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TEORETICKY A KLINICKY VYZNAM NEUROPLASTICITY

TROJAN S., POKORNY 1.

THEORETICAL AND CLINICAL SIGNIFICANCES OF NEUROPLASTICITY

Plasticity is a specific feature of the nervous system, charac-
terized by two basic phenomena: The first type of “functio-
nal plasticity” develops comparatively quickly, brings about
mainly functional changes and is usually reversible. The se-
cond type has the features of an adaptation and affects the
expression of genotype into phenotype.

Neuroplastic mechanisms are triggered by various natural or
artificial stimuli which may differ quantitatively (they arise
in the internal or external environment) or qualitatively.
Neuroplastic mechanisms are based on modulation of the
signal transmission over synapses (e.g., the transmitter relea-
se, activity of postsynaptic receptors, efficiency changes in
the transmission in the postsynaptic segment). They can be
related to the interneuronal relations changes (e.g., number
of certain types of synapses, significance of the wiring of dif-
ferent elements of the neuronal circuits). Resulting changes
may occur in the communication between neurons (synaptic
level), in the activity of the local neuronal circuits (level of
local circuits) or in the relations between individual functio-
nal brain systems (multimodular level).

Neuroplasticity might be based on structural changes which can
be revealed by morphological methods. Such forms of plasticity
are more frequent during the development, or as a reaction to
injury (proliferation and decease of neurons, formation of their
processes and spines, remodelling, or formation of synapses).
More specific methods have determined that these changes are
located on the molecular level (enzyme activity, production and
release of transmitters or modulators, receptor activation, mo-
dulation of ion channels). Both levels of neuroplastic mecha-
nisms bring about changes of functional parameters of the sy-
naptic transmission (changes in the duration or amplitude of
the membrane potentials and resulting facilitation, posttetanic
potentiation or changes of opposite character).

Effects of plasticity can reside either in positive or negative
changes during the development (evolutional plasticity), af-
ter a short-term exposition (reactive plasticity), after long-
term or permanent stimuli (adaptational plasticity), and du-
ring functional or structural recovery of the damaged neuro-
nal circuits (reparation plasticity). Manifestations of plastici-
ty have probably the same basis, irrespectively of the cause
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Plasticita je specificka vlastnost nervového systému, charak-
terizovana dvéma zakladnimi projevy: prvni typ “funkéni”
plasticity nastupuje relativné rychle, projevuje se funkénimi
zménami a je dobie reverzibilni; druhy typ plasticity ma
charakter adaptace, jejimz vysledkem je zména exprese ge-
notypu ve fenotyp.

Neuroplastické mechanismy mohou byt spoustény ruznymi
vstupnimi podnéty, piirozenymi nebo umélymi, které vyka-
zuji odliSnosti kvalitativni (pochazeji z vnitiniho, pfipadné
zevniho prostiedi) i kvantitativni.

Neuroplastické déje mohou byt zaloZeny na modulaci pieno-
su signalu na synapsich (nap¥. vydeje transmiteru, aktivity
receptoru na postsynaptické membrané, zmén ucinnosti pie-
nosu v postsynaptickém oddilu), nebo mohou byt podminény
zménami vztahi mezi neurony (napf. zménami poétu a dru-
hu synapsi, smyslu zapojeni jednotlivych prvka neuronal-
nich okruhu). Vysledné zmény se pak mohou nachazet v ko-
munikaci mezi jednotlivymi neurony (synapticka troveri),
v ¢innosti mistnich neuronalnich okruhii (iroven lokalnich
okruhu), nebo ve vztazich jednotlivych funkénich mozko-
vych celka (multimodularni auroven).

Podstatou neuroplasticity mohou byt zmény stavby, prokaza-
telné morfologickymi metodami, coZ se uplatiiuje zejména za
vyvoje a v reakci na poskozeni (vznik a zanik neuronu, rist
jejich vybézki a trni, piebudovani, piipadné vytvaieni no-
vych synapsi). Jemnéjsi metody vSak prokazuji, Ze zmény
mohou byt i na urovni molekularni (aktivita enzymii, zejmé-
na aktivace proteosyntézy a zmény v tvorbé a vydeji media-
tori a modulatori, aktivace receptoru, iprava aktivity ion-
tovych kanali). Obé urovné neuroplastickych déja se promi-
taji do zmén funkénich parametri synaptického prenosu
(zména trvani nebo amplitudy membranovych potencialu
a z toho vyplyvajici facilitace nebo posttetanicka potenciace,
¢i déje opaéného charakteru).

