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Células del Sistema Nervioso

Astrocitos: colaboran en la barrera
hematoencefalica

Oligodendrocitos: compuestos
principalmente de grasa y sirven para aislar
los axones.

Microglia : esencialmente macréfagos
residentes

Células ependimales: ciliadas productoras de
proteinas

Células del endotelio cerebral.
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Corteza motora primaria Corteza sensorial

Movimiento

musculos Area de asociacion motora
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palabra escrita y hablada

corteza motora

_area de Wernicke

corteza visual



Corteza motora

area de Broca

B8 Corteza auditiva

Escuchar S)\ *
palabras :



Células del SNC y marcadores de
Patologia cerebral

Celula Proteina | Patologia
Neurona Enolasa especifica Muerte cerebral
neuronal
Astrocito A iz eE e Placa o cicatriz

fibrilar glial (GFAP)

Oligodendrocito

Proteina basica
de la mielina

De / remielinizacion

Microglia

Ferritina

Ictus

Plexos coroideos

Asialotransferrina

Pérdida de LCR
(rinorrea)




Neurotransmisores

* Los neurotransmisores son las
sustancias quimicas que se encargan de
la transmision de las senales desde una
neurona hasta la siguiente a través de
las sinapsis

* También se encuentran en la terminal
axonica de las neuronas motoras, donde
estimulan las fibras musculares para
contraerlas.







Neurotransmisores

Hélice Alfa de la proteina Cadena lateral
de oligosacarido

Glucolipido

B

1

e Vs, ¥
in ) Rk
o A
1 h l||-= ;:

e

S S U B e

&

Proteina
Fosfolipido Globular

Segmento hidrofébico ' Colesterol
de la hélice alfa-de
una proteina



Materia © |' {
r i
blanca “\°




Criterios que definen a un
neurotransmisor:

e Sintesis neuronal de novo.
« Almacenamiento en vesiculas SINAPTICAS.

e Liberacidn sinaptica por estimulo de un
potencial de accidn.

* Uniodn y reconocimiento definido entre
neurotransmisor € -2 célula blanco.

* Presencia de regulacion (inactivaciony
finalizacion) de la actividad bioldgica.




Estructura funcional de una neurona
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Transporte anterégrado
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Diferentes velocidades de
TRANSPORTE AXONAL

Componente Velocidad (mm/dia) Estructura y Composicion

Transporte rapido

Vesiculas pequenas,
neurotransmisores,
proteinas de membrana,
lipidos

Mitocondria 50-100 Mitocondrias

Anterogrado 200 - 400

Vesiculas lisosomales,

Retrégrado 200 - 300 .
enzimas

Transporte lento

Microfilamentos, enzimas
Componente lento — a 2-8 metabdlicas, complejos de
clatrina

Neurofilamentos,

Componente lento—-b 0.2-1 . ,
microtubulos




Estructura funcional de una neurona
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El quimico o NEUROTRANSMISOR que

atraviesa la hendidura sinaptica es una neurohormona que se libera
del axon de la primera célula hacia las dendritas de la segunda.

= a(ECIon esta Neurona presinaptica RIEELES
mediada por la adeni ciclasa

presencia de
un
un

y un segundo
~el
mensajero. _ a

& Liberacktn de
BeEr oo

Se incluye

RECICLAJE

de componentes:
exocitosis-endocitosis,
secrecion-captacion.




* LOoS primeros mensajeros
hidrofilicos (acetilcolina
nicotinica, glutamato, GABA,
glicina y 5-HT3), se combinan
con receptores de membrana
plasmatica que incluyen
canales ionicos controlados
por ligando



* Los Segundos mensajeros son
moléculas pequenas que acarrean la
informacion codificada por los
mensajeros extracelulares hacia blancos
intracelulares responsables de la
respuesta biologica.

* Los segundos mensajeros incluyen al
AMP ciclico, al GMP ciclico, diglicérido,
trifosfato de inositol y calcio.

* El AMPc, el GMPc vy el diglicérido activan

a sus proteincinasas respectivas.



CLASIFICACION DE LOS
NEUROTRANSMISORES

GRUPO EJEMPLOS

Acetilcolina (ACh)
: Norepinefrina, epinefrina,
Aminas dopamina, S5HT
Aminoacidos Glutamato, GABA
Purinas ATP, adenosina
Gases Oxido nitrico
- Endorfinas, taquininas,
muchas otras




Transmisores del
sistema nervioso
autonomo.

Las catecolaminas y la
A acetilcolina son los

transmisores del

sistema nervioso

ACh
(N)

ne - ACh Ach NE

(M) ) ) simpatico y
&b g‘iﬁi;, 5&?‘& J:f‘ﬂ . 7 a0
parasimpatico.

