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Moviment de carregues electriques segons
activitat, detectable quan és prou fort.

Concepte de sincronitzacio i oscil-lacio.

Neurones:

- densament
interconnectades

- electricament
excitables

Michelle Kuykendal and Gareth Guvanasen,

Georgia Tech's NeuroLab



Funcions oscil-lacions neurals:

1. Generador de patrons centrals (ordres motores periodiques: respiracio,
locomocio...)

2. Coordinacido motora (sincronitzacié de neurones motores properes per a moviments
voluntaris)

3. Percepcio (diferents aspectes d’'un estimul visual — “neural binding”)

4. Processament de la informacio (temporal coding —timing PA- / rate coding -
intensitat input-)

5. Soniconsciéencia

6. Memoria



Registre activitat cerebral

EEG superficie EEG intracranial: més invasiu
(investigacio / diagnostic) - (investigaci6 / alguns pacients greus)

Resoluci6 espaial; zones subcorticals



Registre activitat cerebral

EEG superficie EEG intracranial: més invasiu

Human EEG, C3 Electrode Mice CA1 LEP
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Senyal EEG: suma linear de 'activitats de diferents
neurones que arriben a I'electrode (sobretot EPSPs/IPSPS)
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Transformacio de Fourier: el senyal es descomposa en les ones
basiques que el formen
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Aquestes frequencies es representen a I""espectre de potencies”.
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Major incidencia (o “potencia”) reflecteix major numero de neurones
oscil-lant en aquella freqiiencia

— concepte de Sincronitzacio i oscil-lacions neuronals

Es un sistema dinamic, no és “input = output lineal”.
Cervell computa informacio mitjancant timing, gradients resposta, local-litzaci6 activitat...
Oscil-lacions son crucials!



Oscil-lacié neural: activitat neural ritmica o repetitiva (Pot. Accio; E/IPSPs)
[visible en TEEG quan nombroses neurones presenten els

mateixos patrons d’oscil-lacio alhora (=sincronitzades)].

Neurones individuals Grups de neurones

-Canals ionics amb que la -Connexid entre les neurones (i
neurona esta equipada domini connectat)
[e.g., HCN channels for B
NIVIDA
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Dupret et al, 2008



Ritme Theta (0)

-Estrictament, nomenclatura “theta” es refereix a 4-7 cicles per segon (Hz)

Theta cortical Pero tambe... Theta hipocampic
(a humans,
EEG de rutina)

Rata: 6-10 Hz
4-7 Hz

Ratoli: 6-10 Hz
Conill;: 4-6 Hz

'
Compte! Son fenomens DIFERENTS!

-Activitat neurones hipocamp
-Només detectable amb eléctrodes
situats a I’hipocamp

(capes piramidals i granulars)

-Activitat neurones neocortex
-Detectable amb EEG superf.



L’hipocamp €s necessari per a:

-Memoria - aprenentatge
-Memoria espaial i navegacio

CA1 output back to entorhinal cortex

CA1 pyramidal cell
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Amaral & Witter, 1995 Schatffer

dentate gyrus  Perforant path fibers
from entorhinal cortex

Ramén y Cajal, 1901
Estructura ampliament estudiada, cel-lules i circuits ben descrits

CA3 pyramidal cell
granule cell



CA1 output back to entorhinal cortex
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en la mateixa orientacidé = bon senyal EEG per estudiar
els patrons d’activitat




L’hipocamp és una regio altament interconnectada amb altres zones del cervell:

Prefrontal Cortex

sndwedsoddiy

Dopamine

K.Y. Tseng et al. / Behavioural Brain Research 204 (2009)
(VTA) 295-305



Mecanismes generacio del ritme theta hipocampic

- Intra-hipocampics (interneurones locals)
- Extrahipocampics (septum medial): septum i hipocamp interconnectats.

