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CELULAR Y PLASTICIDAD
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El Laboratorio de Neurociencia Celular y Plasticidad
de la UPO se dedica al estudio fundamental y
aplicado de los mecanismos celulares vy
moleculares que subyacen a la fisiologia normal y
alterada del sistema nervioso de los mamiferos.
Trabajamos en el estudio de los procesos y cambios
pldsticos que suceden en el cerebro tras sufrir
determinado tipo de lesiones, en respuesta al
aprendizaje y a las emociones, asi como a los
cambios que se observan en la formacion de mapas
corticales durante el desarrollo.

Para realizar estos estudios utilizamos técnicas
electrofisioldgicas (registros de actividad eléctrica
en modelos in vitro, ex vivo e in vivo); técnicas de
imagen (fotolisis, activacion de canales por luz);
técnicas morfoldgicas; y técnicas bioquimicas
(liberacién de neurotransmisores en sinaptosomas).
Ademads, desde el Laboratorio se trabaja en el
desarrollo de nuevos materiales y técnicas de
aplicacion a la neurobiologia, la validacion de
sustancias que inducen muerte neuronal y la
determinacidn de posibles dianas terapéuticas
para distintas alteraciones del sistema nervioso.

Servicios cientifico-tecnolégicos que se ofrecen

Estudios farmacoldgicos, test de sustancias
de potencial uso farmacoldgico,
determinacidn de dosis efectivas in vitro-in
vivo en distintos modelos celulares:
neuronas, glia, cardiomiocitos, células
tumorales, etc.

Determinacion  de posibles  dianas
terapéuticas para distintas alteraciones del
sistema nervioso.

Uso de nuevas moléculas sélo activas en
presencia de luz (caged). Test de
funcionalidad de moléculas modificadas
guimicamente y sus efectos fisioldgicos.
Validacién de sustancias que inducen la
muerte neuronal.

Determinacion de los efectos téxicos vy
excitotoxicos de distintas sustancias y
medidas directas sobre la induccién de
muerte celular (tanto en rodajas como en
cultivos celulares).

Determinacion de cambios fisioldgicos en
rodajas de cerebro utilizando la técnica de
patch-clamp. PAIRED-RECORDINGS.
Determinacion de la participacion de
canales idnicos en procesos fisiolégicos en
ratones normales y ratones modelo de
enfermedad.

Medida de cambios en los patrones de
actividad eléctrica en animales normales y
en diferentes modelos de enfermedad
nerviosa tanto en rodajas de cerebro como
in vivo, en animal completo (anestesiado y
despierto) y en tejido humano.

Medida de liberacién de neurotransmisores
en sinaptosomas de cerebro.

e C(Caracterizaciébn de animales-modelo de
enfermedades del sistema nervioso.

e Disefio de nuevos materiales y técnicas de
aplicacion a la neurobiologia.

Aspectos innovadores/Ventajas competitivas

Test fisiologicos y comportamentales de farmacos
experimentales

e Somos expertos en el manejo de la técnica

de patch-clamp, la mas avanzada y de
mayor resolucién para el estudio en detalle
de problemas bioldgicos que ocurren a nivel
celular. Realizamos de forma pionera en
Espafia registros de varias neuronas
conectadas sindpticamente.

e Empleamos la técnica de patch-clamp en
cultivos celulares vy rodajas, ademas
podemos  caracterizar  modelos  de
enfermedades del sistema  nervioso
(Alzheimer, Autismo y Epilepsia) en
roedores, asi como identificar el efecto de
diversas sustancias en el sistema nervioso y




las dosis efectivas en preparaciones in vitro,
ex vivo e in vivo.

Empleamos de forma pionera en Espafia en
ratones la técnica de patch-clamp in vivo.

Validacidn de sustancias que inducen la muerte
neuronal

Anatémicamente estamos capacitados para
determinar y cuantificar, de forma simple y
directa, el tipo y numero de células que
mueren por accién de sustancias concretas.
En ratones silvestres y en ratones mutantes
modelos de enfermedades.
Fisiolégicamente podemos obtener
registros eléctricos de células dafadas o
muertas y caracterizarlas desde un punto
de vista funcional.

Diseno de nuevos materiales y técnicas de

aplicacion a la neurobiologia

Diseiamos aparatos de mayor sensibilidad
a los existentes para el registro de
corrientes eléctricas, obteniendo mejores
sefiales con menor ruido. Un ejemplo de
ello, es el aparato que hemos creado para
alternar pulsos de corriente cuando se
aplican a dos rutas sinapticas.

Hacemos software especifico ajustado a
necesidades experimentales concretas para
la obtencién de actividad cerebral.
Fabricamos nuevas moléculas de utilidad en
el estudio de la plasticidad sindptica, lo que
supone una gran mejora cualitativa en su
estudio. Hemos disefiado una “molécula
enjaulada” que sdélo se activa cuando se
aplica luz en partes concretas de la célula.
Hacemos pipetas de vidrio de diversas
formas, tamafos y con puntas ajustadas,
gue permiten la obtencidn de registros de
actividad neuronal y celular en cualquier
configuracion y con la maxima calidad.
Creamos cdnulas y electrodos que permiten
actuar de forma muy especifica en zonas
muy localizadas del cerebro, incluso a nivel
celular. Por ejemplo, con la inyeccidn de un
virus en el cerebro portador de proteinas
coloreadas, que permitirdn identificar las
células en el microscopio.

Los desarrollos anteriores nos permiten
observar, controlar y registrar los efectos de
determinados fdrmacos a nivel de tejido
celular, a nivel de una célula individual -
gracias a la técnica del patch-clamp- y a
nivel subcelular —gracias a la creacion de

“moléculas enjauladas” y su activacion por
luz en zonas muy concretas de la célula.

Equipamiento cientifico-técnico disponible

e 4 set-ups de patch-clamp in vitro (cultivos
celulares) y ex vivo (rodajas vivas de
cerebro) (con registro intra y extra celular).

e 1 set-up de registro in vivo.

e 1 estirador de vidrio de alta calidad que
permite pulir vidrio con las condiciones
deseadas.

e Microscopia de fluorescencia.

e Cultivos celulares.

e Rodajas vivas de cerebro.

e Animal completo.
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