Kognitivne vedy — Neurovedy I — Neuréon a mozog

Lubica Benuskova

V sucasnosti je jednym z novych pojmov kognitivnych vied (angl. cognitive science) pojem stelesnenia poznania
¢i poznatkov (angl. embodiment of knowledge). Poznanie sa uz dalej neda poznavat’ ako nieo abstraktné a
odtrhnuté od neurénového substratu. Nevyhneme sa odhal’ovaniu neurdnovych Struktur ¢i architektr a skmaniu
dynamiky tychto zoskupeni. AvSak konkrétna neurdénova architektura sa dd pochopit’ iba v kontexte
fylogenetickej a ontogenetickej evolucie.

1. Stru¢ne o mozgu

Odhaduje sa, ze v Pudskom mozgu sa nachadza radovo 10" nervovych buniek (neurénov) (Marsala, 1985;
Kandel et al., 1991). Dve tretiny neurénov tvoria 4—6 mm hrubli mozgova koru (angl. cerebral cortex), ktora
tvori jeho silne zvrasneny povrch. Predpokladd sa, ze mozgova kora je sidlom poznavacich (kognitivnych)
procesov. Kora spolupracuje s podkérovymi centrami, ktoré si umiestnené v strede mozgu a s evoluéne starsie
ako kora. Vstup zo vSetkych zmyslovych organov prechadza cez talamus. Emoécie a pamétové funkcie zavisia na
neporusenosti Struktiry nazvanej limbicky systém. Ked’ sa napr. porusi jedna jeho délezita Cast’, hipokampus,
¢lovek (i zvieratd) stracaji schopnost’ zapamitat’ si nové udalosti. Na Obr. 1 je schematické rozdelenie kory
podla typu funkcie, ktora ma na starosti. Toto rozdelenie plati aj pre druht, v tomto pripade, pravi hemisféru.
Ak sa prislusna ¢ast’ kory porusi, nastava vypadok v prislusnej funkecii.
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Zospodu vidime ¢uchovu koru, ktora uzko suvisi s limbickym systémom (limbic association cortex). Zhora
modzeme sledovat’ somato-senzoricku koru, ktora spractiva dotykové a iné signaly z povrchu i vnutra tela. Hned’
pred fiou je primarna motorickd (pohybova) kora (angl. primary motor cortex), z ktorej vychadzaji signaly
zodpovedné za volou riadené svalové pohyby vratane hovorenia. Tomuto vystupu predchddza priprava a
anticipacia pohybov, ktoré sidlia v premotorickej kore. Zaradenie pohybového vystupu do celkového ciel'a
organizmu, t.j. plan akcii s vyhodnotenim nasledkov, zabezpecuje prefrontalna asociacna kora (angl. prefrontal
association cortex). Chceme poznamenat, ze je zname omnoho jemnejSie delenie a funkéna zodpovednost
jednotlivych casti kory oboch hemisfér, nez je ilustrované na Obr. 1. Hlavnym zdrojom informacii st pacienti s
poruchami psychickych funkecif, ktorym predchadza mozgové poskodenie. V siicasnosti sa da sledovat’ dynamika,
hierarchicka organizacia a del’ba prace v mozgu pomocou neinvazivnych zobrazovacich technik ako st NMR
(nuklearna magnetickd rezonancia), PET (pozitronova emisna tomografia) a CT (komputerova tomografia).
Zaujemca si moze doplnit’ vedomosti napr. v (Lurija, 1982; Crick, 1997). Na motorickom vystupe z mozgu sa
eSte podstatne zucastituju podkorové bazalne ganglia a mozocek (cerebellum, husto zvrasnena ¢ast’ vzadu pod
hlavnym mozgom na Obr. 1). V mozocku napr. sidlia rutinné zautomatizované pohyby.

Funkcie pravej a l'avej hemisféry st odlisné (Kandel et al., 1991). Ukazali to R. Sperry a M. Gazzaniga
v sérii experimentov na pacientoch (tzv. split-brain pacienti), ktorym boli z terapeutickych dévodov prerusené
spojenia medzi hemisférami (komisurotomia). Zistilo sa, Ze v tzv. dominantnej hemisfére su lokalizované funkcie
stvisiace s recou (zvy€ajne ide o l'avli hemisféru). Okrem toho je dominantna hemisféra Specializovana na
racionalne spracovanie reality a je spojena s vedomim. Druha hemisféra (subdominantnd) je Specializovana na
vnimanie hudby, estetiky, pomyselné manipulacie s objektmi v priestore a skor celostné, holistické spracovanie
reality. Vysledok ¢innosti subdominantnej hemisféry je u pacientov po komisurotomii nepristupny vedomiu. Ak
je napr. objekt prezentovany v l'avom zornom poli (teda projekovany do pravej hemisféry) a pacient ma




dominantni hemisféru 'avi, nevie povedat’, ¢o videl. Ak ma vSak nakreslit’ obrazok toho, ¢o videl, l'avou rukou
(riadenou subdominantnou hemisférou) nakresli dany objekt (hoci si neuvedomuje, ¢o kresli).

