.
L e s e
.

-
.
.
.
.
-

.

-
-
B

IR SR e =
.
i

-
o

TransmMisio
colinergica

Bdrzu Adela
Medic rezident an |




NG A A R H H > > > >, T, T BT R R R
ik A A A R
i A T T T Hh i
iy A T T’’’ ’ ’ T T T’ e
i 7 77777 AN
ik R A R R R R
Wi A N T T T T T’ T
W77/ I T

%4 AN N R RN i SR

L L
L 7 A nn ik TR

-

o Sinteza: la nivelul neuronilor colinergici din 2 precursori

- Acetil-coenzima A( in mitocondriile din terminatiile
nervoase)

- Colina ( din dieta si surse intfraneuronale)

colin-acetiltransferaza (CAT)

Acetilcolina (Ach)
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Ach- eliberare si degradare

o Dupa eliberare urmeaza 2 posibilitati:

Presynaptic

- Cuplare la receptorii ACh neuron
colinergici

- Cuplare cu situsul activ Al
acetilcolinesterazei(AchE) sau

butirilcolinesterazei (BuChE)

Pastsynaptic cell
Acetylcholine termination of action

Acetyfchaffne AChE ;
metabolism (arB ChE) ch+A



Cortex,
hipocampus,

My stomac, postggl Gq
simpatici, situsuri
presinaptice

Miocard, Gi
musculatura

M2 neteda, situsuri
presinaptice, SNC-
autoreceptor

Celule glande
Ma exocrine, vase, SNC Gq

M4 SNC Gi
Ms5 SNC Gi

Receptorii muscarinici
Subtip | Localizare | Prot.G | Post-receptor | Efect biologic

Activeazd IP3si
DAG (1 Ca?)

Activeazd canalele
de K*

Inhiba
adenilatciclaza

Activeazd IP3si
DAG (1 Ca?*)

| AMPc

Activeazd IP3si
DAG (1 Ca?)

Fc cognitiva si memorie
Stimuleaza secretia gastricd

regleazd FC si T°C corpului, a
analgeziei, control motor
Presinaptic: inhibd eliberarea
de Ach

mediaza motilitatea gi,
secretiile glandulare,
bronhoconstrictie

mediazd analgezia
poate regla eliberarea de DA

mediazd eliberarea de DA,
regleaza dilatarea vaselor
cerebrale
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Receptoril nicotinicCi

Alte denumiri

N de placad terminald

N neuronal

nicotinic
acetylcholine
receptor

@t ™/
A

M—

agonist

| B
|
|

cytoplasm

closed

Localizare Transmitere
postreceptor

Jonctiunea neuromusculard Deschiderea canalelor de
Na*/K* si depolarizare
membranard

Neuronii postganglionari si Deschiderea canalelor de

unele situsuri presinaptice Na*/K* si depolarizare

colinergice membranard

synaptic cleft
post-synaptic membrane
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Receptoril nicoftinici

Five o7 subunits form an o7 homo-oligomeric nAChR

(25

o ai.io; Pr.4; 6, v, €

outside

O a4P2 : eliberarea de Dopamind din

l nucleus accumbens
tinta primard a nicotinei din tigarete

cell
membrane

C a?o

o arz # pos’rsinop’ric:fc cogni’rive Two o4 and three B2 subunits form an
~ o4p2 heteromeric nAChR
in cortexul prefrontal

m) presinaptic pe neuronii
dopaminergici si
glutaminergici (eliberarea lor)

outside



Receptorii nicotinicCl

o Eliberarea dopaminei are loc prin :

stimularea a4p2 receptorilor de la nivelul tegmentului
ventral

stimularea a7 de pe neuroni 5

glutaminergici T8
desensibilizarea a4p2 de pe .;_._4[;2'2& S

interneuronii GABA ' SRS
Neuron -

mGlull
GABAg

; < oua > odf
o
cholinergic
afferents




Nucleus basalis

Basal
forebrain

and nucleus of
diagonal band

Biological Psychology 6e, Figure 4.2

Medial septal nucleus

e fransmifere

Fornix (to hippocampal formation)

Cerebellum

Hippocampus
(under the Pedunculopontine
surface) nucleus and laterodorsal

tegmental nucleus

Biological Psychology 6e, Figure 4.4

Locus coeruleus
to hippocampus, basal
ganglia, and cortex

To spinal cord Cerebellum

Lateral tegmental area
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Dementele

o Deficienta colinergica se traduce printr-o afectare a memoriei

o Necleus basalis este centrul major al neuronilor colinergici
ce se proiecteazd spre cortex m=mp rolin
formarea memoriei
h afectarea memoriei de scurtd duratda in Boala
Alzheimer

o Tegmentumul lateral si corpus striatum nu sunt implicati in Boala
Alzheimer




Doneperzil: inhibitor selectiv al AchE fard inhibitie pe BUChE,
creste disponibilitatea Ach, dar are si efecte gastrointestinale

Rivastigmina: inhibitor selectiv al AchE si BUChE, amplifica
disponibilitatea Ach prin acest Medscapea www.medscape.com

mecanism secundar Mechanisms of Action for
Acetylcholinesterase Inhibitors

Galantamina: creste Ach — astrocyte
prin inhibitia AchE si prin eHrer

BUChE

modulare alostericd
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