Vyslednym efektem plasticity mohou byt priznivé, ale i ne-
pFiznivé zmény za vyvoje (plasticita evolu¢ni), pii kratkodo-
bé expozici (plasticita reaktivni), pFi dlouhodobé nebo opa-
kované zatézi (plasticita adaptacni) nebo pfi funkéni, p¥i-
padné morfologické obnové poskozenych neuronalnich okru-
hii (plasticita reparacni). Projevy plasticity maji proto
obdobny ziklad, bez ohledu na pficinu, ktera je vyvolala,
a na oddil CNS, ve které probihaji. (Tab. 7, lit. 45.)

Klicova slova: funk¢ni plasticita, adaptace, evolu¢ni plastici-
ta, reaktivni plasticita, adaptacni plasticita, reparacni plasti-
cita.
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which has triggered them, or the brain region where they
have been accomplished. (7ab. 7, Ref. 45.)

Key words: functional plasticity, adaptation, evolutional plas-
ticity, reactive plasticity, adaptational plasticity, reparation
plasticity.
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Definice

Plasticita je specificka schopnost nervového systému se zako-
nité vyvijet, reagovat na zmény vnitiniho a zevniho prosttedi, pti-
padné se jim piizpusobit, a to za fyziologickych i patologickych
situaci.

Experimentalni nlezy a klinickd pozorovani pfinesly dukazy
o dynamicnosti nervového systému, ktera je charakterizovana rov-
novahou mezi rigiditou a plasticitou. Pfitom plastické zmény ne-
uronalnich systémul vyuzivaji obecnych spoleénych mechanismit
a jsou charakterizovany dvéma zakladnimi projevy: prvni typ
~funkéni“ plasticity nastupuje relativné rychle a projevuje se do-
bfe reverzibilnimi zménami. Druhy typ plasticity mé charakter
adaptace a je podminén zménami exprese genotypu ve fenotyp.
Aktivovani neuroplastickych mechanismt by mohlo byt nejpfiro-
zengjsi cestou 1é¢by poskozeného mozku.

Tab. 1. Klasifikace neuroplasticity.

Vlivy Projevy

pfiznivé

za vyvoje plasticita evoluéni
neptiznivé
kratkodoba

expozice plasticita reaktivni
jednorazova
dlouhodobé

zatéze plasticita adaptac¢ni
opakované
funkéni

obnova poskozeni plasticita reparac¢ni
morfologicka

Vyslednym efektem plasticity mohou byt pfiznivé, ale i ne-
ptiznivé zmény za vyvoje (plasticita evoluéni), pti kratkodobé ex-
pozici (plasticita reaktivni), pti dlouhodobé nebo opakované zaté-
Zi (plasticita adaptaéni) nebo pfi funkéni, pfipadné morfologické
obnové poskozenych neurondlnich okruht (plasticita reparacni)
(tab. 1).

Evolu¢ni neuroplasticita

Za vznik jednotlivych struktur CNS jsou odpovédné morfoge-
netické systémy, tj. mnoziny bunéénych populaci, které nesou,
vytvareji a uskutecnuji program vystavby definovanych ¢asti moz-

Tab. 2. Evolu¢ni plasticita.

Proliferace
neurony makroneurony dalkové spoje
Migrace
(glie) mikroneurony asociaéni
Diferenciace spoje
modula¢ni

ku. Organizace neurondlnich struktur a zahajeni jejich funkce jsou
fizeny genetickymi programy v soucinnosti s faktory vnéjsiho
a vnitiniho prostiedi.

Proces organizace neuronalnich okruhli ma tfi faze (tab. 2).
V prvni fazi budouci neurony proliferuji, ve druhé migruji na mista
svého zapojeni, a teprve ve teti fazi — v obdobi diferenciace —
dosahuji kone¢né velikosti, délky vybézkl a uspotfadani vstupnich
a vystupnich obvodil. Casové se viechna tfi stadia prolinaji, na-
priklad diferenciace obvykle zacina jiz v prub&éhu migrace, nebo
proliferace miiZe pretrvavati v dobé, kdy se ¢ast bunécné popula-
ce jiz diferencuje. Proliferace nebyva pro vSechny typy bunék to-
tozna. Lze rozlisit obdobi proliferace makroneuront, obvykle hlav-
nich neuronit dané populace (napt. pyramidovych bunék hippo-
campu), mikroneuronit (interneuronti, neboli neuront lokalnich
okruhir) a glie. Podobné se ¢leni i tfeti vyvojové stadium. Podle
klasického popisu se pfi diferenciaci makroneuront tvoii hlavné
aferentnia eferentni zapojeni pfislusnych funkénich systému, tedy
tzv. ,,dalkové® spoje (coarse wiring). Ukazuje se vSak, Ze makro-
neurony vysilaji i vlakna do lokalnich okruhii ptikladem mohou
byt kolateraly axonti pyramidovych bun¢k oblasti CA1 hippocam-
pu k interneuronum. Pfi diferenciaci mikroneuront vznikaji spo-
je asociacni a modulacéni (fine wiring). Opét to vsak neplati beze
zbytku, protoze nékteré malé neurony pfispivaji nejen do lokal-
nich okruhu, ale vysilaji i projekéni vldkna do relativné vzdale-
nych oblasti mozku. Diferenciace glie zjiStuje stalost mikropros-
tiedi nervové tkané, spojeni s kapildrami a tvorbu myelinu (fixa-
tion ).

