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Neuronale Systeme
ermoglichen viel-
faltige komplexe
Verhalten.

Auch einfachere Tiere
zeigen ein komplexes
Verhaltensrepertoire.
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Wie konnen komplexe Systeme analysiert werden?

Feststellung:
» Gehirne sind sehr komplexe informationsverarbeitende Systeme.

Problem:
* Eine Analyse des Gesamtsystems ist schwerlich moglich.

Ansatz:
« Unterteilung in Untereinheiten abnehmender Komplexitat.

— Untersuchung der synaptischen Informationsubertragung.
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Schematische Darstellung eines
Fliegenhirnschnittes:

Medulla
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VS-Zell VS-V1-Synapse V1 Ausgangs-
Eingangsregion region

eca. 60 individuell bestimmbare
bewegungsempfindliche Zellen.

*10 primar vertikal bewegungs-
empfindliche VS-Zellen.

*VV1 bekommt direkten Eingang von
VS-Zellen und leitet das Signal in die
contralaterale Hirnhalfte.
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Die VS-V1-Synapse

/ Synapse
*VVS1 und V1 sind elektrisch

) \/1 synaptisch verbunden.

VS1

VS2
VS3
V34
VS...

\
(L%.-fa

LK *VV1 bekommt direkten Eingang von
mindestens 3 VS-Zellen (VS 1-3).

VS-VS -V_St-%ellenNsinﬁbelesgsgh”schwach
mit ihren Nachbar-VS-Zellen ge-
Synapsen koppelt.

Signalrichtung >
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Die Signalstruktur der VS und V1-Zelle

VS-V1 Synapse

extrazellulare
Ableitelektrode
in der Ausgangs-
region von V1

intrazellulare
Ableitelektrode ¢
im VS-Axon ~

*\VS-Zellen weisen im Axon graduierte
Signale mit aufgelagerten Spikes auf.

(ML L 4\3

detektierte Vi-  *V/1 leitet das Signal axonal nur durch

VS-Membranpotenzial Aktionspotenziale  Aktionspotenziale fort.

|10 mv

\

___________________ Ruhepotenzial

visueller

Ly ¢ Stimulus
Vorzugsrichtung

Nullrichtung | stationar
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Bisheriger Ansatz zur Analyse synaptischer Ubertragung:
Visuelle Reizung der VS-Zellen.

Problem:

VS-Zellen sind durch visuelle Reizung nicht einzeln erregbar.

Es ist nicht moglich ein isoliertes graduiertes oder transientes Signal in VS zu
induzieren.

Das VS-Membranpotenzial ist durch visuelle Reizung nicht identisch von
Versuch zu Versuch reproduzierbar.

Meine Methode:

Das Membranpotenzial einer VS-Zelle wird mit der Voltage-Clamp-Technik
kontrolliert.
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Die Voltage-Clamp-Technik

Mit der Voltage-Clamp-Technik kann
das Zellmembranpotenzial durch
gezielte Strominjektion kontrolliert
werden.

Es wird immer genau so viel Strom

Mess- < Iniektions-iniiziert, wie zum Erreichen des
elektrode elektrode .
Sollwertes notwendig ist.
extra-

zellular
Bei kleinen Zellen wird die Strom-

intra- - O injektion und Potenzialmessung zeitlich
zellular © @ getrennt uber eine gemeinsame
Elektrode ausgefuhrt (single electrode
voltage clamp).
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Systematische Analyse der Signalubertragung

Das Signal der prasynaptischen Zellen besteht aus zwei
Komponenten.

Wie wirkt sich das prasynaptische graduierte Membranpotenzial
postsynaptisch aus?

Welchen Einfluss haben die VS-Spikes bei der synaptischen
Ubertragung?

