SINAPSIS AMINOACIDÉRGICAS

1.- Glutamato

2.- GABA

3.- Glycina
- El Glutamato es el NT excitador más abundante del organismo. Es muy potente, tan potente que puede matar las neuronas por excitación. Todos sus receptores actúan por igual, generan PPSE. Es el excitador por excelencia del SNC.

- GABA y glicina son inhibidores del SNC. Son más específicos:

· Gly: Inhibe el tronco del encéfalo y la médula

· GABA: Inhibe a nivel encefálico.

Su estimulación produce PPSI
Sinapsis glutamatérgica


El glu, por su acción excitadora, produce excitotoxicidad por altas concentraciones. Su excesiva estimulación provoca la muerte neuronal. 


Esto ocurre en los accidentes cardiovasculares (en los tejidos de circulación terminal, irrigados por un solo vaso). Si se da una trombosis o hemorragia, las cels sufren isquemia necrótica por falta de O2. Con TAC se observa una zona de penumbra (neuronas que rodean el accidente). Si esta zona se extiende, el paciente empeora. Si esta zona disminuye, el paciente mejorará.


La excitotoxicidad produce apoptosis (muerte fisiológica celular), la membrana no se destruye y no hay reacción inmunológica.
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La mejora depende directamente de la desaparición del glu, que es recaptado por las células gliales, e introducido en su citoplasma por transporte activo.
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- Importancia de la glía en el metabolismo del glutamato.

Las células gliales se encuentran en contacto con el vaso sanguíneo y la neurona: es la BHE (barrera hemato encefálica).

La glía capta la Gln de la sangre, y la glutaminasa forma glutamato dentro de la neurona y es recaptado por la célula glial, que lo transforma de nuevo en glutamina. La actividad glial es fundamental en el metabolismo del glutamato.
-Tipos de receptores glutamatérgicos:

Su hendidura sináptica es más ancha que la de la mayoría de sinapsis. 


Clasificación de Gray (según la anchura de la hendidura sináptica):

· Tipo I

· Tipo II

Las glutamatérgicas son de tipo I, son las más complejas por la cantidad de subtipos y complejidad de funcionamiento.  

Los receptores se dividen en.


- Receptores ionotropos.

Según el criterio farmacológico, se dividen en:



- Tipo NMDA

- Tipo no NMDA



NMDA: 

Tiene sitio activo para 2 ligandos: Glu y Gly (inh). Ha de existir Gly, para modular la acción del Glu.


El canal es permeable al Na, K, Ca++. Además de ser LGDP es VTDP; se abre o cierra en función de la polaridad de la membrana. Hay interrelación entre cambios energéticos y fenómenos de interrelación de ligandos.


Posee, además, un sitio de unión con el Mg++. El Mg++ se une en la mitad del canal y lo bloquea. Esto demuestra que los canales además pueden estar bloqueados. 


Otro sitio de unión existente en la proteína es el del Zn++. Este ión aumenta la afinidad del Glu al receptor. Además de para el Zn, posee sitios de unión para otras sustancias, por ejemplo, el PCP o “polvo de ángel”.


La proteína tiene un puente S – S que se ve afectado por los cambios en el medio. En la porción interna del canal tiene sitios de fosforilación. Además, sus subunidades poseen distintas isoformas.
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� NMDA: N- Metil – D - Aspartato
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