Rozdéluji se na napétové zavislé (ty pak dal na inaktivujici se a neinaktivuji-
ci se), Ca** aktivované (ty se déli na kanaly s vysokou a nizkou vodivosti) a na
»obracené usmérnovace®, které sméruji proud draslikovych iontt do bunky (to
nastava pri extrémnich hyperpolarizacich ¢i pri depolarizaci - viz kap. 3.3.3.3
o fizeni srde¢ni ¢innosti); podobné usmérnuje i ATP-senzitivni kaliovy kanal ¢i
acetylcholinem fizeny K* kandl.

Ca?* iontovy kanal obsahuje predevsim o, podjednotku, zastavajici hlavni
funkci kandlu, a dale fadu dal$ich podjednotek a,-3, B, y. Lze je rozdélit podle
toho, jaké napéti je aktivuje, na: LVA (low voltage activated, aktivované nizkym
napétim) a HVA (high voltage activated, aktivované vysokym napétim). K LVA
by patfil typ T, k HVA ostatni (L, N, P, Q, R).

Prolinani kategorie napétové zavislych a chemicky fizenych iontovych kana-
It 1ze demonstrovat na Cl- kanalech. Ty jsou totiz otevirdny napt. cAMP, Ca*,
mohou byt ovlivnény hyperpolarizaci, depolarizaci nebo intracelularnim pH.

3. Iontové kanaly fizené chemicky

Iontové kanaly fizené chemicky jsou obecné pentamery. Podle toho, ktery che-

micky podnét méni jejich konformaci natolik, Ze se ptivodné uzavreny kanal

otevre, je mozné je délit do téchto skupin:

o iontové kanaly otevirané z vnéjsi strany membrany ligandem, nebo téz
receptory, které jsou soucasti iontového kanalu (viz kap. 2.1). Mezi né patfi:
« nikotinovy acetylcholinovy receptor,
 glutamatovy receptor (receptor excitacnich aminokyselin),

« glycinovy receptor,
o GABA, receptor
(podrobnosti viz kap. 2.1).

« kanaly pod nepfimym pisobenim G proteinu (napfiklad prostiednic-
tvim aktivovaného enzymu); ptikladem jsou Na* kandly svétloc¢ivych bu-
nék, které se uzaviraji po odstépeni v klidu navazaného cGMP.

Déle je mozné zminit dvé skupiny iontovych kandld, jejichz otevirani je
spis$e modulovano, nez primarné zpusobovano chemickou cestou. Mezi né
patfi:

« kanaly otevirané pfimym pusobenim G proteinu, coz je cesta, ktera neni
zatim dobfe prozkoumdna; uvazuje se o vlivu bud A podjednotky G protei-
nu, nebo Py komplexu,

o+ kanaly otevirané pres G protein zprostiedkovanou fosforylaci kanalu.

S nejvétsi pravdépodobnosti se jednd o déje, které jsou nasledkem vyraz-
né aktivace receptori, coZz ma za nasledek zvySenou kindzovou aktivitu, jez
miize modifikovat i iontové kanaly.



4. Iontové kanaly fizené mechanicky

Tyto iontové kanaly predstavuji vyznamnou skupinu, uplatiuji se jednak pri
transmisi zvukového signalu, ve vestibularnim aparatu a také v srde¢ni svalovi-
né, kde se podileji na mechanizmu Frank-Starlingova zakona.

5. Iontové kanaly fizené teplem

Iontové kanaly, které se oteviraji na zakladé pusobeni tepla a chladu, jsou pro-
teiny ze skupiny TRP (transient receptor potential) kanalii. Jako prvni byly iden-
tifikovany kandly odpovidajici na ptisobeni tepla. Ty patii do skupiny TRPV, .
transient receptor potential (vanilloid) kanal. Prah jejich aktivace lezi nad 42 °C
a transdukénim mechanizmem je narist intracelularni koncentrace Ca*".

Iontovy kandl, u néhoz dochazi k otevfeni pfimo po pusobeni chladu, patfi
do skupiny TRPM (melastatin). Dal$im typem kandlu chladové senzitivnim
je TRP (ankyrin-like)-1, TRPA1L, ale jeho tloha v chladové transdukci je spi-
$e modula¢ni. Prah TRPM kandla lezi mezi 26 a 31 °C a ndsledkem aktivace
dochazi k depolarizaci s vyraznym nartstem intracelularni koncentrace Na*
s mensim influxem Ca®*.

6. Iontové kanaly fizené svétlem

Tyto kanaly predstavuji nejspi§ vyvojovy predstupen savéiho rodopsinu. Jde
o channelrhodopsins, které jsou pfimo otevirany svétlem u bakterii. Tim se
mohou podilet na svétlem regulované kyselosti, influxu kalcia ¢i elektrické ex-
citabilité. Zajimavé je i strukturni hledisko, nebot jde o proteiny, které sedmkrat
prochéazeji membranou (tedy shodné jako savci rodopsin) a obsahuji i svétlem
izomerizovatelny vitamin A. Maximum absorbance je ve 460 nm. Jejich ex-
trémné rychla aktivace proti sav¢im receptorim sprazenym s G proteiny moz-
na povede k vyuziti v genetickém inzenyrstvi pri 1é¢bé poruch zraku.