Todos los nervios

pregangionares liberan
: : acetilcolina que se une
Glandula Médula Glandula Vaso
salival suprarrenal  sudoripara sanguineo alos receptores
nicotinicos.
Sistema Sistema
parasimpatico simpatico




~ ACh
(N)

' Ach | Ach ACh NE

- (m) - (N) (M)

&by i P N Ay

Glandula Vaso

Glandula Médula
salival suprarrenal sudoripara sanguineo
Sistema Sistema
parasimpatico simpatico

ACh

Transmisores del
sistema nervioso
autonomo.

La mayoria de los nervios
simpaticos
postganglionares, liberan
norepinefrina.

Los nervios
parasimpaticos, liberan
ACh que actua en los
receptores muscarinicos
(M). Las neuronas
motoras liberan ACh que
actua en receptores
nicotinicos diferentes.




Neurotransmisores de
bajo peso molecular

COMPUESTO

FUENTE

LUGAR DE PRODUCCION

Aminoacidos
Glutamato Sistema nervioso central
Aspartato S.N. C.

Glicina Médula Espinal

Berlva!os !e ammoau!os

GABA Glutamato S.N.C.
Histamina Histidina Hipotalamo
Norepinefrina Tirosina Nervios simpaticos, SNC
Epinefrina Tirosina ATIIOBCE MEE

suprarrenal, SNC




Neurotransmisores de
bajo peso molecular

COMPUESTO FUENTE LUGAR DE PRODUCCION

Dopamina Tirosina SNC

SNC, células
5-hidroxi-triptamina (5HT) Triptofano enterocromafines del
intestino, nervios entéricos

Nervios sensoriales,

ATP o S
entericos, simpaticos

Adenosina ATP SNC, nervios periféricos

Oxido nitrico Arginina Region genitourinaria, SNC

Nervios parasimpaticos,

ACh Colina SNC




Sistema nervioso central

Sistema nervioso periférico (motorn)
Sistema nervioso periférico (sensorial)

Acetil-colina

O P

Neuronas motoras =
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Receptor ._6#' '

Neurona sensorial
Norepinefrina

Neuronas motoras P
O—r ——
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Receptor @ {# Células del misculo

liso y cardiaco

Neurona sensorial |
¥ utras células

GHEUI‘DI‘IHE mutnmgc
autbnomas parammpatlcas

At.:etll t.:ullna



VIAS AUTONOMICAS

Vias somaticas ' Vias Vias Vias Adrenal-
motoras Parasimpaticas Simpaticas Simpaticas
CNS CNS CNS

* * * CNS

ACh
. P S
KEY Receptor o'/ \‘ . Corteza
« ACh = Acetilcolina nicotinico N adrenal
+ E  =Epinefrina Ganglia Médula
«NE = Norepinefrina

9
ACh - Receptor
Ganglion — nicotinico
All:h receptor o

Vasos
sanguineos

L] =
RECE‘: P_tor Efectores autonémicos
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e 5 g
s ~—Musculo esquelético
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Liberacion de
neurotransmisores

A: En reposo

B: Potencial de
accion = abre
canales de calcio

C: Migracion
D: Anclaje

E: Liberacion
F: Reciclado de
vesiculas.




Neurotransmision

e La actividad de la Na-K-ATPasa mantiene los
gradientes transmembrana de mayor K
intracelular y mayor Na extracelular.

* El cambio de voltaje despolarizante produce
entrada de Na invirtiendo el voltaje
( ), que se transmite.

 Los canales lentos de K restablecen el
potencial de reposo.




Potencial de
membrana (mV)

Generacion del potencial de accion

Tiempo (ms)




Neurotransmision

 Los neurotransmisores excitadores favorecen
la despolarizacion y la transmision nerviosa.

* Los neurotransmisores inhibidores favorecen
la hiperpolarizacidn e interrumpen la
conduccidon de impulsos.

* Al final del axén se abren canales de Ca** que
propicia movilizacion de vesiculas, exocitosis
y liberacién de neurotransmisor.




Neurotransmision

* Para completar la conduccion es necesario
liberar al neurotransmisor y unirlo a un
RECEPTOR ESPECIFICO.

* Los receptores ionotropicos controlan
directamente la abertura de un canal de
iones.

* Los receptores metabotrépicos necesitan de
“segundo mensajero” para la abertura de
canales de iones.




Receptores ionotropicos (canales ionicos)

 Su estimulacion activa un
canal en el receptory la e
. ® ® jones
entrada de iones cloruro

. @
potasio a la célula l
oo

* Las cargas positiva o negativa
gue ingresan excitan o
inhiben la neurona.

