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CO CHE PHAN TU VA XU HPONG NGHIEN C(ru VE HOC TAP
VA TRI NHO HIEN NAY S

1Chi nhia iy TS. BS. Lé Dinh Tung'?
u nhiém Bé mén Sinh Iy hoc, Trwong Pai hoc Y Ha Noéi

2Téng thw ky H6i Sinh Iy hoc Viét Nam

T6m tat: Tri nho duoc dinh nghia nhw 1a qua trinh méa hoa (encoding), céat gii
(storing) va tai hién (retrieval) thong tin. Ba qua trinh nay lién quan dén 3 hé théng nho
(memory system) khac nhau. Tri nho cam gi4c (sensory memory), tri nho ngédn han
(short-term memory) trong d6 can fuu y khai niém tri nhé Iam viéc (working memory) va
tri nh& dai han (long-term memory). Hoc tap va tri nhé 13 hai khéi niém cé lién quan chat
ché. Néu nhu hoc tép la sy finh hoi duoc (acquiring) kidn thire va ky nang thi tri nhé dién
ta ndi dung ma chung ta finh héi duorc.

Phén tich co s& gidi phau va co ché phan tr cia hoc tap va tri nhé la mét trong
nhimmg thanh céng Ion nhéat cia khoa hoc than kinh hién dai. Ba muwoi ndm truwédc day,
chung ta chi hiéu biét rat it vé tri nho, nhung nay ching ta da hiéu biét kha ré vé no.
Trong bai béo céo nay ching t6i sé dé cdp dén bén néi dung chinh lién quan dén hoc tap
va tri nho. Truwde hét, chung t6i dé cap dén phén loai tri nhé theo quan diém khoa hoc
than kinh hién dai. Tiép dén chung t6i sé dé cap dén céac vang cu trac cua bé nao lién
quan dén hoc tap va tri nho. Tri nhé duoc lwu trie vao bd ndo cta chung ta cé tuong tu
nhw lwu trir vao chip nhé cua may tinh ca nhan (PC) hay khéng? lwu triy toan bé tri nhé
vao cing mét ving céu trdc ndo hay phan bé va cét gilr & cac vung ndo khac nhau? Tri
nh& duoc str dung nhuw thé nao? Nhikng thay déi nao dién ra trong hé théng than kinh
trong qua trinh hinh thanh tri nhé? Liéu c6 gen hay protein dic biét ndo lién quan dén tri
nhé hay khong? Lam thé nao dé tri nhé cé thé duy tri dupc sudt ca quéang doi? sé duoc
trinh bay & phén tiép theo. Cudi cung, mdt van dé hé trong, va déc biét la khi chung ta
gia: lam thé nao dé duy tri va cai thién dugc tri nho, Iam thé nao co thé “va” lai duoc tri
nhé da bi phan manh?

l. Binh nghia va phan loai tri nh¢& quan trong di voi hoat dong hoc tap,
Nhin chung tri nhé [a hé théng gdom cac  giao duc - dao tao.

qua trinh m& hoa (encoding), lwu git 1. Tri nhé cam giac (sensory memory?

(storing) va tai hién (retrieving) thong tin. Théng tin vao bd nao .t~h6n.g qua caﬁc
Ba qua trinh nay twong tac béi cac hé  coquan cam giéc‘du'cyc' gi lai tr@g mét
thong nhé khac nhau. Tri nhé duwoc chola  khoang thoi gian rat ngan trong .glar doan_
bat gy bang qua trinh ma hoa hoac ghi nhan cam giéc (sensor)‘/ regis.t'er). Ghi
chuyén ddi thang tin thanh dang co thé cat  nhan cam giac lien quan den 5 giac quan
9ir dwoc & nao. Qua trinh ma hoa ciing c6 14 thi giac, thinh gi_z{C- RHCIIeD. ey giac
thé Guoc hidu Ia ghi thong tin vao bd nho  va vi gide. Tuy nhien, thqngf'“d‘iamngi'gs
(registering information in memory). Cac hé  dwoc quan t?m ‘ih“ ¥, ae caiuenwu A
thong tri nhé lién quan dén ma hoa hay ghi  nhét trong cac cong ‘f‘F‘“h’IQ ;ﬁ?nh "

