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TEORETICKÝ A KLINICKÝ VÝZNAM NEUROPLASTICITY

TROJAN S., POKORNÝ J.

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

Plasticita je specifická vlastnost nervového systému, charak-
terizovaná dvìma základními projevy: první typ �funkèní�
plasticity nastupuje relativnì rychle, projevuje se funkèními
zmìnami a je dobøe reverzibilní; druhý typ plasticity má
charakter adaptace, jejím� výsledkem je zmìna exprese ge-
notypu ve fenotyp.
Neuroplastické mechanismy mohou být spou�tìny rùznými
vstupními podnìty, pøirozenými nebo umìlými, které vyka-
zují odli�nosti kvalitativní (pocházejí z vnitøního, pøípadnì
zevního prostøedí) i kvantitativní.
Neuroplastické dìje mohou být zalo�eny na modulaci pøeno-
su signálu na synapsích (napø. výdeje transmiteru, aktivity
receptorù na postsynaptické membránì, zmìn úèinnosti pøe-
nosu v postsynaptickém oddílu), nebo mohou být podmínìny
zmìnami vztahù mezi neurony (napø. zmìnami poètu a dru-
hu synapsí, smyslu zapojení jednotlivých prvkù neuronál-
ních okruhù). Výsledné zmìny se pak mohou nacházet v ko-
munikaci mezi jednotlivými neurony (synaptická úroveò),
v èinnosti místních neuronálních okruhù (úroveò lokálních
okruhù), nebo ve vztazích jednotlivých funkèních mozko-
vých celkù (multimodulární úroveò).
Podstatou neuroplasticity mohou být zmìny stavby, prokaza-
telné morfologickými metodami, co� se uplatòuje zejména za
vývoje a v reakci na po�kození (vznik a zánik neuronù, rùst
jejich výbì�kù a trnù, pøebudování, pøípadnì vytváøení no-
vých synapsí). Jemnìj�í metody v�ak prokazují, �e zmìny
mohou být i na úrovni molekulární (aktivita enzymù, zejmé-
na aktivace proteosyntézy a zmìny v tvorbì a výdeji mediá-
torù a modulátorù, aktivace receptorù, úprava aktivity ion-
tových kanálù). Obì úrovnì neuroplastických dìjù se promí-
tají do zmìn funkèních parametrù synaptického pøenosu
(zmìna trvání nebo amplitudy membránových potenciálù
a z toho vyplývající facilitace nebo posttetanická potenciace,
èi dìje opaèného charakteru).
Výsledným efektem plasticity mohou být pøíznivé, ale i ne-
pøíznivé zmìny za vývoje (plasticita evoluèní), pøi krátkodo-
bé expozici (plasticita reaktivní), pøi dlouhodobé nebo opa-
kované zátì�i (plasticita adaptaèní) nebo pøi funkèní, pøí-
padnì morfologické obnovì po�kozených neuronálních okru-
hù (plasticita reparaèní). Projevy plasticity mají proto
obdobný základ, bez ohledu na pøíèinu, která je vyvolala,
a na oddíl CNS, ve které probíhají. (Tab. 7, lit. 45.)
Klíèová slova: funkèní plasticita, adaptace, evoluèní plastici-
ta, reaktivní plasticita, adaptaèní plasticita, reparaèní plasti-
cita.
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Definice

Plasticita je specifická schopnost nervového systému se záko-
nitì vyvíjet, reagovat na zmìny vnitøního a zevního prostøedí, pøí-
padnì se jim pøizpùsobit, a to za fyziologických i patologických
situací.

Experimentální nálezy a klinická pozorování pøinesly dùkazy
o dynamiènosti nervového systému, která je charakterizována rov-
nováhou mezi rigiditou a plasticitou. Pøitom plastické zmìny ne-
uronálních systémù vyu�ívají obecných spoleèných mechanismù
a jsou charakterizovány dvìma základními projevy: první typ
�funkèní� plasticity nastupuje relativnì rychle a projevuje se do-
bøe reverzibilními zmìnami. Druhý typ plasticity má charakter
adaptace a je podmínìn zmìnami exprese genotypu ve fenotyp.
Aktivování neuroplastických mechanismù by mohlo být nejpøiro-
zenìj�í cestou léèby po�kozeného mozku.

ku. Organizace neuronálních struktur a zahájení jejich funkce jsou
øízeny genetickými programy v souèinnosti s faktory vnìj�ího
a vnitøního prostøedí.

Proces organizace neuronálních okruhù má tøi fáze (tab. 2).
V první fázi budoucí neurony proliferují, ve druhé migrují na místa
svého zapojení, a teprve ve tøetí fázi � v období diferenciace �
dosahují koneèné velikosti, délky výbì�kù a uspoøádání vstupních
a výstupních obvodù. Èasovì se v�echna tøi stadia prolínají, na-
pøíklad diferenciace obvykle zaèíná ji� v prùbìhu migrace, nebo
proliferace mù�e pøetrvávat i v dobì, kdy se èást bunìèné popula-
ce ji� diferencuje. Proliferace nebývá pro v�echny typy bunìk to-
to�ná. Lze rozli�it období proliferace makroneuronù, obvykle hlav-
ních neuronù dané populace (napø. pyramidových bunìk hippo-
campu), mikroneuronù (interneuronù, neboli neuronù lokálních
okruhù) a glie. Podobnì se èlení i tøetí vývojové stadium. Podle
klasického popisu se pøi diferenciaci makroneuronù tvoøí hlavnì
aferentní a eferentní zapojení pøíslu�ných funkèních systémù, tedy
tzv. �dálkové� spoje (coarse wiring). Ukazuje se v�ak, �e makro-
neurony vysílají i vlákna do lokálních okruhù pøíkladem mohou
být kolaterály axonù pyramidových bunìk oblasti CA1 hippocam-
pu k interneuronùm. Pøi diferenciaci mikroneuronù vznikají spo-
je asociaèní a modulaèní (fine wiring). Opìt to v�ak neplatí beze
zbytku, proto�e nìkteré malé neurony pøispívají nejen do lokál-
ních okruhù, ale vysílají i projekèní vlákna do relativnì vzdále-
ných oblastí mozku. Diferenciace glie zji��uje stálost mikropros-
tøedí nervové tkánì, spojení s kapilárami a tvorbu myelinu (fixa-
tion ).