* Los ligandos de estos
receptores comprenden
neurotransmisores
excitadores, como glutamato
Y, €en menor grado, aspartato.




A Receptor nicotinico de Acetilcolina -

Las subunidades rodean un poro que permite el paso de ion
7 _ = - _;’"'D I s

ACh N*. . ACh

~ Cerrado Abierto




Receptores ionotropicos (canales idnicos)

* La union de estos ligandos al receptor
produce un potencial postsinaptico
excitador (PPSE).

* Alternativamente, la union de ligandos
inhibidores de los neurotransmisores,
como GABA y glicina, produce un
potencial postsinaptico inhibidor (PPSI).




Receptores metabotropicos
(acoplados a Proteinas-G)

* Los receptores unidos a la proteina G estan
asociados indirectamente con los canales
ionicos por medio de un sistema de
segundo mensajero que implica proteinas G
y la adenilatociclasa.

* Estos receptores no son precisamente
excitadores ni inhibidores, y modulan las
acciones de los neurotransmisores
excitadores e inhibidores clasicos, como el
glutamato y la glicina.
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Receptores asociados
a proteina G
(acetilcolina
muscarinica, o. / B
adrenérgicos,
dopamina,
serotonina) y
receptores opioides,
que pueden activar o
inhibir a la
adenililciclasa o
activar a la
fosfolipasa C.




Receptores metabotropicos
(acoplados a Proteinas-G)

e Estos receptores tienden a tener un efecto
inhibidor si se unen a la proteina Gi de la
membrana celular, y un efecto mas
excitador si se unen a la proteina Gs.

* por ejemplo, GABA-B, glutamato,
dopamina (D1 y D2), 5-HT1A, 5-HT1B, 5-
HT1D, 5-HT2A, receptores 5-HT2C.



Regulacion de la neurotransmision

* Difusion
* Destruccion enzimatica (colinesterasa)
* Recaptacion presinaptica

* Inhibiendo difusion, lisis y recaptacion se
prolonga la neurotransmision.
* Regulacidn sobre velocidad de sintesis,

liberacion en la sinapsis, bloqueando
recaptacion o degradacion.




El glutamato, por medio
. del receptor NMDA,
 propicia la entrada de

- calcio a las neuronas y el
~ estimulo constante
potenciacion a largo
plazo) esta relacionado a

Giro cingulado

—

. Miedo y emociones

-

Memoria reciente \

El sistema | Combleio
Limbico Hipocampo amigdaloide




Receptor NMDA del GLUTAMATO

Sitio de union

de la espermina

. Sitio de union
A de la PCP

(FenC|cI|d|na)

Sitio de union
de la glicina

Cofactor obligatorio



CIOOH ELGABA

HOOC-CHz—CHz-CIH cido -

Glutamato aminobutirico.
NH,

l Es el N-T inhibidor

mas potente del
cerebro.
HOOC~CH,~CH,~CH,~NH,
GABA

Glutamato

descarboxilasa El receptor GABA-A es

ionotrdpico, afectado
por las
benzodiazepinas.

El receptor GABA-B es
metabotropico.




Tirosina DOPA

hidroxilasa descarboxilasa
e @ o D 0
R e PR Sl
HDmDH HO COOH HO
p-tirosina DOPA Dopamina

Las CATECOLAMINAS derivan del aminoacido TIROSINA.
Se liberan del axon y de las sinapsis, abarcando mas tejido.
Modulan las emociones y el estado de alerta.

Dopamina Feniletanolamina-
B-hidroxilasa N-metil-transferasa
OH OH H
HO NH, @ HO NH, @ HO N__
D/\/ s il CH,
HO HO HO
dopamina Nor-epinefrina Epinefrina

Nor-adrenalina Adrenalina



La norepinefrina es especifica
para los receptores
o-adrenérgicos.

Al talamo

ATENCION Y VIGILIA

Migriipent

C.uerilJC{d Las Neuronas
_ Locus amigdaloide Noradrenérgicas
ceruleus en el SNC




Catabolismo de las catecolaminas

OH

HO
Norepinefrina

Acido vanililmandélico

Se degradan por OXIDACION DEL GRUPO AMINO por la enzima
MONOAMINA OXIDASA (MAO). Y por METILACION por la

CATECOLAMINA-O-METIL TRANSFERASA (COMT).
Las vias de degradacion de apinedrina, dopamina y 5-hidroxi-triptamina,
SON ANALOGAS.



Sistema

nigroestriado Al cuerpo

estnado

LA FALTA de dopamina en los
Nervios que interconectan los
Nucleos basales, es causa de ' s A
La enfermedad de Parkinson.
También se afecta la memoria
y las emociones.

