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activ, rezultand o oprire creeze mai multe contacte
aproape completa active cu neuronul motor.
a transmisiei sinaptice Aceasta duce la amplificarea

transmiterii sinaptice.

Figura 15-1. Modificari anatomice care insotesc memoria de lunga durata

Aceasta modificare anatomica se exprima in diferite moduri. Bailey i Chen
au descoperit ca un singur neuron senzorial are aproximativ 1.300 de terminatii
presinaptice, cu care intrd in contact cu aproximativ 25 de celule-tinta dife-
rite — neuroni motori, interneuroni excitanti si interneuroni inhibitori.
Dintre cele 1.300 de terminatii presinaptice, doar vreo 40% au sinapse active
si numai aceste sinapse au structura necesara eliberarii unui neurotransmitator.
Restul terminatiilor sunt inactive. In sensibilizarea de lungd durata, numa-
rul terminatiilor sinaptice este de peste doua ori mai mare (ajungand de la
1.300 la 2.700), iar proportia sinapselor active creste de la 40% la 60%. In plus,
neuronul motor dezvolta o excrescenta care poate primi unele dintre conexi-
unile noi. Cu timpul, pe masura ce amintirea se estompeaza i reactia exa-
cerbata revine la normal, numarul terminatiilor presinaptice scade de la
2.700 la circa 1.500, adica putin mai mult decat numarul initial. Este posibil
ca aceasta crestere reziduala sa fie cauza faptului, descoperit de Ebbinghaus,
ca animalele pot si invete un lucru mai repede a doua oard. In schimb, in
habituarea de lunga durata, numarul terminatiilor presinaptice scade de la
1.300 la circa 850, iar numarul terminatiilor active scade de la 500 la circa
100 - o oprire aproape completa a transmiterii sinaptice (figura 15-1).

Astfel, la Aplysia, am putut observa pentru prima datd ca numarul sinap-
selor din creier nu este fix, ci se modifica pe parcursul invatarii! Mai mult,
memoria de lunga durata persista atat timp cat se mentin modificarile anatomice.

Aceste studii ne-au ajutat sa ne facem pentru prima oara o imagine clara
despre cele doua teorii ale stocarii mnezice. Ambele erau corecte, dar din
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puncte de vedere diferite. Conform teoriei procesului unic, in acelasi loc
pot sa apara, in habituare si in sensibilizare, atat memoria pe termen scurt,
cit si cea pe termen lung. In plus, in fiecare caz se produce o modificare
a puterii sinaptice. In schimb, conform teoriei celor doud procese, meca-
nismele modificarilor de scurta durata si de lunga durata sunt fundamen-
tal diferite. Memoria de scurtd duratd produce o modificare a functiei
sinapsei, intarind sau slabind conexiunile preexistente; memoria de lunga
durata necesita modificari anatomice. Antrenamentul de sensibilizare facut
de mai multe ori (repetitia) determina neuronii sa dezvolte noi terminatii,
dand nastere memoriei de lungd durata, pe cand habituarea determina
neuronii sa-si retraga terminatiile existente. Astfel, producand modificari
structurale profunde, invatarea poate sa faca active sinapsele inactive sau
inactive sinapsele active.

Pentru ca un lucru intrat in memorie sa fie util, trebuie sa-(i poti aduce
aminte de el. Rememorarea depinde de prezenta unor indicii adecvate, pe
care animalul sd le poata asocia cu experientele lui de invitare. Indiciile
pot fi externe, cum ar fi un stimul senzorial in habituare, sensibilizare si
conditionarea clasicd, sau interne, produse de o idee sau de un impuls. In
cazul reflexului de retragere a branhiei la Aplysia, indiciul de rememorare
este extern: atingerea sifonului care declanseaza reflexul. Neuronii care
determind amintirea stimulului sunt aceiasi neuroni senzoriali si motori
care au fost activati la inceput. Cum insa puterea si numarul conexiunilor
sinaptice dintre acesti neuroni s-au modificat prin invdtare, potentialul de
actiune generat de stimulul senzorial aplicat sifonului ,citeste” noua stare
a sinapsei cand ajunge la terminatiile presinaptice, iar rememorarea gene-
reazd o reactie mai puternica.