Vnitøní vývoj se zøetelnì realizuje ve skocích. Jako pøíklad
mù�e slou�it vývoj zrakové kùry a vznik oèní dominance. Visuál-
ní deprivace nebo restrikce zrakových podnìtù (napø. se�itím ví-
èek jednoho oka novorozených ko�at) vedla k poklesu úèinnosti
pøenosu signálù na deprivované stranì. Aktivaèní úèinek signálù
z deprivovaného oka na neurony zrakové kùry byl mnohem men�í
ne� oka stimulovaného (Hubel a Weisel 1962). Vìt�ina neuronù
zrakové kùry tak preferovala signály z otevøeného oka (dominant-
ní postavení tohoto oka). Mechanismus vzniku oèní dominance je
podle obecných pøedpokladù zalo�en na zmìnách intracelulární-
ho Ca2+ (zvý�ení u stimulovaných neuronù), ke kterému dochází
prostøednictvím aktivace NMDA receptorù. Kromì glutamátu
mohou pøi organizaci neuronálních systémù hrát významnou úlo-
hu také dal�í neurotransmitery, jako je noradrenalin, acetylcholin
a GABA (Ben Ari a spol., 1990).

Relativnì krátké období, charakterizované vývojovým skokem,
bývá oznaèováno jako kritická perioda a je zpravidla velmi citlivé
na pùsobení negativních faktorù. Za zvlá�� citlivé bývá pova�ová-
no období maximálního rùstu (Dobbing, 1968; Rodier, 1994). Zra-
nitelnost v�ak pravdìpodobnì není v pøíèinné souvislosti s rych-

Tab. 1. Klasifikace neuroplasticity.

Vlivy Projevy

pøíznivé
za vývoje plasticita evoluèní

nepøíznivé

krátkodobá
expozice plasticita reaktivní

jednorázová

dlouhodobé
zátì�e plasticita adaptaèní

opakované

funkèní
obnova po�kození plasticita reparaèní

morfologická

Výsledným efektem plasticity mohou být pøíznivé, ale i ne-
pøíznivé zmìny za vývoje (plasticita evoluèní), pøi krátkodobé ex-
pozici (plasticita reaktivní), pøi dlouhodobé nebo opakované zátì-
�i (plasticita adaptaèní) nebo pøi funkèní, pøípadnì morfologické
obnovì po�kozených neuronálních okruhù (plasticita reparaèní)
(tab. 1).

Evoluèní neuroplasticita

Za vznik jednotlivých struktur CNS jsou odpovìdné morfoge-
netické systémy, tj. mno�iny bunìèných populací, které nesou,
vytváøejí a uskuteèòují program výstavby definovaných èástí moz-

Tab. 2. Evoluèní plasticita.

Proliferace
neurony makroneurony dálkové spoje

Migrace
(glie) mikroneurony asociaèní

Diferenciace               spoje
modulaèní

which has triggered them, or the brain region where they
have been accomplished. (Tab. 7, Ref. 45.)
Key words: functional plasticity, adaptation, evolutional plas-
ticity, reactive plasticity, adaptational plasticity, reparation
plasticity.
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lostí rùstu, spí�e má vztah k rozvoji (plasticitì) citlivých míst a pro-
cesù v rostoucím a tedy organizujícím se systému (Denenberg,
1962). V období oznaèovaném jako kritická perioda, nabývá or-
ganizaèní proces (morfogenetické funkce) (Stockard, 1921) pra-
hového charakteru a specifický podnìt zevního nebo vnitøního
prostøedí mù�e realizaci genetického programu spou�tìt nebo blo-
kovat (Scott, 1962; Køeèek, 1971; Nováková, 1976). Takto vytvo-
øená struktura je vìt�inou stabilní a ji� necitlivá na døíve úèinné
specifické podnìty (kvalitativní zmìna neuroplastického poten-
ciálu). Zmìny navozené v etapì organizace jsou proto dlouhodo-
bé nebo trvalé. Zmìna funkce se nemusí projevit bezprostøednì,
ale a� jako dùsledek dal�ího vývojového procesu. Tak byl napø.
popsán zvý�ený pøíjem soli po pøedèasném odstavu, který se v�ak
objevil a� v období sexuální maturace (�terc a spol., 1973). Zá-
sah do procesu organizace struktury mù�e mít �iroké spektrum
funkèních dùsledkù: od zmìn ve smyslu alterace (napø. zmìny po
malnutrici nebo hypotyreóze), a� po dùsledky pøevá�nì pozitivní
(dùsledky stimulace nebo komplexního sociálního prostøedí ve
vývoji). Kombinací nìkolika faktorù lze rozsah negativnì pùsobí-
cích vlivù omezit. Na pøíklad vliv malnutrice mù�e být do znaèné
míry kompenzován pùsobením senzorické stimulace (Fraòková,
1977), pøípadnì adekvátním sociálním prostøedím (Nováková,
1966).