Vnitini vyvoj se zfetelné realizuje ve skocich. Jako piiklad
muze slouzit vyvoj zrakové kiiry a vznik oéni dominance. Visual-
ni deprivace nebo restrikce zrakovych podnéta (napf. sesitim vi-
¢ek jednoho oka novorozenych kotat) vedla k poklesu ucinnosti
pfenosu signaltl na deprivované strané. Aktivacni Gc¢inek signalt
z deprivovaného oka na neurony zrakové kiry byl mnohem mensi
nez oka stimulovaného (Hubel a Weisel 1962). Vétsina neuroni
zrakové kury tak preferovala signaly z otevieného oka (dominant-
ni postaveni tohoto oka). Mechanismus vzniku o¢ni dominance je
podle obecnych piedpokladl zaloZzen na zménach intracelularni-
ho Ca?" (zvySeni u stimulovanych neuroni), ke kterému dochdazi
prostfednictvim aktivace NMDA receptori. Kromé glutamatu
mohou pii organizaci neurondlnich systému hrat vyznamnou ulo-
hu také dal$i neurotransmitery, jako je noradrenalin, acetylcholin
a GABA (Ben Ari a spol., 1990).

Relativné kratké obdobi, charakterizované vyvojovym skokem,
byva oznacovano jako kriticka perioda a je zpravidla velmi citlivé
na pusobeni negativnich faktorll. Za zvlast citlivé byva povazova-
no obdobi maximalniho rastu (Dobbing, 1968; Rodier, 1994). Zra-
nitelnost v§ak pravdépodobné neni v pti¢inné souvislosti s rych-
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losti rlstu, spiSe ma vztah k rozvoji (plasticité) citlivych mista pro-
cesll v rostoucim a tedy organizujicim se systému (Denenberg,
1962). V obdobi oznacovaném jako kriticka perioda, nabyva or-
ganizac¢ni proces (morfogenetické funkce) (Stockard, 1921) pra-
hového charakteru a specificky podnét zevniho nebo vnitiniho
prostiedi miize realizaci genetického programu spoustét nebo blo-
kovat (Scott, 1962; Kiecek, 1971; Novakova, 1976). Takto vytvo-
fena struktura je vétSinou stabilni a jiz necitliva na dfive u¢inné
specifické podnéty (kvalitativni zména neuroplastického poten-
cialu). Zmény navozené v etap¢ organizace jsou proto dlouhodo-
bé nebo trvalé. Zmena funkce se nemusi projevit bezprostiedné,
ale az jako dusledek dalsiho vyvojového procesu. Tak byl napf.
popsan zvyseny piijem soli po pfed¢asném odstavu, ktery se vSak
objevil az v obdobi sexualni maturace (Sterc a spol., 1973). Z-
sah do procesu organizace struktury muze mit Siroké spektrum
funkénich dusledkt: od zmén ve smyslu alterace (napf. zmény po
malnutrici nebo hypotyredze), az po dusledky pievazné pozitivni
(dasledky stimulace nebo komplexniho socialniho prostiedi ve
vyvoji). Kombinaci nékolika faktori Ize rozsah negativné plisobi-
cich vlivii omezit. Na pfiklad vliv malnutrice mize byt do zna¢né
miry kompenzovan plisobenim senzorické stimulace (Frankova,
1977), ptipadné adekvatnim socialnim prostiedim (Novakova,
1966).