2. Neuron
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Obr. 2. Neurdn.
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Neurén je normalna bunka (angl. cell) s jadrom (angl.
nucleus), v ktorom je DNA. Je obaleny membranou a
vnutrajSok ma vystuzeny molekularnym skeletonom,
stucastou ktorého si mikrotubule, neurofilamenty a
aktinova mrieZka. V neurdénoch prebichaju Specialne
zlozité biochemické deje, ktoré zabezpecuju to, ze neurony
mdzu spracovavat’ signaly z inych neurdénov a vysielat’ k
nim svoje vlastné signaly. Prijimané a vysielané signaly
maju elektricki a chemick(i povahu. Miesto prenosu
signalu z jedného neurdna na druhy sa nazyva synapsa
(angl. synapse). Synapsa (Obr. 2, vpravo dole) sa sklada z
presynaptického terminalu (angl. presynaptic terminal),
synaptickej Strbiny (angl. synaptic cleft) a postsynaptickej
membrany (angl. postsynaptic membrane). V synapse sa
moze signal bud’ zosilnit' alebo zoslabit. Silu pdsobenia
synapsy urCuje vaha synapsy (angl. synaptic weight).
Jeden neurén méze mat’ na svojom povrchu radovo 10° az
10° synaps. Vstupny povrch neurénu pozostava z dendritov
a tela (somy) neuréna (Obr. 2). Tisicky dendritov tvoria
bohato rozvetveny strom, na ktorom sa nachadza vicsina
synaps, a to hlavne na tfnikoch. Ttniky su malé vybezky,
ktorymi st dendrity posiate. Signaly od ostatnych
neurénov mozu mat’ bud’ kladné alebo zaporné znamienko.
V prvom pripade su miestom prenosu tzv. excitané
synapsy a v druhom pripade tzv. inhibi¢né synapsy (angl.
excitatory and inhibitory synapses). Ked” suma kladnych a
zapornych prispevkov (signalov) od ostatnych neurénov
vahovana vahami prislusnych synaps prekro¢i ista
hodnotu, nazyvant prah excitacie (angl. threshold)
neuréna, neurén vygeneruje vystupny impulz (angl.
spike), nazyvany tiez aj akény potencial ¢i nervovy impulz
Obvykle neurén ako odpoved na svoju stimulaciu
vygeneruje celil sériu impulzov, ktoré maju nejaka
priemernu frekvenciu, radovo 10-10° Hz. Frekvencia je
umerna celkovej stimulacii neuréna. Vystupné impulzy sa
§iria k ostanym neurénom pozdiz jediného vystupného
vybezku neurdna, ktory sa nazyva axon. Axon je elektricky
izolovany pomocou nevodivého myelinového obalu (angl.
myelin sheat), v ktorom si medzery (angl. node of
Ranvier). Ax6n sa na svojom konci rozvetvuje na tisicky
vybezkov. ZakonCenia (terminaly) tychto axoénovych
vybezkov tvoria synapsy na ostatnych neurénoch v sieti.
Telo neurénu ma priemer desiatky mikronov, priemer jeho
vybezkov st radovo mikrony. Dizka dendritického stromu
moéze dosiahnut milimetre. Dizka axonu milimetre,
centimetre az meter, ak ide napr. o neurén v mieche.

3. Membrana neurdénu a generovanie elektrickych signalov

Membrana neurénu je tvorena fosfolipidmi a mnozstvom Specialnych bielkovin (proteinov). Z elektrického
hladiska ma membrana urciti kapacitu, méze na sebe zhromazd’ovat’ elektricky naboj. Vnitrobunkové prostredie




je typické vysSou koncentriciou ionov draslika (K*), mimobunkové prostredie vysSou koncentraciou iénov
sodika (Na"), vapnika (Ca®") a chloru (CI). Tieto rozdiely st az 10 nasobné. Takéto nerovnovazne rozdelenie
i6nov je dosledkom ¢innosti sodikovo-draslikovych ptimp, membranovych proteinov, ktoré pumpuju sodik von a
draslik dnu. Potrebuju na to mnozstvo energie. V kl'ude je na vnutornej strane bunkovej membrany celkovy
negativny naboj (— 60 az —90 mV, tzv. kl'udovy (angl. resting) potencial). Hovori sa, Ze membrana je
polarizovana. I6ny mézu prechadzat’ cez membranu iénovymi kanalmi, ktoré su tvorené molekulami bielkovin.
I6novy kanal byva Specificky pre niektory ién. V principe mozno iénové kanaly rozdelit’ na:

. Receptorom ovladané kanaly (angl. receptor-
gated channels). Nachadzaju sa na postsynaptickej
membrane. Tieto kanaly sa otvarajuce po naviazani
molekul neurotransmitera na jednu svoju Cast,
receptor. Neurotransmiter je latka uvolfiovand z
presynaptického terminalu. Ked kanal prepusta iony
sodika a/alebo vapnika smerom dnu, postsynapticka
membrana sa depolarizuje smerom ku kladnym
hodnotam. Synapsa s takymito kanalmi je excitaéna. ShaieellT
Ked sa cez kanal dostan(i dnu zaporné iony chloru, ¥
alebo cez neho vyteu von kladné iony draslika,
postsynaptickda membrana sa hyperpolarizuje smerom k
vacsim zapornym hodnotam. Hovorime, Ze takato
synapsa je inhibi¢na (Obr. 3).
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K poslednému bodu chceme dodat’, Ze priebeh sumacie
postsynaptickych potencidlov na some zavisi od
Casovej konstanty nabijania membranovej kapacity T
(Obr. 5). Ak je kratka, radovo T =1 ms, PSP sa
nescitavaju v case (Obr. 5A). Scitaji sa iba, ked’ ich
pride sucasne viacero. Vtedy neuréon funguje ako
detektor koincidencii (angl. coincidence detector).
Takéto neurény sa napr. nachadzaji v tej Ccasti
sluchového systému, ktory slizi na lokalizaciu zvukov.
Ak je Casova konstanta dlhsia, radovo 7 = 10 ms,
neurdén funguje ako integrator. PSP prichadzajuce v
uréitom ¢asovom okne sa na seba kumuluj (Obr. 5B).
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Obr. 5. Casova sumécia PSP pre rozne T.

4. Synapticky prenos
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Obr. 6. Prenos signdlu v synapse.

Na Obr. 6 je znazorneny prenos elektrického signalu v synapse. V
presynaptickom terminali su pripravené desiatky vezikal naplnené
molekulami latky zvanej neurotransmiter (NT). Ked do terminalu pride
akény potencial, v jeho membrane sa otvoria napétim riadené kanaly pre
vapnik, ktory vnikne dnu. Vapnik vyvola sériu chemickych reakcii, ktoré
sposobia, ze istd Cast’ vezikul sa zleje s presynaptickou membranou a
vypusti NT do synaptickej Strbiny. Zlievanie vezikul s membranou sa vola
flzia alebo exocytdza. NT sa $iri diftiziou k postsynaptickym receptorom,
na ktoré sa naviaze. Po naviazani neurotransmitera sa otvoria prislusné
ionové kandly a generuje sa postsynapticky potencial (PSP). V
excitatnej synapse sa generuje excitacny PSP (EPSP). V inhibi¢nej
synapse sa generuje inhibicny PSP (IPSP). Po uvolneni vézby s
receptorom sa neurotransmiter vychytava naspéat’ do terminalu a recykluje
sa do novych vezikul.

Amplitada PSP zavisi od poctu otvorenych komplexov receptor-
i6novy kanal. Tento zase zavisi od poc¢tu akénych potencidlov, ktoré pridu
do synapsy, teda od mnozstva uvolneného NT. Velkost PSP urcuju aj
postsynaptické faktory, a to kol’ko a akych receptorov je k dispozicii a aky
je vstupny elektricky odpor. Vstupny odpor zavisi na rozmeroch
postsynaptického tinika, resp. dendritu, a na vzdialenosti synapsy od
somy. Napr. kratky tucny tinik (alebo dendrit) predstavuje ovela mensi
elektricky odpor ako dlhy a chudy tfnik (alebo dendrit). Trvanie PSP
(milisekundy az desiatky ¢i stovky milisekund) zavisi hlavne od typu
receptorov. Postsynaptické faktory (elektricky odpor, pocet a typ
receptorov) uréuju vahu synapsy resp. uc¢innost’ synapsy. Inymi slovami,
vaha synapsy, definovand ako amplituda a trvanie PSP v zavislosti na
definovanej jednotkovej stimulacii synapsy zadvisia na vstupnom
elektrickom odpore, pocte a type receptorov.