thdng tin vao vao bo nhé la tri nhé cam  ghi nhén thi giac va ghlh?nﬁnanh" Cc,? hé
gidc (sensory memory) va tri nh ngén han  Thong tin thi giac hay ahciAhig
(shortterm memory).Tri nh¢ ngan han, tri  duoc xem it F)an o md dan di theo
nhé lam viéc (working memory) va tri nh® thir chung ta nhin thay \c/ja L et
dai han (longterm memory) dong vai tro thoi gian (Pashler an ’
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Théng tin thi giac dwoc fwu gith & dang tri
nhé thj gidc ton tai trong khoang thoi gian
vé cung ngén ¢& vai tram mili gidy. Ghi
nhan thinh giac co thé Ivu giGk thong tin dai
hon, c& tir 1 dén 2 giay va khac voi ghi
nhén thj giac, théng tin ghi nhan thinh giac
khdng mé dan di nhu hinh anh ma trong
sudt khoang thoi gian tdn tai rat ngén ay
ndi dung thdng tin thinh giac van dugc bao
tdn nguyén ven.
2. Tri nhé ngan han (short-term memory)
Hau hét théng tin trong ghi nhan cam
giac khong dwoc xt ly sau (khong dwoc
chu y @én). Vi vay, hoat dong cha y dwoc
cho la cong cu diéu khién dé ludng théng
tin di tr ghi nhan cam giac sang tri nh¢
ngan han (Gaddes & Edgell, 1994). Thong
tin trong tri nhé ngan han dwoc lwu git lau
nhat cing chi dén khi ching duwoc luc lai
(rehearsed), va nguyén nhan chu yéu lam
mat tri nhé ngén han chinh la théng tin ci
bi thay thé bang théng tin vira moi dwoc
chd y dén (Pashler & Carrier, 1996). Hé
thdng tri nhé ngan han nhin chung duoc
xem nhw [a noi lwu gitr thdng tin tam thoi,
kéo dai khoang 30 giay dén 2 phut. Lwgng
théng tin dwoc Iwu gilr trong tri nhé ngén
han kha han ché. Chi c6 thé luu giir dugc
7+/-2 doan (chunk) hoac bit thong tin khéng
lién quan véi nhau va thuwong bang sé cac
con sb clia cac sb dién thoai. D& cé théd
nh& nhiéu hon 7+/-2 con sb thi cac sé
trong day sd phai dwoc ghép nhém véi
nhau sao cho mét vai con s tao thanh mot
nhém cé thé linh hoi dwoc (conceptual
chunk). Vi du: s6 6, 3, 9 ghép thanh nhém
639. V@i cach ghép nhw vay, khi 1 day
nhiéu con sb dwoc duwa ra ching ta c6 tha
nhé tot hon. Dé lwu gi¥ lau théng tin trong
tri nho' ngan han, can phai lién tuc va chy
dong str dung tr'wﬁng tin trong tri nhé ngan
han.Tri nhé ngan han duwegc chia thanh it
nhéat 2 nhém (Pashler & Carrier, 1996). Haj
nhom tri nhd' ngan han: tri nhé ngan han
thi giac va tri nhé ngan han thinh giac (I
noi hodc am thanh) dwgc nghién ciru nhidy
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ot (Bl 1996, Valar & Papa
1995). Theo do, tri nho thi giac Ia‘ loai trj