Reaktivni neuroplasticita

Jednou z moznosti odpovédi nervové tkané na zmény prostredi
je bezprostiedni reakce, kde zmény jsou omezeny prakticky pouze
na obdobi piisobeni podnétu nebo na obdobi ¢asové velmi blizké.
Zjistili jsme, ze rzné vlivy, jako kratkodobé hladovéni a zZiznéni,
poskozeni nékterych ¢asti CNS, nocicepéni podnéty, ale i parente-
ralni podani destilované vody, zvysuji jednorazove odolnost mozku
potkanti proti nedostatku kysliku, a to pfedevsim u vyvojové ne-
zralych jedinct. Vyvojove nezrala nervova tkan je totiz schopna re-
agovat na zménu vnitiniho prostiedi pfizptisobenim svého metabo-

Tab. 3. Reaktivni a adaptacni plasticita.

ek Reakce Adaptivni Adaptace
reakce
Stupen Piedevsim Nezrala Zrala
vyvoje nezrala tkan i nezrala
mozku tkan tkan
Vliv pusobeni jednorazové jednorazové  dlouhodobé nebo
(zatéz) opakované
trvani kratkodobé relativné dlouhodobé
kratkodobé vzdy
intenzita nizka nizka
stiedni predevsim stiedni stedni
vysoka vysoka
Odpoved mistni mistni systémova
bezprostiedni  bezprostiedni po latenci,
dlouhodobé
predevsim predev§im funkéni
funkéni metabolicka i strukturni

lismu na bunééné urovni. Tento proces jsme nazvali adaptivni meta-
bolickou reakei, protoZe ma soucasné raz reakce i adaptace (tab. 3).
Jev je provdzen vyssi spotiebou O, alterovanou nezralou nervovou
tkani (Trojan, 1978). Podkladem vyssi efektivnosti oxidacnich po-
chodu je pravdépodobné zvyseni ¢innosti oxida¢nich enzymd, pii-
¢emz klicovym prvkem piestavby se zda predevsim uchovani pro-
teosyntézy umoziujici vybaveni bunék enzymatickou aktivitou, ktera
ma zietelné kompenzatorni charakter.

Moznost aktivace neuroplastickych mechanismi ovlivnénim
organizace nervovych struktur zavisi na typu zasahu a na moz-
nostech organismu reagovat. Jinym zptisobem se proto uplatni ur-
¢ity faktor v obdobi intrauterinniho Zivota, po narozeni, v udobi
odstavu nebo v dospélosti. V neposledni fadé ma svoji tlohu také
citlivost jednotlivych struktur (Dobbing, 1968; Rodier, 1994).
Mohutny efekt ma kratkodoba zastava proteosyntézy (napf. poda-
ni cykloheximidu) (Pavlik a Jelinek, 1979). ZvySena stimulace
v ¢asném obdobi vyvoje pfinasi naproti tomu dusledky casto opac-
né, nez jsou zmeény navozené nékterou formou deprivace. Podob-
né pusobi i uprava socialniho prostiedi (Connor a spol., 1981).

Adaptaéni neuroplasticita

Adaptacni neuroplasticita je vyvolana dlouhodobym nebo
v prubéhu ¢asu opakujicim se, intermitentnim vlivem. Tak napf.
dlouhodoba potenciace synaptického prenosu v hippocampu (long-
term potentiation — LTP) ma fadu funkénich projevii podminuji-
cich zmény parametr pfenosu (tab. 3 a 4) — jako je zvySeni vy-
deje neurotransmiteru a zvySeni poc¢tu postsynaptickych neuro-
mediatorovych receptorti. Dlouhodoba potenciace ma soucasné
i své charakteristické strukturni projevy (Harris a spol., 1992; Lis-
man a Harris, 1993). Cetnost synaptickych vezikli se v dasledku

Tab. 4. Adapta¢ni plasticita.

Mistni Celkova
funkéni strukturni
vydej transmiteru synaptické reorganizace aferentace
invaginace a eferentace

aktivita recepénich trny a dendrity

mist - tvar a délka
intracelularni synpatogeneze funkéni kompenzacni
mechanismus zmény

prenosu signala

LTP sice neméni, zvySuje se vSak pocet presynaptickych invagi-
naci, které svéd¢i pro dlouhodobou zménu obratu synaptickych
vezikll (Schuster a spol., 1986). Tyto nalezy podporuji nazor, zZe
zmeény pienosu jsou spojeny s aktivaci syntézy bilkovin v zucast-
nénych neuronech. Ta umoziuje stabilizaci morfologickych a bio-
chemickych zmén vznikajicich pti postsynaptické potenciaci.
Dlouhodobé a komplexni podnéty aktivuji neuroplastické déje
nejen na urovni synapsi, ale i na Grovni lokalni a multimodulérni.
Odlisny tvar a délka vétvi dendrit muze vést az k piestavbe celé-
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ho dendritického stromu, a tim i k reorganizaci aferentnich vstu-
pu.