In cazul memoriei de lunga durata, la fel ca in cazul celei de scurta
duratd, numarul conexiunilor sinaptice modificate poate fi suficient de
mare pentru a reconfigura un circuit neural, dar de aceasta data din punct
de vedere anatomic. De exemplu, inainte de antrenament, un stimul aplicat
unui neuron senzorial al melcului Aplysia poate sa fie destul de puternic
pentru a determina neuronii motori care duc la branhie sa activeze potentiale
de actiune, dar nu destul de puternic pentru a determina neuronii care duc
la glanda secretoare de cerneala sa faca acelasi lucru. Antrenamentul intareste
nu doar sinapsele dintre neuronul senzorial si neuronii motori ai branhiei,
ci §i sinapsele dintre neuronul senzorial si neuronii motori ai glandei secre-
toare de cerneald. Cand neuronul senzorial ¢ stimulat dupa antrenament,
reactiveaza amintirea reactiei amplificate, ceea ce face neuronii motori ai
branhiei si ai glandei secretoare de cerneala sa declanseze potentiale de
actiune, provocind in acelasi timp expulzarea cernelii i retragerea branhiei.
Astfel, forma comportamentului melcului este alterata. Atingerea sifonului
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provoaca o modificare nu doar a anvergurii comportamentului — a ampli-
tudinii retragerii branhiei —, ci si a repertoriului comportamental al ani-
malului.

Studiile in care am aratat cd creierul melcului Aplysia se modifica din
punct de vedere fizic ca urmare a experientei dobéindite ne-au facut sa ne
intrebdm dacd experienta modificd creierul primatelor si pe cel al oame-
nilor.

Pe cand eram student la medicina, in anii 1950, ni se spunea ca harta
cortexului somatosenzorial descoperita de Wade Marshall este invariabila,
ca nu se schimba pe parcursul vietii. Astazi stim ca aceasta teorie nu este
corecta. Harta respectiva sufera modificari constante in urma experientei
acumulate. Doua studii realizate in anii 1990 sunt extrem de instructive
din acest punct de vedere.

Mai intdi, Michael Merzenich de la University of California din San
Francisco a descoperit ca detaliile hartilor corticale variaza in mare masura
de la 0 maimuta la alta. De exemplu, unele maimute au o reprezentare a
mainii mult mai detaliata decat alte maimute. Dar cum studiul initial rea-
lizat de Merzenich nu distingea efectele datorate experientei de cele dato-
rate mostenirii genetice, era posibil ca aceste diferente de reprezentare sa
aiba cauze genetice.

Merzenich a facut atunci alte experimente pentru a stabili contributia
relativa a genelor si a experientei. A antrenat cateva maimufe sa primeasca
hrana daca atingeau un disc rotativ cu cele trei degete din mijloc. Dupa
cateva luni, zona cortexului corespunzitoare celor trei degete — mai ales
varfurilor degetelor folosite pentru a atinge discul - s-a marit considerabil
(figura 15-2). In acelasi timp, sensibilitatea tactild a acestor degete a cres-
cut. Alte studii au aratat ca si antrenamentul de discernere a culorilor sau
a formelor produce modificari ale anatomiei creierului si imbunatatirea
capacitatilor perceptive.

Apoi, Thomas Ebert si colegii lui de la Universitatea din Konstanz au
comparat imagini ale creierului violonistilor si violoncelistilor cu imagini ale
creierului celor care nu canta la vreun instrument muzical. Cei care canta
la instrumente cu strune folosesc patru degete ale mainii stangi pentru a
modula sunetul corzilor. Degetele mainii drepte, care misca arcusul, nu
sunt implicate in asemenea miscari extrem de diferentiate. Ebert a desco-
perit ca regiunea cortexului corespunzatoare degetelor mainii drepte nu difera
la cei care canta la instrumente cu strune si la cei care nu canta la niciun
instrument, pe cand reprezentarea degetelor mainii stdngi este mult mai
intinsd — de péana la cinci ori — in creierele celor care cinta la instrumente cu
strune decit in creierele celor care nu cinti la niciun instrument. In plus,
muzicienii care incepusera sa cénte la un instrument inaintea varstei de
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Acest desen arata zona relativa O maimuia a fost antrenata sa

pe care cortexul somatosenzorial execute o sarcina folosind frecvent

al unei maimute ¢ aloca diferitelor varfurile degetelor din mijloc.

parti ale corpului. Degetele si alte Dupa cateva luni de antrenament,
zone foarte sensibile ocupa aceste zone au devenit mai sensibile.

cel mai mult loc.

o e,

Zona cortexului somatosenzorial Dupa antrenament, zona
al maimutei care corespunde corespunzatoare varfurilor
varfurilor degetelor inainte degetelor din mijloc

de antrenament (zonele inchise). ale maimutei s-a marit.