— Beide Komponenten werden getrennt analysiert.
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Der graduierte Arbeitsbereich der VS-V1-Synapse
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-«—— V1-Aktionspotenziale

-<—— V/S-Membranpotenzial

Graduierte De- und Hyperpolarisation einer einzigen VS-Zelle beeinflusst die

postsynaptische Aktionspotenzialrate.
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Der graduierte Arbeitsbereich der VS-V1-Synapse

250
~ durch visuellen Stimulus erreichte postsynaptische
T 200 : Aktionspotenzialrate
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Die V1-Aktionspoten-
zialrate hangt uber
einen grolden Bereich
weitgehend linear
vom VS-Potenzial ab.

Der Arbeitsbereich
der Synapse ubertrifft
die durch visuelle
Reizung induzier-
baren graduierten
Potenzialanderungen.
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Ein detaillierter Blick auf die Rolle der VS-Spikes

Fragestellung: Was ist die Rolle der VS-Spikes bei der
SignalUubertragung an der VS-V1-Synapse?
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VS-Spikes losen mit hoher Wahrscheinlichkeit

Aktionspotenziale in V1 aus

* % * *
B A
| | ” ’ | | | I V1-Aktionspotenziale
50ms
‘10mV
il 1T 4—
W\ j“ \'/\“- KJ\L\MV Membranpotenzial
< WY TN VS-Zelle
Strominjektion

in VS-Zelle

V1-Aktionspotenzial mit
VS-Spike

V1-Aktionspotenzial ohne
VS-Spike

zuféllige Wahrscheinlichkeit
fur ein V1-Aktionspotenzial

*\/S-Spikes Iosen mit hoher Wahrscheinlichkeit V1-Aktionspotenziale aus.

*Wird durch einen Strompuls kein VS-Spike ausgelost, ist die Wahrschein-
lichkeit fur ein V1-Aktionspotenzial hoher als die statistisch-zufallige Erwartung.
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Je groler die Amplitude eines prasynaptischen Spikes, desto wahrschein-
licher ist das zeitlich eng korrelierte Auftreten eines postsynaptischen Spikes.

— VS-Spikes werden synaptisch nicht nach dem Alles-oder-nichts-

15

Prinzip ubertragen.
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V1-Spikes sind mit prasynaptischen Strom-
transienten korreliert

LFE TN 0 AT [ V1-Aktionspotenziale

Strominjektion
|1 A WWWW ‘ in VS-Zelle
100 ms
< Membranpotenzial
W 110 mv VS-Zelle

: eee— 100 ms

Die Strominjektion wahrend Voltage-Clamp ohne visuellen Stimulus verlauft
sehr transient (‘spikeartig').

— der injizierte Strom reprasentiert den synaptischen Eingang der VS-Zelle.
Transiente Strominjektionen korrelieren mit V1-Aktionspotenzialen.
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Sind die Stromtransienten eine Folge elektrischer

Kopplung zwischen den VS-Zellen und V1?

Strominjektion
in VS-Zelle

TV1 -Rohdaten

Einige V1-Spikes werden nicht von transienten Strominjektionen begleitet.

Dieser Befund ist mit einer starken elektrischen synaptischen
Verbindung zwischen VS und V1 kaum kompatibel!
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Bei einigen Zellen treten zwei Klassen von Strom-
transienten auf

01T IMImUmI e | 1 | <— V1-Aktionspotenziale %0

O0mV
80 -
40 [ -
¢ Strominjektion 0

|1 nA in VS-Zelle 30
Pr ‘W'”\{‘ﬂ/"' = | 30 mV_
g 20
. Membranpotenzial <10
200 ms S
= |20 mV VS-Zelle oL rm bl

Strom inA]

Die bimodale Verteilung der Stromtransienten ist ein weiteres Indiz gegen eine
starke elektrische Kopplung zwischen VS und V1.

Die beobachteten Klemmstromtransienten in den VS-Zellen sind keine
direkte Folge der V1-Spikes.
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Was ist die Ursache fur die Stromtransienten?

Feststellung:
Die Stromtransienten sind keine direkte Folge der V1-Aktionspotenziale.

*\VS-Zellen sind untereinander schwach elektrisch gekoppelt (Haag und
Borst 2004).

Hypothesen:

*Die Stromtransienten reprasentieren die Spikeaktivitat der benachbarten
VS-Zellen.