Kazda adaptace znamend ov§em pro organismus urcité ztraty,
at jde o hmotu, energii nebo informace. A pravé zde miizeme po-
zorovat velmi zavazny jev: zivé organismy pii opakovani ptipus-
tnych podnétt dokazi tyto ztraty zmensovat. Plati to i pro neurop-
lasticitu. Opakovani je ziejmé zdrojem zkuSenosti, kterou mozek
zhodnocuje tak, Ze postupné minimalizuje ztraty vynaloZené na
adaptaci. Pfitom je tento jev zavisly na vyvojovém stupni organis-
mu a charakteru adaptivnich podnétu (tab. 3). Adaptivni reakce
nastavaji od Grovné plazmatické membrany neuronti az po vnitini
systémy mozku. Jejich soucasti jsou jak docasné funkéni kom-
penzacni zmény, tak i trvald pfizptisobeni.

Reparacéni neuroplasticita

Podle jedné z piijimanych definic je projevem neuroplasticity
také schopnost nervové tkané obnovit svoji funkci porusenou za-
sahem do struktury nervového systému. Obdobné jako v oblas-
tech jiz vymezenych je zdkladem neuroplastickych dé&ju genetic-
ky program, ktery urcuje ¢innost jednotlivych elementl nervové
tkané. Tento program je spoustén zménami vnitiniho prostiedi
nervového systému, navozenymi danym patologickym procesem.
Strukturnim podkladem reparacnich dé€ju jsou opét zmény Géin-

Tab. 5. Reparaéni plasticita.

Geneticky program

funkéni strukturni

pocet synapsi
nové vétve vybézku
pfestavba lokalnich okruhu

ucinnost synapsi
prestavba lokéalnich okruhu
vztahy mezi funkénimi celky

nosti nebo poctu synapsi, pieskupovani a tvorba novych vétvi den-
dritd a axont (Bjorklund a Stanevi, 1981), doprovazena piestav-
bou lokéalnich neuronalnich okruhti a ptipadné i vztahli mezi jed-
notlivymi funkénimi mozkovymi celky (tab. 5). Soucasné vyzkum-
né sméry proto hledaji zptisoby, jak posilit regeneraéni schopnosti
nervového systému. Reaktivace pfirozenych mechanismu nebo
podani farmak aktivujicich vnitini neuroplastické déje by mohly
povzbudit “spici proces regenerace a vést tak k obnové naruse-
nych neuronalnich okruhi.

Plastické zmény

Plastické zmény mohou v podstaté probihat na tfech Grovnich
synaptické, lokalnich okruhti a multimoduléarni (pfehledné tab. 6).

Synapticka tiroven neuroplastickych zmén

Synaptickd uroven neuroplastickych zmén je napt. typickd pro
uceni. Pii u€eni se na zaklad¢ informaci ze zevniho, pfipadné vnit-
iniho prostfedi organismu dlouhodob& moduluje pfenos na synap-
sich ur€itych neuronalnich okruhii (napf. vypracovani pozitivni
a negativni fototaxické odpovédi vedouci ke zménam svétlem in-

Tab. 6. Pfehled neuroplastickych zmén.

Synapticka uroven Urove lokélnich Urovei
okruht multimodularni
funkéni strukturni
(uceni)
dynamika objem pre- reaktivni plastické zmény na
vydeje synaptické synaptogeneze urovni synapsi
mediatora Casti a lokalnich okruht
citlivost délka prestavba dendri-
receptortt aktivni zény tického stromu
aktivace pocet aberantni plasti- schopnost
postsynap- a distribuce cita (rekurentni ”naladit se”
tickych deji vezikli inhibice)

Tab. 7. Ovlivnéni plasticity.

aktivni bunky signaly udrzeni funkcénich vztaht
(neurony+glie) v nervové tkani
za vyvoje
po pieruseni vybézku faktory stimulace (inhibice)

za patologickych procesi rustu nervové tkané

dukovaného toku K*a nasledné Ca*"-zavislého K*-toku v mem-
brané fotoreceptorit) (Alcon, 1984).