Figura 15-2. Hartile corticale se modifica odata cu acumularea
experientei. (Adaptare dupa Jenkins ef al., 1990)

treisprezece ani aveau o reprezentare a degetelor mdinii stangi mai intinsa
decit cea a muzicienilor care incepusera si cante dupa acea varsta.

Aceste modificari profunde ale hartilor corticale datorate invétarii au
largit perspectivele anatomice pe care studiile efectuate de noi pe Aplysia
le revelasera: intinderea reprezentarii unei parti a corpului in cortex depinde
de intensitatea si de complexitatea utilizarii acelei parti. In plus, asa cum
a aratat studiul lui Ebert, asemenea modificari structurale ale creierului se
produc mai usor in primii ani de viata. Astfel, un mare muzician, ca Mozart,
este cine este nu doar pentru ca are genele potrivite (desi genele sunt de
folos), ci si pentru ca a inceput sa foloseasca talentele care 1-au fiacut faimos
la o varsta la care creierul sdu era mai maleabil.

Mai mult, rezultatele obtinute de noi cu Aplysia au aritat ca plasticitatea
sistemului nervos - capacitatea celulelor nervoase de a modifica puterea si
chiar numarul sinapselor — este mecanismul care sta la baza invatarii si a
memorarii pe termen lung. Prin urmare, deoarece fiecare fiinta omeneasca
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creste in alt mediu si cunoaste alte experiente, arhitectura creierului fieca-
rui om este unica. Chiar si gemenii identici, care poseda gene identice, au
creiere diferite fiindca au experiente de viata diferite. Astfel, un principiu
al biologiei celulare care a reiesit din studiul unui simplu melc a avut o
contributie extrem de importantd la cunoasterea fundamentului biologic
al individualitatii umane.

Descoperirea facuta de noi, care arata cd memoria de scurtd durata
rezultd dintr-o modificare functionald, iar memoria de lunga durata dintr-o
modificare anatomicd, a dat nastere altor intrebari: care este natura conso-
lidarii memoriei? De ce are ea nevoie de sinteza unei noi proteine? Ca sa
aflam raspunsul, trebuia sa patrundem in celuld si sa studiem structura ei
moleculara. Eu si colegii mei eram pregatiti sa facem acest pas.

Exact in acel moment, am aflat ingrozitoarea veste. In toamna anului
1973, Alden Spencer, cel mai bun prieten al meu si cofondator al Diviziei
de neurobiologie si comportament de la New York University, a inceput sa
se planga de o slabiciune a mainilor care il deranja atunci cand juca tenis.
In céteva luni, a fost diagnosticat cu scleroza laterala amiotrofica (SLA sau
boala Lou Gehrig), maladie care este intotdeauna fatala. La aflarea diagnos-
ticului, pus de unul dintre cei mai mari neurologi din tara, Alden a intrat
in depresie si a inceput sa-si scrie testamentul, gandindu-se ca poate muri
intr-o saptamana. Alden avea insa si artrita la cot, afectiune rareori asoci-
ata cu SLA. Prin urmare, i-am sugerat sa consulte un reumatolog.

Alden a mers la un doctor foarte bun, care I-a asigurat ca nu are SLA,
ci o tulburare de tesut conjunctiv (o afectiune a colagenului) care are lega-
tura cu lupusul eritematos. Dupa acest diagnostic mult mai favorabil, starea
de spirit a lui Alden s-a imbunatitit. Peste cateva luni, s-a dus iar la neu-
rolog, care l-a asigurat ca, pe langa artrita, are si SLA. Starea de spirit a lui
Alden s-a inrautatit din nou.