nhé vé nhiing gi ching ta nhin thay va
nho thinh giac Iéztrl' nh(?: ve nhl’fng diéy
chang ta nghe thay. Nhiem Vu o truong
hoc doi hoi nhiéu tri nh& ngan han, dac
biét tri nho ngan han loi ”‘_" hoac am
thanh. Hoc sinh phai nh& néi dung gido
vién hwéng dan, nhing ndi dung ma
chung nghe duoc tir bai giang, thao luén,
hoi thoai va nhirtng ndi dung ching doc
d&oc tir sach giao khoa, trén bang hay
man chiéu. T4t ca théng tin IGc dau di vao
tri nhé ngan han sau do dugc chuyén
thanh tri nhé dai han.
3. Tri nho lam viéc (working memory)
Két qua nghién clru vé tri nho
(Baddeley, 1996, 1998; Vallar &
Papagno, 1995) chia tri nhé ngan han
cing nhw tri nhé 1am viéc thanh 2 nhém:
(1) tri nh¢ 1&1 ndi va (2) tri nhé thi giac.
Tri nh¢ 1am viéc chira dwng mét bo phan
kiem soat chinh (main controller) hay bd
phan x& ly trung tam (central executive)
Qilp phién giai théng tin méi duwoc tiép
nhan va tich hop théng tin nay veéi nhing
thdng tin vén da dugc lvu git trong tri
Nh¢ dai han (Baddeley, 1996). Vi vay, tri
nh& [am viéc nhw Ia nho lai cai ma ching
ta ('iang thire hién trong khi 1am viéc. Tri
?hc lam viéc can cho rat nhisy nhiém vu
& tru’c‘ypg hoc va trong cusc sdng, chang
harl de‘hiéu dwoc néi dung doan van
Sgg' ?hh\o_’ dlf’?c noi dung & dau do?n vér’f
chép ki nghe ™ Soan ket G
hing nunghe 9idng phai nho duoC
g néiQtI dung Ma giang vien da va
dan khi th rong--kh' i .nhd cac r.].u On-?
thaits dl«PC hién cdng vige, dac biét v‘o‘t
0 i mat 1 s o o
trong kh rt?ot I trong tir dién phai nho
) ki cém kl?m;. nho cau hdi trong kh;
chi ga néo[:IFra Id'l. SRR s fﬂO
gi ching ta 0’,' chu'ng'ia ph;ﬁi riher npwng
mot ca. héin?)"-Khtwet phan tra I&i cho
ai luén vao baj kiém tra.
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phai nhé ni dung cau héi dé dua ra nhirng
théng tin quan trong nhat chir khéng phai 13
thong tin lién quan dén chd @&. Tri nhé 1am
viéc cling can thiét cho nhiing nhiém vy &
chp do cao hon chang han khi phan tich,
tbng hop, va gidi quyét van d&. Trong khi
giai quyét van dé, ching ta phai nhé lai van
dé &y, dua ra nhiéu gidi phap va di dén
quyét dinh giai phap nao c6 thé mang lai
két qua mong mudn. Két qua nghién ciu
vé tri nho' cling chi ra khi st dung tri nho
lam viéc cho cac nhiém vu dugc thuc hién
& mirc nhan thirc cao chang han nhu giai
quyét van de, 1ap luan (reasoning) va doc
mang lai két qua chinh xac hon so véi thuc
hién nhiém vy &y bang tri nhé ngén han
(Kail & Hall, 2001).