Dalsim ptikladem modulace synaptického ptenosu mohou byt
zmény navozené dlouhodobou postsynaptickou potenciaci. V hip-
pocampu i v mozkové kufe vyvolava perioda intenzivni elektric-
ké stimulace (tetanicka stimulace) dlouhodobé zvysSenou troven
synaptického pfenosu (long-term potentiation — LTP). Také tento
neuroplasticky déj ma vztah k nékterym formam uéeni. LTP byla
prokazana u pyramidovych bunék oblasti CA1 hippocampu po te-
tanické stimulaci Schafferovych kolateral (Bliss a Collingridge,
1993). Podobné déje byly popséany i napt. po elektrické stimulaci
aferentnich vlaken neuronii zrakové kury a dal$ich oddilt mozku
(Grover a Teyler, 1990).

Zvysovani drazdivosti po opakované stimulaci (fenomén kin-
dlingu) je spojeno nejen s piedpokladanymi zménami dynamiky
vydeje neurotransmiterti, zménami citlivosti receptori a urovné
aktivace déji v postsynaptickém tutvaru, ale i zménami morfolo-
gickymi (Mares$ a spol., 1981; Langmeier a spol., 1983; Cavazos
a spol., 1994; Represa a spol., 1993). Po opakované stimulaci sen-
zomotorické kury, kterd vede k prodluzovani zachvatt, nasledna
elektronmikroskopicka analyza ukézala kvantitativni zmény nék-
terych morfologickych korovych parametrii. Objem presynaptic-
kého elementu byl vétsi, stejné jako délka jeho aktivni zony. Zvy-
$il se pocet synaptickych vezikli a zménila se jejich distribuce
v presynaptickém oddilu. Projevy kindlingu jsou provazeny fa-
dou dalsich synaptickych zmén, napf. ubytkem synapsi s neperfo-
rovanou synaptickou kontaktni zénou a zvySenim podilu synapsi
perforovanych (Geinisman a spol., 1988). Tyto nalezy potvrzuji
predpokladany mechanismus zvysené uc¢innosti synaptického pie-
nosu, spocivajici ve zméné dynamiky vydeje neurotransmiteru
a soucasné urovné aktivace postsynaptického utvaru.
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Neuroplastické zmény na urovni lokalnich okruhu

Neuroplastické zmény na trovni lokalnich okruhi nastavaji
napt. pfi zméné aferentace. Tak napf. pfi ¢astecné denervaci, ty
synapse, které ztraceji své spojeni, pak degeneruji, zatimco zby-
vajici neposkozené vstupy se zmnozuji a tvoti nové fungujici sy-
napse v mistech synapsi ztracenych (Parnavelas a spol., 1974).
Reaktivni synaptogeneze, stejné jako dalsi projevy vyvolané de-
nervaci, nejsou pouze vyrazem schopnosti obnovy, ale predstavuji
obecnou vlastnost nervové tkané — schopnost upravit svoji ¢in-
nost v souladu se zménénymi podminkami. Proto i zvySeni toku
signald v urcitych neurondlnich okruzich zanechava ptislusné pa-
métové stopy (napi. v prubéhu uceni, specifického tréninku nebo
u zvitat zijicich v komplexnim prostiedi). Funkéni aktivita vede
v nékterych pfipadech i k doprovodnému zmnozeni dendritickych
trntt a ke zménam jejich morfologickych parametri (Greenough
a Volkmar, 1978; Mainen a Sejnowski, 1996; Yuste a Tank, 1996).
Piestavba neurondlnich okruhti pfi zménéch intenzity zpracova-
vaného signalu se netyka jen synapsi. Dusledky neuroplastickych
déju 1ze pozorovat v celém receptivnim segmentu, tedy i na den-
dritech. Stavba dendritického stromu byva povazovana za velmi
stabilni. Zda se vSak, Ze i po ukonceni vyvoje muze n¢ktera forma
zvysené stimulace vést v terminalnich oblastech dendriti k riistu
a vétveni (Parnavelas a Uylings, 1980). Takto navozené zmény
receptivniho segmentu mohou mit zavazné dusledky v integrac-
nich vlastnostech neuront, a tim i v ¢innosti pfislusnych neuro-
nalnich okruhti (Barimega, 1995; Koch, 1997).

Také u nékterych chorobnych procesi je pfedpokladanym pa-
togennim mechanismem neuroplasticky dé€j na urovni neuronalnich
okruhll. Dramatickym ptikladem této “aberantni plasticity” je no-
votvorba vétvi axonil granularnich bun¢k vrustajicich do moleku-
larni vrstvy dentata v dusledku opakované epileptiformni aktivity
(Franck a spol., 1995). Podobny mechanismus by se mohl uplatnit
i v pfipadé rekurentni inhibice. Protoze zpétné kolateraly mecho-
vych vlaken tvofi synapse i s dendrity inhibi¢nich GABAergnich
kosickovych bungk, jejich tlumivy efekt by mohl byt posilen.