In acel moment, am vorbit cu neurologul si i-am spus ca lui Alden ii
era in mod evident foarte greu sa accepte diagnosticul. L-am intrebat daca
poate sa-l ajute si sa-i dea mai multe sperante. Neurologul, o persoana
foarte cumsecade si plind de compasiune, mi-a raspuns ca nu poate face
asta deoarece l-ar minti cu privire la viitorul lui, ceea ce nu ar fi cinstit fata
de Alden. ,Dar”, a mai zis el, ,nu am ce sa-i ofer lui Alden. Pur si simplu,
nu e nevoie si nici nu ar trebui sa vind la mine. Sa meargd in continuare
la reumatolog”

Am discutat despre asta cu Alden si, separat, cu sotia lui, Diane. Amandoi
au considerat ca este o idee buna. Diane era convinsa ca Alden nu voia sa
acceple ceea ce si eu, si ea ajunseseram sa credem ca este diagnosticul
corect, $i anume ca are SLA.
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In urmatorii doi ani si jumitate, starea lui Alden s-a deteriorat incet si
progresiv. Mai intai a folosit un baston si apoi un scaun cu rotile pentru a
se deplasa. Nu a incetat insd nicio clipa sa mearga la laborator si sd lucreze.
Desi ii era greu sd (ind cursuri, a continuat sa predea, chiar dacd unui
numar mai mic de studenti. Din grupul nostru, nimeni in afara de mine
nu stia diagnosticul real §i nimeni nu credea sau cel putin nu recunostea
ca nu are o forma speciala de artrita. Ficea mereu exercitii fizice si inota
cu regularitate intr-un bazin special pentru persoane cu dizabilitati, aflat
aproape de locuinta sa. Cu o zi inainte sa moara, in noiembrie 1977, a fost
in laborator si a participat la o discutie despre prelucrarea informatiilor
senzoriale.

Moartea lui Alden ne-a zguduit pe toti si a avut un efect distrugator
asupra grupului nostru strans unit. Vorbiseram unul cu altul aproape zil-
nic vreme de douazeci de ani, asa ca, multa vreme dupa aceea, ritmul
meu de lucru a fost dat peste cap cu totul. Ma gandesc si acum des la
Alden.

Nu eram singurul in situatia asta; tuturor le placeau autoironia lui Alden,
modestia, generozitatea lui nemasurata si creativitatea fara margini. Pentru
a-i cinsti memoria, am creat in 1978 conferinta si premiul Alden Spencer,
care se acorda anual unui mare om de stiintd cu varsta sub cincizeci de ani
si cu excelente perspective profesionale. Laureatul este ales de intreg per-
sonalul Centrului pentru Neurobiologie si Comportament de la Columbia -
membri ai corpului didactic, doctoranzi, cercetatori postdoctorali, profe-
SOTTI.

Anii de dupa disparitia lui Alden au fost productivi si, prin urmare,
vazuti din afard, au parut armoniosi, dar pentru mine au fost foarte dure-
rosi. Moartea lui Alden in 1977 a fost urmata de moartea tatei in acelasi
an si de moartea fratelui meu in 1981. In fiecare caz, am fost foarte impli-
cat in ingrijirea lor, iar moartea lor nu doar c¢a m-a intristat si m-a epuizat
psihic, dar m-a si extenuat din punct de vedere fizic. Intotdeauna am fost
recunoscitor pentru linistea sufleteasca pe care am reusit sa o dobandesc
concentrandu-ma din toate puterile asupra muncii mele. La vremea respec-
tiva, problemele de care ma loveam in activitatea mea si surprinzatoarele
perspective care mi se infatisau s-au dovedit a fi un refugiu extrem de
bine-venit, departe de realitatile dureroase si de pierderile iremediabile din
viata de zi cu zi.

Aceasta perioada grea a fost si mai dureroasa pentru mine pentru ca
Paul, fiul meu, a plecat la facultate in 1979. Cind avea sapte ani, I-am incu-
rajat sa se apuce de sah si sa ia lectii de tenis, discipline la care, ulterior, a
devenit destul de bun. Cum eu jucam sah, i-am trezit interesul pentru turnuri,
cai $i maturi. Tenis insa nu jucam. Asa ca, la treizeci si noua de ani, am
inceput sa iau lectii de tenis si, curdnd, am atins un nivel de joc mediocru,