*Die Spikeaktivitat der benachbarten VS-Zellen 16st V1-Aktionspotenziale
aus.
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V1-Aktionspotenziale

Kontrolle

Membranpotenzial

E VS-Zelle

V1-Aktionspotenziale

Voltage-Clamp

Membranpotenzial

¢ VS-Zelle

Wahrscheinlichkeit eines

V1-Doppelspikes
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Clamp

Wird eine VS-Zelle auf dem Ruhepotenzial geklemmt nimmt die Wahrschein-

lichkeit fur V1-Doppelspikes ab.

Die V1-Aktionspotenzialrate bleibt weitgehend unbeeinflusst.
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Zusammenfassung

Die Signalubertragung an der VS-V1-Synapse verlauft Uber einen grol3en
Bereich linear.

Der Arbeitsbereich der Synapse fur die graduierte Signalubertragung ubertrifft
den durch visuelle Reizung hervorrufbaren graduierten Signalbereich.

Sowohl graduierte als auch transiente prasynaptische Signale I0sen V1-
Aktionspotenziale aus.

Die Amplitude der VS-Spikes wirkt sich postsynaptisch aus.

Die Signalubertragung von VS und V1 wird nicht ausschlief3lich Uber elektri-
sche Synapsen vermittelt.
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Schlussfolgerung

~€
‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ V1-Aktionspotenziale

>

Die graduierte Signalkomponente
der VS-Zellen bestimmt
weitgehend die postsynaptische
Aktionspotenzialrate.

Der zeitliche Verlauf des post-
synaptischen Signals wird durch
prasynaptische Spikes bestimmt.

graduiertes Membranpotenzial

Zeit >

Min B | Max

Wahrscheinlichkeit fur ein V1-Aktionspotenzial
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Vielen Dank fur lhre Aufmerksamkeit

Ich bin von alledem so consterniert,
als wurde mir ein Kreis im Kopf quadriert

Fuchs aus "Fausttragodie” von Lasswitz
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Einfuhrung: Signalkodierungsarten

| 10mV | 5mV | 10mV W
50 ms 200 ms 100 ms WWW\A} um
A a1 e M

Aktionspotenziale

gutes S/R-Verhaltnis in der Amplitude, zeitliche Auflosung begrenzt.
Graduierte Signale

S/R-Verhaltnis in der Amplitude und zeitlicher Auflésung begrenzt.
Kombinierte graduiert-spikende Signale

es treten Vor- und Nachteile beider obigen Kodierungsarten auf.
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Single Elctrode Voltage-Clamp

Bei kleinen Zellen wird die Strom-
. injektion und Potenzialmessung

zeitlich getrennt uber eine

gemeinsame Elektrode ausgefuhrt
-- (single electrode voltage clamp).

Hohere Schaltfrequenzen zwischen
Injektion und Messung fuhren zu
__ besserer Membranpotenzialkontrolle.

Elektodenkapazitat Messphase im Elekirodenkapazitat KapaZ|t|ven ElgenSChaften der

wird geladen Steady-State  wird entladen Elektrode limitieren dabei die
maximale Schaltfrequenz.
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V1 integriert den Eingang einzelner VS-Zellen
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Erhohte V1-Spikeaktivitat benotigt keinen gleichzeitigen exzitatorischen

Eingang aller VS-Zellen.

*Auch bei funktionalem Ausfall einer VS-Zelle kann V1 durch den
Eingang der weiteren VS-Zellen stark getrieben werden
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‘Failures’ sind ein Indiz gegen eine starke
elektrische Kopplung von VS und V1

f

[1nal 111 |1

50 ms

'Failures' wurden in allen untersuchten Zellen gefunden.

Eine Fehldetektion von V1-Aktionspotenzialen ist unwahrscheinlich
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Die Stromtransienten haben eine variable GroRe
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Die Amplitude der
injizierten Strome ist
I | 20mv —_ variabel.
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Bei einigen Zellen ist die
Verteilung bimodal, bei

curtenianA] Qe 0 2 A anderen monomodal.
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