Reaktivní neuroplasticita

Jednou z mo�ností odpovìdi nervové tkánì na zmìny prostøedí
je bezprostøední reakce, kde zmìny jsou omezeny prakticky pouze
na období pùsobení podnìtu nebo na období èasovì velmi blízké.
Zjistili jsme, �e rùzné vlivy, jako krátkodobé hladovìní a �íznìní,
po�kození nìkterých èástí CNS, nocicepèní podnìty, ale i parente-
rální podání destilované vody, zvy�ují jednorázovì odolnost mozku
potkanù proti nedostatku kyslíku, a to pøedev�ím u vývojovì ne-
zralých jedincù. Vývojovì nezralá nervová tkáò je toti� schopná re-
agovat na zmìnu vnitøního prostøedí pøizpùsobením svého metabo-

lismu na bunìèné úrovni. Tento proces jsme nazvali adaptivní meta-
bolickou reakcí, proto�e má souèasnì ráz reakce i adaptace (tab. 3).
Jev je provázen vy��í spotøebou O

2 
alterovanou nezralou nervovou

tkání (Trojan, 1978). Podkladem vy��í efektivnosti oxidaèních po-
chodù je pravdìpodobnì zvý�ení úèinnosti oxidaèních enzymù, pøi-
èem� klíèovým prvkem pøestavby se zdá pøedev�ím uchování pro-
teosyntézy umo�òující vybavení bunìk enzymatickou aktivitou, která
má zøetelnì kompenzatorní charakter.

Mo�nost aktivace neuroplastických mechanismù ovlivnìním
organizace nervových struktur závisí na typu zásahu a na mo�-
nostech organismu reagovat. Jiným zpùsobem se proto uplatní ur-
èitý faktor v období intrauterinního �ivota, po narození, v údobí
odstavu nebo v dospìlosti. V neposlední øadì má svoji úlohu také
citlivost jednotlivých struktur (Dobbing, 1968; Rodier, 1994).
Mohutný efekt má krátkodobá zástava proteosyntézy (napø. podá-
ní cykloheximidu) (Pavlík a Jelínek, 1979). Zvý�ená stimulace
v èasném období vývoje pøiná�í naproti tomu dùsledky èasto opaè-
né, ne� jsou zmìny navozené nìkterou formou deprivace. Podob-
nì pùsobí i úprava sociálního prostøedí (Connor a spol., 1981).

Adaptaèní neuroplasticita

Adaptaèní neuroplasticita je vyvolána dlouhodobým nebo
v prùbìhu èasu opakujícím se, intermitentním vlivem. Tak napø.
dlouhodobá potenciace synaptického pøenosu v hippocampu (long-
term potentiation � LTP) má øadu funkèních projevù podmiòují-
cích zmìny parametrù pøenosu (tab. 3 a 4) � jako je zvý�ení vý-
deje neurotransmiteru a zvý�ení poètu postsynaptických neuro-
mediátorových receptorù. Dlouhodobá potenciace má souèasnì
i své charakteristické strukturní projevy (Harris a spol., 1992; Lis-
man a Harris, 1993). Èetnost synaptických veziklù se v dùsledku

Tab. 3. Reaktivní a adaptaèní plasticita.

Vìk Reakce Adaptivní Adaptace
reakce

Stupeò Pøedev�ím Nezralá Zralá
vývoje nezralá tkáò i nezralá
mozku tkáò tkáò

Vliv pùsobení jednorázové jednorázové dlouhodobé nebo
(zátì�) opakované

trvání krátkodobé relativnì  dlouhodobé
krátkodobé v�dy

intenzita nízká nízká
støední pøedev�ím støední støední
vysoká vysoká

Odpovìï místní místní systémová
bezprostøední bezprostøední po latenci,

dlouhodobá
pøedev�ím pøedev�ím funkèní

funkèní metabolická i strukturní

Tab. 4.  Adaptaèní plasticita.

Místní Celková

funkèní strukturní

výdej transmiteru synaptické reorganizace aferentace
invaginace a eferentace

aktivita recepèních trny a dendrity
míst - tvar a délka

intracelulární synpatogeneze funkèní kompenzaèní
mechanismus zmìny

pøenosu signálù

LTP sice nemìní, zvy�uje se v�ak poèet presynaptických invagi-
nací, které svìdèí pro dlouhodobou zmìnu obratu synaptických
veziklù (Schuster a spol., 1986). Tyto nálezy podporují názor, �e
zmìny pøenosu jsou spojeny s aktivací syntézy bílkovin v zúèast-
nìných neuronech. Ta umo�òuje stabilizaci morfologických a bio-
chemických zmìn vznikajících pøi postsynaptické potenciaci.

Dlouhodobé a komplexní podnìty aktivují neuroplastické dìje
nejen na úrovni synapsí, ale i na úrovni lokální a multimodulární.
Odli�ný tvar a délka vìtví dendritù mù�e vést a� k pøestavbì celé-
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ho dendritického stromu, a tím i k reorganizaci aferentních vstu-
pù.