Neuroplastické déje na multimodularni uirovni

Neuroplastické déje na multimodularni urovni zabezpecuji
nové vztahy mezi jednotlivymi funkénimi oblastmi mozku. Mor-
fogenetickou funkci ma pfitom zfejmé pfenos a zpracovani signa-
1t lokalnich spoji. Dokazuji to napf. studie funkénich a struktur-
nich odchylek po pisobeni depriva¢nich podnéti v obdobi vyvoje
(Greenough a spol., 1976, 1978; Hawrylak a Greenough, 1995;
Jacquin a spol., 1995). Dusledky nejsou specifické a i znaéné
odlisné podnéty vedou k velmi podobnym zménam. Ze skupiny
deprivacnich podnétl byl nejpodrobnéji studovan vliv poruch vy-
Zivy. Je to velmi komplexni podnét, ktery zpravidla zahrnuje vice
faktort, nez je pouze nedostatek stavebnich, energetickych ¢i fidi-
cich latek. Malnutrici navozené zmény ve struktufe mozkové tka-
né zahrnovaly snizeni po¢tu a délky dendritickych vétvi, zmense-
ni tloustky dendritl, snizeni poctu dendritickych trnt, délky a poctu
vétvi axontl i1 hustoty synapsi (Bedi a spol., 1980). Elementarni
funkce nervovych bunék (napf. prah generalizované elektrické
epileptické reakce, maxima vykonu jednotlivych frekvenci EEG
spektra) i komplexni integra¢ni funkce mozku (nékteré paramet-
ry uceni a paméti) byly rovnéz u zvifat vystavenych malnutrici

(Novékova, 1966; Pokorny, 1977). To tedy svédéi jak o zménach
lokalnich, tak celkovych vztahu.

Neuronalni okruhy jsou snaze upravovany béhem vyvoje a mo-
hou tak reagovat napf. na rizné modality senzorickych vstupi.
Nékteré oblasti mozkové kury se tak mohou vice méné trvale “na-
ladit” na pfenos a analyzu urcitého typu senzorického signalu.
Velmi charakteristicky nastava tato situace v obdobi vyvoje zra-
kové kury. Experimentalni studie vyvoje oéni dominance tak jen
potvrzuji klinickd pozorovani mechanismu vzniku dominance.
Vizualni deprivace nebo restrikce zrakovych podnéti (napf. sesi-
tim vicek jednoho oka novorozenych kotat (Hubel a Wiesel, 1976)
vedla k poklesu u€innosti pfenosu signalti na deprivované strané.
Aktivaéni u¢inek signalti z deprivovaného oka na neurony zrako-
vé kiry byl mnohem mensi nez z oka stimulovaného. Vétsina ne-
urontl zrakové tak preferovala signaly z otevieného oka (domi-
nantni postaveni tohoto oka). Mechanismus vzniku oéni dominance
je podle obecnych piedpokladll zalozen na zménach intracelular-
niho Ca?*(zvyseni koncentrace Ca’> u stimulovanych neuront), ke
kterému dochazi prostiednictvim aktivace NMDA receptorl. Ob-
dobné funkéni dusledky senzorické deprivace byly prokazany i ve
sluchovém analyzatoru (Shirane a Harrison, 1991).

Ovlivnéni neuroplasticity

Zftetelny regenera¢ni potencial neuronit CNS — zejména kme-
nové nervoveé buniky (Price, 1995) — je vyrazné ovliviiovan vlast-
nostmi vnitfniho prostfedi mozkové tkané. Plasticita neurontl je
pfitom zfejmé ovliviiovana dvéma zpusoby (tab. 7): aktivni nervo-
vé buiiky, neurony i glie, produkuji signaly, které udrzuji funkéni
vztahy k nervové tkani a pravdépodobné podporuji jeji diferen-
ciaci. Existuji v8ak zfejmé i latky s inhibiénim uéinkem, které
neuroplastické déje blokuji. Tyto signaly maji ziejmé jak charak-
ter impulzl, tak i humoralnich latek. V druhém pfipadé mohou
byt latky uvolihovany do extracelularni matrix, mohou ovlivnit
povrchy neuront, piipadné vstupovat do jejich mikroprostiedi.