Connexid septohipocampica

T

neurones neurones
colinergiques  GABAergiques

MEDIAL SEPTUM

AA OO




Connexid septohipocampica GABAérgica

HIPPOCAMPUS
e o (Tr cer:’BDA)
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“Basket
contacts”
sobre
Interneurones
d’hipocamp



Neurones GABAergiques septohipocampiques:

- Connecten amb hipocamp

- Disparen a freguiencies altes (theta-like)

- Canal HCN (corrent “Ih” activada per hiperpolaritzacio, propia de
cels. marcapassos)

- No acomodacio

- Reben informacio (connexid) directa de cels principals d’hipocamp:
feedback per sincronitzar ambdues estructures

Pero...
No actuen elles soles!!
Molts elements interactuen per induir el ritme theta hipocampic




t=-79ms t=-47 ms t=0ms

d

MS hipp
theta
s’esten a tot
I’hipocamp!
GABAergic GABAergic Py dal
Neuron interneuron @ell
= @
Input des d’altres regions Altres oscil-ladors
(Rafe, etc) intrahipocampics

(circuits exc-inh CA1, DG)
Hangya et al. J.Neurosci (2009)



Correlats comportamentals del ritme theta hipocampic

1. Navegacio en I'espai (interaccio amb I'ambient + moviment): caminar,
correr, nedar, saltar... (exploracio)

T Hippocampal EEG —>
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Creacio mapes interns / Dead reckoning (navegacio per estima)

Cwurmg lBaiming Plataforma amagada

T N

Aprenentatge Recuperacié memoria
- es defineixen “place cells” (theta- -s’activen aquestes “place cells”
dependent) per a representar un per tal de calcular la ruta correcta |
punt en I'espai, segons el context arribar a aquell punt en I'espai

(referencies externes)

A humans: sistema similar d’aprenentatge i recuperacio de memoria no
nomes per a computar referencies en I'espai, sino per a computar
conceptes (memoria semantica)



Connexié GABA SH esta disminuida a I'envelliment normal i a un model
animal d’AD (hAPP mutada)
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Al model animal AD, a 8 mesos, hi ha deposicio de plaques de 3-amiloide |
deficits cognitius depenents del theta d’hipocamp.
- connexio GABA SH és un nou element a considerar terapeuticament!



Registre activitat cerebral

EEG superficie < EEG intracranial: més invasiu
(investigacio / diagnostic) - (investigaci6 / alguns pacients greus)

Resoluci6 espaial; zones subcorticals




Esquizofrenia: les zones que haurien d’estar sincronitzades a una determinada
oscil-lacié ho estan molt debilment
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Ulhaas et al., 2006.
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Deficits in attention, working memory and executive function

Cognitive deficits observed in
schizophrenia have long been
ascribed to reduced activation of
the dorsolateral PFC (known as
hypofrontality) but many cortical
and subcortical structures are
also affected, with a complex
pattern of region-dependent
hypo- or hyperactivation;
increased activity may reflect an

Prefrontal Cortex

VUYL Y

Nucleus

Accumbens

sndweosoddiy

V

attempt to compensate for |I_-_|_
insufficient performance -;q

Dopamine Brain regions functionally and/or
(VTA) structurally affected in schizophrenia

There is the involvement of both D1 and D2 dopamine
receptors in facilitating local GABAergic function in the
adult prefrontal cortex

K.Y. Tseng et al. / Behavioural Brain Research 204
(2009) 295-305



Neurobiologia del desenvolupament i de la regeneracio cel-lular

®

UNIVERSITAT DE BARCELONA iﬁs_}-‘g "?J,

Connexié septohipocampica a I'envelliment i AD:

Eduardo Soriano
Marta Pascual
Natalia Ruiz
Albert Martinez
Carles Bosch

Divisidon de Neurociencias, Universidad Pablo de Olavide (Sevilla)

UNIVERSIDAD

» José Maria Delgado-Garcia
» Agnes Gruart
* Germéan Vega-Flores













Ventral hippocampal (VHipp) regulation of dopamine

Simplified circuitry that provides a framework for understanding the
actions of neurotransmitters and risk genes in schizophrenia.

Hormeostalic loop:
reduced GAD and
GABA in schizophrenia
Feedback
inhibition
generates
gamma
oscillations

Hippocampal
disinhibition
stimulates
dopamineg

release

Dopamine

VTA

Two loops are shown:

() the reciprocal interactions between pyramidal cells and fast-spiking interneurons
(if) the hippocampal ventral tegmental area (VTA) loop. The hippocampus and VTA

is shown as monosynaptic for simplicity, but is actually polysynaptic through the
striatum and ventral pallidum