Ka�dá adaptace znamená ov�em pro organismus urèité ztráty,
a� jde o hmotu, energii nebo informace. A právì zde mù�eme po-
zorovat velmi záva�ný jev: �ivé organismy pøi opakování pøípus-
tných podnìtù doká�í tyto ztráty zmen�ovat. Platí to i pro neurop-
lasticitu. Opakování je zøejmì zdrojem zku�enosti, kterou mozek
zhodnocuje tak, �e postupnì minimalizuje ztráty vynalo�ené na
adaptaci. Pøitom je tento jev závislý na vývojovém stupni organis-
mu a charakteru adaptivních podnìtù (tab. 3). Adaptivní reakce
nastávají od úrovnì plazmatické membrány neuronù a� po vnitøní
systémy mozku. Jejich souèástí jsou jak doèasné funkèní kom-
penzaèní zmìny, tak i trvalá pøizpùsobení.

Reparaèní neuroplasticita

Podle jedné z pøijímaných definic je projevem neuroplasticity
také schopnost nervové tkánì obnovit svoji funkci poru�enou zá-
sahem do struktury nervového systému. Obdobnì jako v oblas-
tech ji� vymezených je základem neuroplastických dìjù genetic-
ký program, který urèuje èinnost jednotlivých elementù nervové
tkánì. Tento program je spou�tìn zmìnami vnitøního prostøedí
nervového systému, navozenými daným patologickým procesem.
Strukturním podkladem reparaèních dìjù jsou opìt zmìny úèin-

dukovaného toku K+ a následnì Ca2+-závislého K+-toku v mem-
bránì fotoreceptorù) (Alcon, 1984).

Dal�ím pøíkladem modulace synaptického pøenosu mohou být
zmìny navozené dlouhodobou postsynaptickou potenciací. V hip-
pocampu i v mozkové kùøe vyvolává perioda intenzivní elektric-
ké stimulace (tetanická stimulace) dlouhodobì zvý�enou úroveò
synaptického pøenosu (long-term potentiation � LTP). Také tento
neuroplastický dìj má vztah k nìkterým formám uèení. LTP byla
prokázána u pyramidových bunìk oblasti CA1 hippocampu po te-
tanické stimulaci Schafferových kolaterál (Bliss a Collingridge,
1993). Podobné dìje byly popsány i napø. po elektrické stimulaci
aferentních vláken neuronù zrakové kùry a dal�ích oddílù mozku
(Grover a Teyler, 1990).

Zvy�ování drá�divosti po opakované stimulaci (fenomén kin-
dlingu) je spojeno nejen s pøedpokládanými zmìnami dynamiky
výdeje neurotransmiterù, zmìnami citlivosti receptorù a úrovnì
aktivace dìjù v postsynaptickém útvaru, ale i zmìnami morfolo-
gickými (Mare� a spol., 1981; Langmeier a spol., 1983; Cavazos
a spol., 1994; Represa a spol., 1993). Po opakované stimulaci sen-
zomotorické kùry, která vede k prodlu�ování záchvatù, následná
elektronmikroskopická analýza ukázala kvantitativní zmìny nìk-
terých morfologických korových parametrù. Objem presynaptic-
kého elementu byl vìt�í, stejnì jako délka jeho aktivní zóny. Zvý-
�il se poèet synaptických veziklù a zmìnila se jejich distribuce
v presynaptickém oddílu. Projevy kindlingu jsou provázeny øa-
dou dal�ích synaptických zmìn, napø. úbytkem synapsí s neperfo-
rovanou synaptickou kontaktní zónou a zvý�ením podílu synapsí
perforovaných (Geinisman a spol., 1988). Tyto nálezy potvrzují
pøedpokládaný mechanismus zvý�ené úèinnosti synaptického pøe-
nosu, spoèívající ve zmìnì dynamiky výdeje neurotransmiteru
a souèasné úrovnì aktivace postsynaptického útvaru.

Tab. 5. Reparaèní plasticita.

Genetický program

funkèní strukturní

úèinnost synapsí poèet synapsí
pøestavba lokálních okruhù nové vìtve výbì�kù
vztahy mezi funkèními celky pøestavba lokálních okruhù

nosti nebo poètu synapsí, pøeskupování a tvorba nových vìtví den-
dritù a axonù (Björklund a Stanevi, 1981), doprovázená pøestav-
bou lokálních neuronálních okruhù a pøípadnì i vztahù mezi jed-
notlivými funkèními mozkovými celky (tab. 5). Souèasné výzkum-
né smìry proto hledají zpùsoby, jak posílit regeneraèní schopnosti
nervového systému. Reaktivace pøirozených mechanismù nebo
podání farmak aktivujících vnitøní neuroplastické dìje by mohly
povzbudit �spící proces regenerace a vést tak k obnovì naru�e-
ných neuronálních okruhù.

Plastické zmìny

Plastické zmìny mohou v podstatì probíhat na tøech úrovních
synaptické, lokálních okruhù a multimodulární (pøehlednì tab. 6).

Synaptická úroveò neuroplastických zmìn

Synaptická úroveò neuroplastických zmìn je napø. typická pro
uèení. Pøi uèení se na základì informací ze zevního, pøípadnì vnit-
øního prostøedí organismu dlouhodobì moduluje pøenos na synap-
sích urèitých neuronálních okruhù (napø. vypracování pozitivní
a negativní fototaxické odpovìdi vedoucí ke zmìnám svìtlem in-

Tab. 6. Pøehled neuroplastických zmìn.