Za vyvoje, pti preruseni neuronovych vybézku, ptipadné pfi
dalsich patologickych procesech se mohou ptiznivé uplatiovat riz-
né faktory. Latkou, kterd m4 jak trofické i¢inky na nervové spoje,
tak stimuluje ruist axontl a uplatiiuje se pfi ristu a diferenciaci ner-
vové tkané za vyvoje 1 poskozeni je Nerve Growth Factor (NGF)
(Levi-Montalcini, 1951) a dalsi analogické pusobky. Tyto latky maji
jak trofické ucinky, tj. ovliviiuji “adrzbu” nervovych spoju, tak sti-
muluji riist axont a uplatiuji se pfiristu a diferenciaci nervové tka-
né, nebo pii pokusech o jeji reparaci po poskozeni. Ridi aktivitu
Na*-K*-ATPazové membranové pumpy a tim v§echny bunééné déje,
které zaviseji na intracelularni hladin€ Na*a K", nebo na jejich trans-
membranovém gradientu, véetné fizeni bunééného ristu a procesy
obnovy. Patii sem napt. Ciliary Neurotrophic Factor (CNTF) ptso-
bici hlavné na cholinergni neurony ciliarniho ganglia, Ganglionic
Neurotrophic Factor (GNTF) pusobici na neurony sympatickych
ganglii, Polyornithine-binding Neurite Promoting Factor (PNPF)
pusobici na misni neurony Spinal Neurotrophic Factor (SNTF) majici
za cilovou tkan jak kosterni sval, tak gliové bunky, periferniho i cen-
tralniho nervstva (Varon a Adler, 1981).

Neuroplastické procesy, spo¢ivajici na tvorbé a obnové jemné
struktury nervové tkané, zaviseji na pfiméfeném piisunu stavebni-
ho materialu, tvofeného v téle nervové bunky a pfenaseného axo-
nalnim proudénim k mistim novotvorby — k rastovym vrcholim.
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Kterakoliv latka, ktera aktivuje anabolické déje v somatu neuro-
nu, nebo kterd udrzuje, pfipadné zvySuje rist axonl, mize byt
proto oznacena jako Neurite-Promoting Factor (NPF) (Varon a Ad-
ler, 1981).

Jednim z hlavnich ¢initell, které urcuji vyuziti neuroplastici-
ty, je tedy zfejmeé aktudlni stav vnitiniho prostiedi CNS, slouzici
k zachovani nebo obnové funkéni a strukturni integrity.

Pritom se zda, Ze rust, reakce, adaptace i reparace jsou sou-
¢asti jediného spole¢ného mechanismu, ktery se fidi jednotnymi
principy a vyuziva i stejné signaly a faktory.”
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PREDSTAVUJEME NOVE KNIHY

Rudolf Slunsky: Tromboembolie v operac¢nich oborech. Grada
Avicenum 1997, 282 s., 39 obr., 21 tab, cena 416 Sk.

Slovenskej lekarskej obci je znamy prof. Slunsky najmai svo-
jimi vedeckymi pracami o tromboplastickej aktivite plodovej vody
a placentarnych extraktov, experimentalnej embdlii plodovou vo-
dou, vnutrocievnych trombotickych zmenach pri hysterektomii
a prevencii tromboembolickej choroby. Kazdoro¢ne sa tiez vypi-
suje ,,Slunského cena“ pre mladych gynekolégov z CR a SR.

Knizka, ktord sa nam v tychto ditoch dostala do ruik, je odpo-
vedou na skuto¢nost, Ze pooperacné tromboembolické komplika-
cie aj u nas stale patria medzi ¢asté pri¢iny imrtia pacientov. Ide
o komplexny problém. Autor zvolil pristup k jeho rieSeniu cez
priezor operujiceho gynekoldga a poérodnika. Prave z tohto po-

hladu dokazal vyuzif svoje bohaté praktické, teoretické a experi-
mentalne skusenosti na to, aby predlozil zov§eobecinujuci koncept
rieSenia obavanych hemokoagula¢nych komplikacii nielen vo svo-
jom odbore, ale vo vSeobecnosti. Treba poznamenat, Ze prave tu
vidime prinos autora, ktory nezostal v rovine literarneho prehla-
du. Vyuzil svoje sktsenosti z experimentalnej prace, aby hladal
podklady pre praktické rieSenia otazok lieCby a prevencie trom-
boembolickej choroby. Kniha je napisana na vysokej odbornej urov-
ni, je napisana jasne a koncizne. Sme presvedceni, Ze lekari viet-
kych odborov - osobitne gynekoldgovia a porodnici - ocenia sna-
hu Vydavatelstva Grada, ktoré tuto cennu publikaciu zaradilo do
svojho edi¢ného planu a v kratkom case pripravilo knihu aj pre
naSich lekarov.

M. Bernadic



