se divide en 2 ramas, una que va a la periferia hasta llegar a un receptor, y otra que va a la prolongación profunda, ésta es la raíz posterior del ganglio que entra y lleva información, y penetra a médula espinal por las astas dorsales.


La información aferente de los receptores penetra por las astas dorsales de la médulas espinal.

Clasificación de los receptores:

A.- Según Modalidad:            - Fotorreceptores





        - Mecano receptores

 



        - Termo receptores

                                            - Nociceptores

                                            - Quimioceptores

B.- Según información que ellos captan:     

· Telerreceptores: Visión, audición, olfato)

· Exteroceptores:   Superficie (Piel)

                               Visceroceptores (corazón, tubo digestivo,)

· Interceptores: Propioceptores (músculos, articulaciones).

Los exteroceptores determinan información consciente que va al Tálamo desde éste a la Corteza cerebral. Los estimulan información del medio externo.

Teleceptores, se estimulan a distancia.

Los de superficie, con tacto, presión, y temperatura.

Intereceptores, estimulan cambios en el medio interno.

Visceroceptores, se ubican en vísceras y emiten información que no es consciente. 

Propiocepción, postura corporal.

Receptores Articulares, información por Tálamo y Corteza, determinan propiocepción consciente.

Husos, en músculos envían información de regulación la que va al cerebro.

Características de los receptores:

1. Especificidad: Ante una determinada forma de energía, capta y genera potenciales de acción. Pero esta determinada forma de energía con la menor cantidad de energía posible

2. Transducción: Sea cual sea el estímulo, tanto químico, mecánico o térmico, se va a generar un evento eléctrico. Ya que cada receptor transforma la energía que capta a un lenguaje común que son potenciales eléctricos.

Características de los Potenciales Generadores del Receptor:

1. Local, disminuye con la distancia y no es auto propagado como el pot. de acción.

2. Respuesta Graduada, mayor intensidad del estímulo, mayor respuesta local.

3. No poseen períodos refractarios. Ya que los únicos eventos que poseen períodos refractarios son en los que se involucra el canal de Na+ dependiente de voltaje.

4. Poco afectado por anestésicos locales, ya que estos bloquean los canales de Na+ dependiente de voltaje.

5. Sumación, se suman los eventos locales.

Características de los Potenciales de Acción:

1. Todo o nada, apertura de canales de Na+ dependientes de voltaje.

2. Auto propagado.

3. Auto regenerativo.

Adaptación:  Cese de descarga en el receptor, a pesar de que el estímulo siga actuando.


El receptor de adaptación lenta es el que descarga todo el tiempo que esta actuando el receptor.


El receptor de adaptación rápida, sólo descarga cuando se aplica el estímulo y cuando se remueve el estímulo. Son llamados On-Off.

Las mejores fibras son las Fibras A, son las de mayor diámetro, con mas Mielina, mayor distancia internodal, velocidad de 120-130 mts/seg.

En nuestro cuerpo se usan para la postura corporal, inervación del huso Neuromuscular.

Fibras AB, están en el huso, en las cápsulas articulares, en la piel.
Dermatoma: Información que proviene de distintas partes del cuerpo y entran por una raíz posterior.