4. Tri nhé dai han (long-term memory)

Sw kien

Néu nhw hé théng tri nhé cam giac va
tri nh&' ngén han lién quan dén cac qua
trinh m& hoa va ghi nhé thong tin vao bo
NG thi hé théng tri nhé dai han lai lién
quan dén cac qua trinh Iwu gic va tai hién
thong tin. Lwu gitr tri nhe dai han dwoc
xem nhu kha 6n dinh. Mat thong tin to tri
nhé dai han dwoc duoc goi la quén
(forgetting). Vao nhirng nam 50 cua thé
ky trwéc, @a c6 nhirng nghién ctiu hét
stre ly tha tap trung vao viéc xem xét
quén théng tin don gian chi 1a do thoi
gian troi qua hay quén la vi nhirng diéu
chung ta dang hoc vao thoi diém hién tai
anh hwdng dén kha nang nhé lai thong
tin ma ching ta da hoc & thoi diém trwdc
do (Baddeley, 1996).

Hinh 1. Hé théng tri nhé (Squire va Knowtlon, 1994)

4-1. Phan logi tri nhé dai han (Long-term
Memory Subsystems) ,
Ching ta da tirng nght réng tri nhé ngan
han [a mét ha théng, tri nho dai han cang 1
Mot hé théng. Song, cho dén nay chung ta
Oeu biét rang tri nhé dai han dugc chia
thanh nhigu nhém. Tam than hoc va khoa
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hoc than kinh chia hé théng 'm' npd ia.
han thanh 2 nhém chinh: tri nho hl‘en
(éxplicit memory, tam dich) hay con goi la
tri nhé thudt lai dugc (declarataYe.
memory, tam dich) va khoéng thuac:. :|
dwoc (nondeclarative memory, étam :cl T
(hinh 1). H& théng trl nhé cd the thuat la
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5. Phén loai va céch tiép cén khdc ve tri

nhé

Dwa trén mé hinh murc do xir ly thong
tin (levels of processing model) Craik va
Lockhart chia ra 3 murc: (1) méc lwu gitk
thdng tin phu thudc muc do sau cua thdng
tin dwoe xtr ly. (2) mirc néng (y thire duoc
théng tin cam giac); (3) mrc sau (thiét lap
lién hé, lién két thong tin, gén y nghia cho
cac thdng tin cam giac 4n twong, gan két
thdng tin ci vai théng tin mai). S&r dung
test ca Tulving va Craik @& danh gia cac
murc dj nay.

Nghién ctru vé tri nhé tiép can tir ban
chét cia nhé chia ra cac hinh thic nhu tri
nhé bong den (flash bulb memory), théng
tin nho vyt xuat hién rdi vyt bién méat; tri
nh¢ hinh anh (eidetic memory): kha nang
Ibu @i hinh anh sau khi kich thich bién
mat, 5% tré em c6 tri nhé hinh hoa tét, va
hau hét c6 tri nhé dai han tét hon tré khac.
Tri nh& va van héa (Sir Frederick Bartlett).
ll. Pinh khu tri nhé

Tri nhé dwoc cat gir & dau? Hién tai co
ba cach tiép can co ban d& nghién ctru cu
tric than kinh lién quan dén tri nhé va hoc
tap: (1) Ky thuat ghi hinh hién dai ching
han nhy fMRI (functional magnetic
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Hinh 2. Hinh anh chup cét 16p nao bénh nhan

‘ ] HM s ‘
(trai) va hinh anh chup cat I6p nio Nguoi bin oo

h thworn
Corkin, 1997) 9(

resonance imaging) hay PET (posiyo-
emission tomography) cho phép Nhin
thAy cac vung nao hoa} déng khi ng,
thyc hién nhigm vy chuyelan biét. Néy mé
nguoi duQc dat trong may qufzt fMR| khi
thyc hién test tri nho c6 the xac dinh
dwoc vang ndo nao hoat dong trén co g
d6 co thé xac dinh dvoc ving nao g,
quan dén x¥ Iy va cat git tri nho. (2) G,
tdn thwong n&o thirc nghiém, v6i phirgng
phap nay tirng phan nhd cla nao chyg
nh&t hay chudt cong duoc loai bo hay
gay bét hoat bdng héa chat, chuét thye
nghiém dugc kiém tra Tc}t cach hé théng
dé danh gia xem céc ton thuong nay cs
anh hudng dén hé thong tri nhé nag
khéng. (3) Nghién ctru tir cac trirdng hop
tdn thwong va bénh ly ndo: bang phuong
phap nay cac nha khoa hoc tan dung lgi
thé tr cac bénh nhan khéng may min b
ton thwong nao, vi du do ddt quy nao
hay u ndo ¢ nhirng ving ndo dic biét,
néu khiém khuyét tri nhé' ching 6 ving
ndo bj tén thwong co lién quan dén loai
tri nhé bi mét,