Synaptická úroveò Úroveò lokálních Úroveò
okruhù multimodulární

funkèní strukturní
(uèení)

dynamika objem pre- reaktivní plastické zmìny na
výdeje synaptické synaptogeneze úrovni synapsí

mediátorù èástí a lokálních okruhù

citlivost délka pøestavba dendri-
receptorù aktivní zóny tického stromu

aktivace poèet aberantní plasti- schopnost
postsynap- a distribuce cita (rekurentní �naladit se�

tických dejù veziklù inhibice)

Tab. 7. Ovlivnìní plasticity.

aktivní buòky signály udr�ení funkèních vztahù
(neurony+glie) v nervové tkáni

 za vývoje
 po pøeru�ení výbì�kù faktory stimulace (inhibice)

 za patologických procesù rùstu nervové tkánì
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Neuroplastické zmìny na úrovni lokálních okruhù

Neuroplastické zmìny na úrovni lokálních okruhù nastávají
napø. pøi zmìnì aferentace. Tak napø. pøi èásteèné denervaci, ty
synapse, které ztrácejí své spojení, pak degenerují, zatímco zbý-
vající nepo�kozené vstupy se zmno�ují a tvoøí nové fungující sy-
napse v místech synapsí ztracených (Parnavelas a spol., 1974).
Reaktivní synaptogeneze, stejnì jako dal�í projevy vyvolané de-
nervací, nejsou pouze výrazem schopnosti obnovy, ale pøedstavují
obecnou vlastnost nervové tkánì � schopnost upravit svoji èin-
nost v souladu se zmìnìnými podmínkami. Proto i zvý�ení toku
signálù v urèitých neuronálních okruzích zanechává pøíslu�né pa-
mì�ové stopy (napø. v prùbìhu uèení, specifického tréninku nebo
u zvíøat �ijících v komplexním prostøedí). Funkèní aktivita vede
v nìkterých pøípadech i k doprovodnému zmno�ení dendritických
trnù a ke zmìnám jejich morfologických parametrù (Greenough
a Volkmar, 1978; Mainen a Sejnowski, 1996; Yuste a Tank, 1996).
Pøestavba neuronálních okruhù pøi zmìnách intenzity zpracová-
vaného signálu se netýká jen synapsí. Dùsledky neuroplastických
dìjù lze pozorovat v celém receptivním segmentu, tedy i na den-
dritech. Stavba dendritického stromu bývá pova�ována za velmi
stabilní. Zdá se v�ak, �e i po ukonèení vývoje mù�e nìkterá forma
zvý�ené stimulace vést v terminálních oblastech dendritù k rùstu
a vìtvení (Parnavelas a Uylings, 1980). Takto navozené zmìny
receptivního segmentu mohou mít záva�né dùsledky v integraè-
ních vlastnostech neuronù, a tím i v èinnosti pøíslu�ných neuro-
nálních okruhù (Barimega, 1995; Koch, 1997).

Také u nìkterých chorobných procesù je pøedpokládaným pa-
togenním mechanismem neuroplastický dìj na úrovni neuronálních
okruhù. Dramatickým pøíkladem této �aberantní plasticity� je no-
votvorba vìtví axonù granulárních bunìk vrùstajících do moleku-
lární vrstvy dentata v dùsledku opakované epileptiformní aktivity
(Franck a spol., 1995). Podobný mechanismus by se mohl uplatnit
i v pøípadì rekurentní inhibice. Proto�e zpìtné kolaterály mecho-
vých vláken tvoøí synapse i s dendrity inhibièních GABAergních
ko�íèkových bunìk, jejich tlumivý efekt by mohl být posílen.

Neuroplastické dìje na multimodulární úrovni

Neuroplastické dìje na multimodulární úrovni zabezpeèují
nové vztahy mezi jednotlivými funkèními oblastmi mozku. Mor-
fogenetickou funkci má pøitom zøejmì pøenos a zpracování signá-
lù lokálních spojù. Dokazují to napø. studie funkèních a struktur-
ních odchylek po pùsobení deprivaèních podnìtù v období vývoje
(Greenough a spol., 1976, 1978; Hawrylak a Greenough, 1995;
Jacquin a spol., 1995). Dùsledky nejsou specifické a i znaènì
odli�né podnìty vedou k velmi podobným zmìnám. Ze skupiny
deprivaèních podnìtù byl nejpodrobnìji studován vliv poruch vý-
�ivy. Je to velmi komplexní podnìt, který zpravidla zahrnuje více
faktorù, ne� je pouze nedostatek stavebních, energetických èi øídí-
cích látek. Malnutricí navozené zmìny ve struktuøe mozkové tká-
nì zahrnovaly sní�ení poètu a délky dendritických vìtví, zmen�e-
ní tlou��ky dendritù, sní�ení poètu dendritických trnù, délky a poètu
vìtví axonù i hustoty synapsí (Bedi a spol., 1980). Elementární
funkce nervových bunìk (napø. práh generalizované elektrické
epileptické reakce, maxima výkonù jednotlivých frekvencí EEG
spektra) i komplexní integraèní funkce mozku (nìkteré paramet-
ry uèení a pamìti) byly rovnì� u zvíøat vystavených malnutrici

(Nováková, 1966; Pokorný, 1977). To tedy svìdèí jak o zmìnách
lokálních, tak celkových vztahù.