La DOPAMINA en el
tracto nigroestriado

Hipotalamo /-

nigra




Serotonina (5-hidroxitriptamina)

NH, NH, @ NH;

COOH BH4 H['_'.l COOH HO

Trlptofano N Dopa descarboxilasa N
Triptéfano hidroxilasa g pidroxitriptéfano 5-hidroxitriptamina

* Las neuronas serotoninérgicas se
proyectan hacia el cortex y la médula.

* Su escasez se asocia a depresion.

 Vasoconstrictor. Aumenta motilidad
intestinal. Metabolito 5-HIAA



SEROTONINA

Ademas de controlar el estado animico, la
serotonina se ha asociado con una amplia
variedad de funciones, incluidas la regulacion del
sueno, la percepcion del dolor, la temperatura
corporal, la tension arterial y la actividad
hormonal.

Fuera del cerebro, la serotonina ejerce un numero
importante de efectos que comprenden
especialmente los sistemas gastrointestinal y
cardiovascular.



Al hipocampo

Estos nucleos son

parte de la
formacion
reticular del
tronco encefilico
superior.

Nicleos
caudales
del rafe

A la médula
espinal

Al talamo
A los ganglios
basales

Nicleos Cuerpg

Hipocampo rostrales  amigdaloide
del rafe

Los nervios serotoninérgicos del SNC




ACETILCOLINA ACh .

+
HO‘CHZ—CHz"N‘CH3]3 + CH 3CO-C0A
Colina

°|

Colina
acetil-transferasa

+

ACh

NT del SNA
parasimpaticoy
ganglios
simpaticos.
Puede producir
broncoespasmo,

bradicardia,
espasmo intestinal.

Mejor aprendizaje
Yy memoria.

Degradada por
acetilcolinesterasa.



Acetilcolina

Receptores nicotinicos Receptores muscarinicos

* Son ionotropicos * Son metabotropicos.

* Enlos ganglios y union  Receptores de la
neuromuscular musculatura lisa y

* Se abren un poco para glandulas dependientes del
dejar pasar NayK Sistema nervioso

* La at’ropina inhibe su parasimpatico
accion.

* La atropina inhibe su

. ° T4 H
Su disfuncion se asocia a la accion.

miastenia gravis, tratable
con piridostigmina.




Gas OXIDO NITRICO

SINTESIS

FUNCIONES

Se produce a partir de la
ARGININA por las enzimas
OXIDO NITRICO SINTASAS
dependientes de
TETRAHIDROBIOPTERINA.

Es gas, no se almacena en
vesiculas.

Se enlaza al Hemo de la
guanilato-ciclasa
estimulando formacion de
GMP’c.

Relajacion de la
musculatura lisa intestinal
y vascular.

Regulacion de la
produccion de energia
mitocondrial.

Formacion de la memoria.

En exceso se asocia a E.
Parkinson y Alzheimer por
dafio en “cadena
respiratoria neuronal”




Histamina

NH,

COOH
Histidina

HN/N

/_(\/

HN

Histamina

Presente en hipotalamo

Participa en la liberacion
de hormonas
hipofisiarias, en el estado
de vigilia y en la ingestion
de alimentos.

Receptores H1 en
mastocitos.

Receptores H2 en el
estomago.




Neuropéptidos y otras moléculas

Péptidos Familias Multigénicas

* Influyen mas de 50 » Péptidos opioides:
péptidos (relacionados con los

* Son metabotropicos, efectos analgésicos)
asociados a proteinas G. — Pro-opiomelanocortina

* El péptido intestinal — Pro-encefalina A
vasoactivo (VIP): inhibe la — prodinorfina

contraccion del musculo
liso, provoca vasodilatacion
glandular.

e Aumenta el efecto de la
acetilcolina.

e La Sustancia P (familia de
las taquicininas). Presente
en nervios sensoriales,
vinculada al dolor.




Pequenos neurotransmisores moleculares

Neurotransmisor Efecto postsinaptico

Acetilcolina Excitador

GABA Inhibidor

Aminodcidos Glicina Inhi.bidor
Glutamato Excitador

Aspartato Excitador

Dopamina Excitador

Aminas Noradrenalina Excitador
biogenicas Serotonina Excitador
Histamina Excitador




Sistema nervioso central

Sistema nervioso periférico (motor)
Sistema nervioso periférico (sensorial)

Acetil-colina

O .

Neuronas motoras =
somaticas Masculo esquelético

Receptor { {# '

Neurona sensorial
Morepinefrina

o Neuronas motoras £

autdnomas simpaticas Ry
Receptor (@ {# Células del miisculo
Neurona sensorial liso y cardiaco

y utras células

GHeurunas mutnragc
autonomas parammpatlcas

Acetil-cnllna



Anterior \ Posterior pituitary
pituitary
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