Zistilo sa, ze v mozgu existuje okolo 50 rdznych NT. Jeden neurdn syntetizuje iba 1-2 NT. Na jeden neur6n vsak
modzu prichadzat’ vstupy s viacerymi NT. Neurony v réznych castiach mozgu produkuji rézne NT. Rozne
neurotransmiterové systémy (ako aj rézne Casti mozgu) sa spajaju s réznymi psychickymi funkciami a ich
abnormalne zniZena resp. zvySena aktivita vedie k r6znym porucham psychickych funkcii (Kandel et al., 1991).
K takymto porucham moéze dojst’ v dosledku vrodenych genetickych predispozicii, tzn. Ze neurdny takto
postihnuté neprodukuju tol’ko NT, ako by mali. Totizto produkcia NT, receptorov a vobec vSetkych molektl v
neurdnoch je predprogramovana geneticky (Hoschl, 2000). Ako vplyva na tento program stres, vek, iné latky ako
napr. hormény, je predmetom staleho vyskumu. Hlavnym excitatnym NT v kore je glutamat. Zmeny vah
glutamatovych synaps stvisia s u€enim. Ucenie resp. zmeny vah glutamatovych synaps st modulované




acetylcholinom (ACh). Ak je ACh nedostatok, dochadza k porucham pamiéti ako je to pri Alzheimerovej
demencii. Nedostatok Ach nie je jedinou mozgovou zmenou pri tomto neurodegenerativnom ochoreni.
Hlavnym inhibiénym NT je GABA (y-amino-maslova kyselina). Velmi zjednodusene povedané, serotonin je
neurotransmiterom radosti zo zivota, noradrenalin psychickej energie, dopamin je neurotransmiterom odmeny.
Neuroendorfiny a neuroopiaty su zase NT S$tastia a eufdrie. Substancia P sa vylucuje pri prezivani bolesti.
Tymito konstatovaniami nie st ich funkcie vyCerpané. NavySe, neurdny su navzajom pospajané do sieti a tak
rozne NT systémy na seba zlozito pdsobia.

Psychotropné latky, drogy a lieky, posobia v synapsach na receptory. S psychotropné preto, lebo
maju chemickt Struktiru podobnil na prirodzené NT, a preto mézu chemicky reagovat’ s ich receptormi. Napr.
jedna skupina liekov znizujucich tzkost a spdsobujtcich utlm, pdsobi na GABA receptory. Antidepresiva
posobia na serotoninové a/alebo noradrenalinové receptory. Jedna skupina liekov podavanych pri schizofrénii
posobi na dopaminové receptory. Pdsobenie psychotropnych latok sa 1iSi nielen podla toho, ktory NT
napodobuje ale aj podla toho, na aky typ receptora pésobi. Kazdy NT ma totizto niekolko typov svojich
receptorov. Dolezitu kategoriu tvoria receptory, ktoré nie su spojené s ibnovym kanalom, ale ich zapnutie vedie k
aktivacii tzv. druhych poslov (angl. second messengers). Druhi poslovia (enzymy alebo iény) spOsobia na
postsynaptickej Grovni nejakt biochemickl zmenu, ktorda moéze viest’ k zvySeniu alebo zniZeniu vahy synapsy, ba
mobze viest k Specifickej zmene Cinnosti samotného gendému neurdénu. Lieky napravaju alebo nahradzaju
biochemicku ¢innost’, ktora je znizena alebo zvySena. Niektoré z nich si navykové, iné nie su. Napriklad lieky na
depresiu a schizofréniu nie st navykové. Sedativa su navykové. Mechanizmy navykovosti sa stale skimaju.
Drogy sa vyznacuju vysokou navykovostou a ni¢ivym pdsobenim na neurdny.