Neuronální okruhy jsou snáze upravovány bìhem vývoje a mo-
hou tak reagovat napø. na rùzné modality senzorických vstupù.
Nìkteré oblasti mozkové kùry se tak mohou více ménì trvale �na-
ladit� na pøenos a analýzu urèitého typu senzorického signálu.
Velmi charakteristicky nastává tato situace v období vývoje zra-
kové kùry. Experimentální studie vývoje oèní dominance tak jen
potvrzují klinická pozorování mechanismu vzniku dominance.
Vizuální deprivace nebo restrikce zrakových podnìtù (napø. se�i-
tím víèek jednoho oka novorozených ko�at (Hubel a Wiesel, 1976)
vedla k poklesu úèinnosti pøenosu signálù na deprivované stranì.
Aktivaèní úèinek signálù z deprivovaného oka na neurony zrako-
vé kùry byl mnohem men�í ne� z oka stimulovaného. Vìt�ina ne-
uronù zrakové tak preferovala signály z otevøeného oka (domi-
nantní postavení tohoto oka). Mechanismus vzniku oèní dominance
je podle obecných pøedpokladù zalo�en na zmìnách intracelulár-
ního Ca2+ (zvý�ení koncentrace Ca2+ u stimulovaných neuronù), ke
kterému dochází prostøednictvím aktivace NMDA receptorù. Ob-
dobné funkèní dùsledky senzorické deprivace byly prokázány i ve
sluchovém analyzátoru (Shirane a Harrison, 1991).

Ovlivnìní neuroplasticity

Zøetelný regeneraèní potenciál neuronù CNS � zejména kme-
nové nervové buòky (Price, 1995) � je výraznì ovlivòován vlast-
nostmi vnitøního prostøedí mozkové tkánì. Plasticita neuronù je
pøitom zøejmì ovlivòována dvìma zpùsoby (tab. 7): aktivní nervo-
vé buòky, neurony i glie, produkují signály, které udr�ují funkèní
vztahy k nervové tkáni a pravdìpodobnì podporují její diferen-
ciaci. Existují v�ak zøejmì i látky s inhibièním úèinkem, které
neuroplastické dìje blokují. Tyto signály mají zøejmì jak charak-
ter impulzù, tak i humorálních látek. V druhém pøípadì mohou
být látky uvolòovány do extracelulární matrix, mohou ovlivnit
povrchy neuronù, pøípadnì vstupovat do jejich mikroprostøedí.

Za vývoje, pøi pøeru�ení neuronových výbì�kù, pøípadnì pøi
dal�ích patologických procesech se mohou pøíznivì uplatòovat rùz-
né faktory. Látkou, která má jak trofické úèinky na nervové spoje,
tak stimuluje rùst axonù a uplatòuje se pøi rùstu a diferenciaci ner-
vové tkánì za vývoje i po�kození je Nerve Growth Factor (NGF)
(Levi-Montalcini, 1951) a dal�í analogické pùsobky. Tyto látky mají
jak trofické úèinky, tj. ovlivòují �údr�bu� nervových spojù, tak sti-
mulují rùst axonù a uplatòují se pøi rùstu a diferenciaci nervové tká-
nì, nebo pøi pokusech o její reparaci po po�kození. Øídí aktivitu
Na+-K+-ATPázové membránové pumpy a tím v�echny bunìèné dìje,
které závisejí na intracelulární hladinì Na+ a K+, nebo na jejich trans-
membránovém gradientu, vèetnì øízení bunìèného rùstu a procesy
obnovy. Patøí sem napø. Ciliary Neurotrophic Factor (CNTF) pùso-
bící hlavnì na cholinergní neurony ciliárního ganglia, Ganglionic
Neurotrophic Factor (GNTF) pùsobící na neurony sympatických
ganglií, Polyornithine-binding Neurite Promoting Factor (PNPF)
pùsobící na mí�ní neurony Spinal Neurotrophic Factor (SNTF) mající
za cílovou tkáò jak kosterní sval, tak gliové buòky, periferního i cen-
trálního nervstva (Varon a Adler, 1981).

Neuroplastické procesy, spoèívající na tvorbì a obnovì jemné
struktury nervové tkánì, závisejí na pøimìøeném pøísunu stavební-
ho materiálu, tvoøeného v tìle nervové buòky a pøená�eného axo-
nálním proudìním k místùm novotvorby � k rùstovým vrcholùm.
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Kterákoliv látka, která aktivuje anabolické dìje v somatu neuro-
nu, nebo která udr�uje, pøípadnì zvy�uje rùst axonù, mù�e být
proto oznaèena jako Neurite-Promoting Factor (NPF) (Varon a Ad-
ler, 1981).

Jedním z hlavních èinitelù, které urèují vyu�ití neuroplastici-
ty, je tedy zøejmì aktuální stav vnitøního prostøedí CNS, slou�ící
k zachování nebo obnovì funkèní a strukturní integrity.

Pøitom se zdá, �e rùst, reakce, adaptace i reparace jsou sou-
èástí jediného spoleèného mechanismu, který se øídí jednotnými
principy a vyu�ívá i stejné signály a faktory.*

Literatura

Alcon D.L.: Calcium-mediated reduction of ionic currents: a biophysical
memory trace. Science, 226, 1984, s. 1037�1045.

Barimega M.: Dendrites shed their dull image. Science, 287, 1995, s. 200�
201.

Bedi K.S., Thomas Y.M., Davies C.A., Dobbing, J.: Synapse-to-neuron ra-
tios of the frontal and cerebellar cortex of 30-day-old and adult rats undernou-
rished during early postnatal life. J. Comp. Neurol., 193, 1980, s. 49�62.