7. Iontové kanaly senzitivni ke kyselosti (ASIC kanaly)

Iontové kanaly fizené pH patii do rodu sodikovych iontovych kanala (spole¢né
s vy$e uvedenymi Na* kanaly a epitelovymi Na* kanaly), jsou exprimovany jak
v centralnich, tak v perifernich nervech a vyznamné i v nociceptorech. Struk-
turné jde o homo- ¢i heterotrimery s pravdépodobné dvéma prichody mem-
branou. Mezi vyznamné blokatory patfi nesteroidni analgetika a amilorid. Jsou
aktivovany extraceluldrnim zvy$enim koncentrace H* ionta.

Zvlastni strukturou nervové bunky je jeji propojeni s dal$imi bunkami,
od nichz nervova bunka vzruch bud pfijima, nebo ho k nim vede - témto



1. Zakladni strukturni prvky nervového systému

spojenim se fika synapse. Synapse mohou byt interneuronalni (mezi dvéma
neurony), neuroefektorové (mezi neuronem a cilovou strukturou - napft. sva-
lem ¢i zlazou) nebo receptoroneuronové (mezi recep¢ni bunkou a neuronem).
Podle zptusobu prenosu vzruchu z presynaptického na postsynaptické zakonce-
ni se synapse déli na elektrické a chemické, eventualné smiSené. Morfologic-
ky bychom mohli synapse délit podle mist, ktera jsou spolu v kontaktu (axoso-
matické atd.). V imunologii se da hovofit také o synapsi imunologické, tj. jde
o spojeni mezi buitkou prezentujici antigen a lymfocytem.

Elektricka synapse (viz obr. 1.3) je co do rychlosti pfenosu vzruchu nej-
rychlejsi. Morfologicky se jedna o gap junction, piipadné tight junction. Tim
je dano i to, Ze se vzruch prendsi na postsynaptickou membranu pouze s mir-
nym zmensenim amplitudy; bunky jsou totiz propojeny tuzkymi Stérbinovitymi
spojenimi (konexony, které jsou tvoreny Sesti proteiny — konexiny), coz umoz-
nuje priitok iontd bez otevieni iontovych kanald. Proud tedy muze postupovat
obousmérné, ale existuji i usmérnujici synapse, jez obsahuji napétovou regula-
ci odpovidajici na depolarizaci, tudiz vedouci pouze jednim smérem. U savci
je tento druh spojeni nervovych bunék vzacny (vyskytuje se naptiklad v olivar-
nich jadrech, pfipadné na glii), velky vyznam pro vyssi rychlost prenosu ma ale
u studenokrevnych zivocicht.

Chemicka synapse (viz obr. 1.3) je pro prenos vzruchu nejtypictéjsi. Sy-
napse je slozena z presynaptické a postsynaptické membrany a obé membrany
jsou asymetrické jak z hlediska struktury, tak z hlediska funkce. Pfenos se déje
vyplavenim neurotransmiteru (z oblasti oznacované jako aktivni zéna), ktery
se na postsynaptické membrané vaze na specifické receptory. V presynaptické

konexon kalciové kanaly synaptické vacky transmiter
reuptake f{r‘j‘ﬂ \ /
4 e®
o®
.";
. -
Voo

plazmatickd membréna y -
° . s
‘ ‘ ‘I I‘J‘
soucast iontového 4

zavieny stav  otevieny stav kandlu

0br 1.3 Synapse elektricka (vlevo) a chemickd (vpravo).

29



Jaromir Myslivecek a kol. ZAKLADY NEUROVED

struktufe synapse se uplatiuje fada proteini lokalizovanych bud na membrané
nervové bunky, nebo na synaptickych vaccich, které spolu interaguji tak, Ze to
vede ke splynuti vacku s membranou a vyliti neurotransmiteru. Odli$né pro-
teiny se pak podileji na opacném déji - endocytoze. Presynaptické zakonceni je
bohaté na mitochondrie, nebot proteiny podilejici se na vyplaveni neurotrans-
miteru vyzaduji ke své ¢innosti ATP.

Zvlastnosti, jejiz existence se ptivodné predpokladala pouze v perifernim
nervovém systému, je moznost, Ze se neurotransmiter difuzné $ifi i do vzda-
lenéjsich prostor. Existence takového $ifeni byla prokizdna pro celou fadu
neurotransmitert (dopamin, acetylcholin, adrenalin, takto ptisobi i neuronal-
né uvolnovany oxytocin). Tim se zna¢né roz$ifuje schopnost neurotransmite-
ru ovlivnit cilové struktury. Hovofi se o ,volume synapsis®, ¢esky by se nabizel
termin difuzni synapse, 1épe difuzni neurotransmise oproti klasické synapsi
(neurotransmisi), oznacované v anglické literatute jako ,wired®.

Mechanizmus vyplaveni neurotransmiteru z presynaptického zakonce-
ni neni dosud zcela objasnén, ale zjednodusené lze fici, Ze se na ném podileji

A B

synaptobreviny

synaptotagmin

syntaxiny

neurexiny

ATP

vyliti neurotransmiteru

0Obr. 1.4 Mechanizmus vyplaveni neurotransmiteru z presynaptického zakonceni. Je zobrazena pouze jedna moznost
zapojeni kalcia do procesu, a to piii vyvazovani synaptotagminu. A: nastéva interakce proteind synaptickych vacki
(synaptobreviny a synaptotagmin) a proteind membrany (syntaxiny a neurexiny), které vytvareji komplex molekul.
Vlivem vapniku dochdzi (B) k vyvazani synaptotagminu, coZ vede k jeho oddéleni od komplexu molekul, na né; se dale
(€) vazou plazmatické proteiny SNAP a NSF. Vysledkem je interakce membrany vacku s bunéénou membranou, jejich fize
a vyliti transmiteru do synaptické Stérbiny (D).
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