5. Ucenie

V mozgovej kore a vobec v celom mozgu je to, kto s kym a akym typom synaps bude komunikovat’, uplne
geneticky ur¢ené. Kolko synaps bude medzi danymi neurénmi je tiez z podstatnej ¢asti geneticky ur¢ené. Tento
pocet sa moze ,,dolad’'ovat™ v zavislosti od konkrétnej sktisenosti jedinca, a to najmé v detstve. Mozgova kora
vSak zostava plasticka po cely zivot. Aj ked’ pocet neurénov ubtda, po 50-ke s kazdou dekaddou o 10%, pocet
synaps sa zvicSuje a dendritické stromy sa stavaji koSatejSimi. Su to Statistické Udaje a tykaju sa zdravého
mozgu. V priebehu celého Zivota sa v dosledku individudlnej skisenosti (ucenia) menia vahy jednotlivych
synaps (Kandel et al., 1991; Kvasnicka et al., 1997). V stcasnosti sa vSeobecne akceptuje poznatok, Ze ucenie
sprevddzaju zmeny vah syndps v kérovych neuronovych sietach. V roku 1949, kanadsky psycholog D. Hebb
navrhol univerzalne pravidlo tychto zmien: "When an axon of cell A ... excite(s) cell B and repeatedly or
persistently takes part in firing it, some growth process or metabolic change takes place in one or both cells so
that A’ s efficiency as one of the cells firing B is increased"” (Ked’ ma axén bunky A excitaény u¢inok na bunku
B, a opakovane alebo vytrvalo sa zucastiiuje na jej aktivacii, v jednej alebo v oboch bunkach prebehne nejaky
rastovy proces alebo metabolicka zmena, takze G¢innost’ bunky A ako jednej z buniek, ktoré aktivujii B, vzrastie)
(Hebb, 1949). V stcasnosti sa uz poznaji mechanizmy zmien synaptickych vah velmi detailne. Za zasadné
objavy v tejto oblasti dostali v roku 2000 Nobelovu cenu E. Kandel a P. Greengard.

V mozgovej kore a v hipokampe prebicha ucenie v excitaénych synapsach, ktorych neurotransmiterom
je glutamat. V modde ucenia, glutamat pdsobi na Specifické postsynaptické receptory, tzv. NMDA receptory. S
nimi spojené i6nové kanaly preptstaji okrem sodika aj vapnik. Vapnik pdsobi ako druhy posol a spusti kaskady
biochemickych reakcii, ktoré vedi k dlhodobému zvéaéseniu synaptickej u¢innosti (angl. long-term potentiation,
LTP) alebo k dlhodobému znizeniu synaptickej G¢innosti (angl. long-term depression, LTD). Pod dlhodobou
zmenou myslime hodiny, dni, tyZdne a mesiace. To, ¢i vysledkom bude LTP alebo LTD zavisi na koncentracii
vapnika. Pri koncentracii vapnika niz$ej ako ur€ity prah, dochadza k LTD, v opa¢nom pripade k LTP. Aktualnu
hodnotu tohoto tzv. LTD/LTP prahu mézu menit’ rozliéné faktory, napr. iné NT, predchadzajica aktivita, vek,
atd’.

Na tomto mieste vznikd otazka, ¢o sa skryva pod pojmom pamit’. Tomu by mala byt venovana
samostatna kapitola. Tu iba struéne nazna¢ime niektoré poznatky. Pod pojmami LTD a LTP sa zrejme skryvaju
rozli¢ne dlho trvajuce zmeny vah synaps od biochemickych az po rastové. Takisto pre rozliéné druhy paméti je
rozliSujtice v ktorej Casti mozgu ku zmenam synaptickych vah dochadza, ¢i v prefrontalnej kore (kratkodoba tzv.
pracovna pamét) alebo v hipokampe (tzv. dlhodoba pamét). Existuju vSak omnoho detailnejSie poznatky
(Koukolik, 2000).

Prvym principom kédovania a reprezentacie informacii v mozgu je redundancia. Znamena to, ze kazda
informacia (akokol'vek ju chapeme) je prenasana, prijimana a spracovavand nadbyto¢nym poctom neurdnov a
synaps, aby sa v pripade poskodenia sieti nestratila Gplne. Vysledkom je to, ze ked’ sa poskodzuji neuronové
siete, ¢i uz biologické alebo umelé, ich vykon upada len velmi pozvolna (angl. graceful degradation). Dalej,
stCasna predstava je taka, Ze informacia (nie v Shannonovskom zmysle, ale v zmysle obsahu, resp. vyznamu) je



zakodovana v tom, ktoré neurdny s ktorymi komunikuju. To je dané geneticky (evoluéne) a v danom ramci sa
dotvara ucenim. Kazdy objekt je reprezentovany celou danou sietou neurénov. V tejto sieti je dolezitd tak
distribucia aktivnych, ako aj neaktivnych neurdnov. Nazyva sa to distribuovana reprezentacia. Rozlicné
objekty st reprezentované rozli¢nymi vzorcami resp. distribuciami aktivity v prislusnych neurdénovych siet’ach.
Do tejto problematiky vnikneme podrobnejsie v druhej neurovednej kapitole.
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