Ben Ari Y., Rovira C., Gaiarsa J.L., Corradetti R., Robain O., Cheru-
bini E.: GABAergic mechanisms in the CA3 hippocampal region during
early postnatal life. Prog. Brain Res., 83, 1990, s. 313�321.

Björklund A., Stenevi U.: Regeneration of monoaminergic and choliner-
gic neurons in the mammalian central nervous system. Physiol. Rev., 59,
1981, s. 62�100.

Bliss T.V.P., Collingridge G.L.: A synaptic model of memory: long-term
potentiation in the hippocampus. Nature, 361, 1993, s. 31�39.

Cavazos J.E., Das I., Sutula T.P.: Neuronal loss induced in limbic path-
ways by kindling: evidence for induction of hippocampal sclerosis by re-
peated brief seizures. J. Neurosci., 14, 1994, è. 5, s. 3106�3121.

Connor J.R., Diamond M.C., Connor J.A., Johnson R.E.: A Golgi stu-
dy of dendritic morphology of the occipital cortex of socially reared aged
rats. Exp. Neurol., 73, 1981, s. 525�538.

Denenberg V.H.: An attempt to isolate critical periods of development in
the rat. J. Comp. Physiol. Psychol., 55, 1962, s. 813�815.

Dobbing J.: Vulnerable periods in developing brain. S. 287�316. In: Davi-
son A.N., Dobbing J. (Eds.): Applied Neurochemistry. Oxford, Blackwell 1968.

Franck J.A., Pokorný J., Kunkel D.D., Schwartzkroin P.A.: Physiologi-
cal and morphologic characteristics of granule cell circuitry in human epi-
leptic hippocampus. Epilepsia, 36, 1995, è. 6, s. 543�558.

Fraòková S.: External environment factor modifying effect of early prote-
in-calorie malnutrition. Act. Nerv. Super., 19, 1977, s. 133.

Geinisman Y., Morrell F., deToledo-Morrell L.: Remodeling of synaptic
architecture during hippocampal �kindling�. Proc. Natl. Acad. Sci. USA,
85, 1988, s. 3260�3264.

Greenough W.T., Volkmar F.R.: Pattern of dendritic branching in occipi-
tal cortex of rats reared in complex environments. Exp. Neurol., 40, 1978,
s. 491�504.

Greenough W.T., Fass B., DeVoogd T.J.: The influence of experience on
recovery following brain damage in rodents: Hypotheses based on deve-

lopment research. S. 10�50. In: Walsh R.N., Greenough W.T. (Eds.):
Environments as Therapy for Brain Dysfunction. New York, Plenum Press
1976.

Grover L.M., Teyler T.J.: Two components of long-term potentiation in-
duced by different patterns of afferent activation. Nature, 347, 1990, s.
477�479.

Harris K.M., Jensen F.E., Tsao B.: Three-dimensional structure of den-
dritic spines and synapses in rat hippocampus (CA1) at postnatal day 15
and adult ages: implications for the maturation of synaptic physiology and
long-term potentiation. J. Neurosci., 12, 1992, è. 7, s. 2685�2705.

Hawrylak N., Greenough W.T.: Monocular deprivation alters the mor-
phology of glial fibrillary acidic protein-immunoreactive astrocytes in the
rat visual cortex. Brain Res., 683, 1995, è. 2, s. 187�199.

Hubel D.H., Wiesel T.N.: The period of susceptibility to the physiological
effects of unilateral eye closure in kittens. J. Physiol., 206, 1976, s. 419�436.

Jacquin M.F., Rhoades R.W., Klein B.G.: Structure-function relation-
ships in rat brainstem subnucleus interpolaris. XI. Effects of chronic whis-
ker trimming from birth. J. Comp. Neurol., 356, 1995, è. 2, s. 200�224.

Koch Ch.: Computation and the single neuron. Nature, 385, 1997, s. 207�
210.

Køeèek J.: The theory of critical developmental periods and postnatal de-
velopment of endocrine functions. S. 233�248. In: Tobach E., Aronson
L.R., Shaw E. (Eds.): The Biology of Development. New York, Academic
Press 1971.

Langmeier M., Mare� J., Fischer J.: Number of synaptic vesicles in rat
cortex immediately after cessation of the self-sustained after-discharge
during kindling. Epilepsia, 24, 1983, s. 616.

Levi-Montalcini R., Hamburger V.: Selective growth stimulating effects
of mouse sarcoma on the sensory and sympathetic nervous system of the
chick embryo. J. exp. Zool., 116, 1951, s. 321�361.

Lisman J.E., Harris K.M.: Quantal analysis and synaptic anatomy-integ-
rating two views of hippocampal plasticity. Trends Neurosci., 16, 1993, è.
4, s. 141�147.

Mainen Z.F., Sejnowski T.J.: Influence of dendritic structure on firing
pattern in model neocortical neurons. Nature, 382, 1996, s. 363�366.

Mare� J., Mare� P., Trojan S., Langmeier M.: Cortical self-sustained
afterdischarges in the rat. Monographia 104. Praha, Acta Univ. Carol.
Med. 1981.

Nováková V.: The effect of starvation and thirst in early ontogeny in higher
nervous activity in adult rats. Activ. Nerv. Super., 8, 1966, s. 36�38.

Nováková V.: Time of weaning: its effect on the rat brain. Praha, Academia
1976, s. 7�11.

Parnavelas J.G., Lynch G., Brecha N., Cotman C.W., Globus A.: Spine
loss and regrowth in hippocampus following deafferentation. Nature (Lon-
don), 248, 1974, s. 71�73.

Parnavelas J.G., Uylings H.B.M.: The growth of nonpyramidal neurons
in the visual cortex of the rat: A morphometric study. Brain Res., 193,
1980, s. 337�382.

Patel S.N., Rose S.P.R., Stewart M.G.: Training induced dendritic spine
density changes are specifically related to memory formation processes in
the chick Galus domesticus. Brain Res., 463, 1988, s. 168�173.

* Podporováno granty IGA MZ 3754-3, IGA UK 207/95.



673TROJAN S., POKORNÝ J.: TEORIE A KLINIKA NEUROPLASTICITY

Pavlík A., Jelínek R.: Effects of cycloheximide administered to rats in
early postnatal life: Correlation of brain changes with behavior in adultho-
od. Brain Res., 167, 1979, s. 200�205.

Pokorný J.: Dùsledky potravové deprivace bìhem postnatálního vývoje
v bioelektrické aktivitì mozku krys. Èas. Lék. èes., 116, 1977, s. 757�
761.

Price J.: Neural development. Brain stems. Curr Biol., 5, 1995, è. 3, s.
232-234.

Represa A., Jorquera I., Le Gal La Salle G., Ben Ari Y.: Epilepsy indu-
ced collateral sprouting of hippocampal mossy fibers: does it induce the
development of ectopic synapses with granule cell dendrites? Hippocam-
pus, 3, 1993, è. 3, s. 257�268.

Rodier P.M.: Vulnerable periods and processes during central nervous
system development. Environ. Health Perspect., 102, 1994, Suppl. 2, s.
121

Scott J.P.: Critical periods in behavioral development. Science, 138, 1962,
s. 949�951.

Shirane M., Harrison R.V.: The effects of long and short term profound
deafness on the responses of inferior colliculus to electrical stimulation of
the cochlea. Acta Otolaryngol. (Stockh.), 1991, Suppl. 489, s. 32.

Schuster T., Krug M., Plaschke M., Schulz E., Wenzel J.: Ultra-
structural changes in neurons and synapses of the dentate area follo-
wing long-term potentiation � a morphometric study. S. 115�118.
In: Matthies H. (Ed.): Learning and Memory. Oxford, Pergamon Pre-
ss 1986.

Stockard C.R.: Developmental rate and structural expression: An experi-
mental study of twins, �double monsters� and single deformities, and the
interaction among embryonic organs during their origin and development.
Amer. Anat., 28, 1921, s. 115�263.

�terc J., Køeèek J., Pokorný J.: The effect of premature weaning and
lesions of the lateral hypothalamus on salt intake in male rats. Physiol.
bohemoslov., 22, 1973, s. 439�440.

Trojan S.: Adaptation of the central nervous system to oxygen deficiency
during ontogenesis. Monographia 85. Praha, Acta Univ. Carol. Med. 1978.

Varon S., Adler R.: Trophic and specifying factors directed to neuronal
cells. Adv. Cell. Neurobiol., 2, 1981, s. 115�163.

Yuste R., Tank DW.: Dendritic integration in mammalian neurons, a cen-
tury after Cajal. Neuron, 16, 1996, è. 4, s. 701�716.

Do redakcie do�lo 2.7.1997.

PREDSTAVUJEME NOVÉ KNIHY

Rudolf Slunský: Tromboembolie v operaèních oborech. Grada
Avicenum 1997, 282 s., 39 obr., 21 tab, cena 416 Sk.

Slovenskej lekárskej obci je známy prof. Slunský najmä svo-
jimi vedeckými prácami o tromboplastickej aktivite plodovej vody
a placentárnych extraktov, experimentálnej embólii plodovou vo-
dou, vnútrocievnych trombotických zmenách pri hysterektómii
a prevencii tromboembolickej choroby. Ka�doroène sa tie� vypi-
suje �Slunského cena� pre mladých gynekológov z ÈR a SR.

Kni�ka, ktorá sa nám v týchto dòoch dostala do rúk, je odpo-
veïou na skutoènos�, �e pooperaèné tromboembolické kompliká-
cie aj u nás stále patria medzi èasté príèiny úmrtia pacientov. Ide
o komplexný problém. Autor zvolil prístup k jeho rie�eniu cez
priezor operujúceho gynekológa a pôrodníka. Práve z tohto po-

h¾adu dokázal vyu�i� svoje bohaté praktické, teoretické a experi-
mentálne skúsenosti na to, aby predlo�il zov�eobecòujúci koncept
rie�enia obávaných hemokoagulaèných komplikácií nielen vo svo-
jom odbore, ale vo v�eobecnosti. Treba poznamena�, �e práve tu
vidíme prínos autora, ktorý nezostal v rovine literárneho preh¾a-
du. Vyu�il svoje skúsenosti z experimentálnej práce, aby h¾adal
podklady pre praktické rie�enia otázok lieèby a prevencie trom-
boembolickej choroby. Kniha je napísaná na vysokej odbornej úrov-
ni, je napísaná jasne a koncízne. Sme presvedèení, �e lekári v�et-
kých odborov - osobitne gynekológovia a pôrodníci - ocenia sna-
hu Vydavate¾stva Grada, ktoré túto cennú publikáciu zaradilo do
svojho edièného plánu a v krátkom èase pripravilo knihu aj pre
na�ich lekárov.

M. Bernadiè