Phau thuat 14y bo hdi hai ma
Phai). (anh chyp clia Suzann
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Nghién ctru kinh dién dinh khu tri nhe
chinh la két qua diéu tri bang phiu thuat
cho bénh nhan Henry Molaison, nguoi
bénh nay thedng duoc cac nha khoa hoc
dé cap dén dudi tén goi H.M cho dén khi
qua doi vao nam 2008. H.M ndi tiéng trong
cac y van khoa hoc than kinh béi vi t
chinh ndo bd cla bénh nhan nay cac nha
khoa hoc da xac dinh dwoc ciu tric nao
lién quan dén tri nhé. Vao nhitng nam
1950, H.M duoc chan doan mic chung
déng kinh khé kiém soat, trong khi mot sé
trvo'ng hqp c6 thé kiém soét bang thuébc,
thi mét so trwdng hop can phai diéu tri
bang phau thuat dé loai bd nhirng phan
ndo gay ra dong kinh. Bénh nhan H.M
dwoc phau thuat lay bd hdi hdi ma ca haij
bén (hinh 2). Trwéc phdu thuat, bénh nhan
H.M cé tri nho tot, sau phdu thuat H.M
khiém khuyét tri nhé rat nang né. Kha nang
hinh thanh tri nhé mai vé thyc té (facts) va
s kién (events) bj suy gidm nghiém trong,
gap khé khan khi hoc nhirng tir vieng méi;
khong nhé dwge nhirng gi xay ra cta ngay
hom tredc. Vi vay, néu héi HM vé cudc
phong van trwdc d6, bénh nhan H.M sé
nhd rat it hodc khéng nhé gi vé cudc
phdng van hay céac sw kién xay ra trong do.
Bénh nhan H.M mac du gap khé khan trong
viéc hinh thanh tri nhé méi nhung van Ivu
gil tri nh& ¢ vé cac sw kién va thyc té. Cy
thé, bénh nhan nay van con lwu gilr toan bd
tri nhé vé& thdi nién thiéu, tat ca tri nhé cé

duoc trude khi tién hanh phau thuat. Biéu

hién nhw thé goi la quén thuan 'chiéu
(anterograde amnesia). Nhw vay, két qua
nghién ciru t¥ bénh nhan H.M cho thay
ving hai ma khong phai 1a noi lwvu gitr tri
nhé cd. Cho dén nay, ching ta clng biét
rang tri nhé ¢ dwoc lwu gitr & nhirng ving
khac clia nao, chdng han nhw vé néo thly
tran. Qua trinh chuyén ddi tri nhé tr dang
khdng virng chac (labile) thanh dang virng
chac hon (more enduring) dwoc goi 1a “qua
trinh clng cd” (consolidation). Qua trinh
nay dién ra & mot viing khac clia nao chi
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khéng phai & vung tri nhé dwoc ma héa
luc dau. Bénh nhan H.M [a mét truéng
hop tha vi, mac du suy giam nghiém
trong kha nang hinh thanh tri nhé méi vé
sy kién va thuwe té, nhung lai c6 thé hinh
thanh dwgc tri nhd méi vé k§ nang va
thdi quen va khéng hé y thire dwoc minh
c6 ky nang do, khéng thuat lai dwoc. Két
qua nghién clru nay chirng toé tri nhé ky
nang va théi quen khong dwoc hinh thanh
& héi hai ma. Téng hop két qua nghién
clru tr bénh nhan H.M va nhirng bénh
nhan khac c6 thé két luan tri nhé duoc
phan b & hau khap cac khu vuc trong hé
than kinh, va cac vung nao khac nhau lién
quan dén cac loai tri nhé khac nhau.

Hinh 3 tbng hop két qua nghién ctru
vé cac chu tric va vj tri gidi phau lién
quan dén cac hé thdng tri nhé trong
nhiéu thap ky khdng dinh hdi thai dwong
gitra va céc céu tric hdi hai ma lién quan
dén tri nho sy kién va thyc té; Thé van
lién quan dén tri nhé ky nang va théi
quen; vé ndo méi (neocortex) lién quan
dén tri nh& mdi; hanh nhan lién quan dén
tri nhé cam xuc (emotional memories); va
tiéu nao lién quan dén cac dang thirc don
gidn cta hoc tap lién hgp. Cac vung nao
thap hon va tly séng tham chi chua
dung nhirng dang don gian hon nra vé
hoc tap. Tém lai, tri nho khéng luu tri &
mét viing ndao duy nhat ma duoc phan bd
& cac vung nao khac nhau.

lll. Cor ché té bao va phan t&r cua tri
nho

Hau hét hiéu biét vé co ché than kinh,
co ché phan t& cla tri nho va hoc tap ¢o
duoc bang cach tiép can nghién ciru tir
hé thong mé hinh (mode! system). Voi hé
thdng nay, chung ta dé dang kiém ching
duoc & muic té bao. Sén bién Aplysia
californica |1a sinh vat cd hé théng mod
hinh (hinh 4) duoc ang dung nghién curu
nhiéu. Sinh vat nay duec tim thay ¢ cac
ving doc theo bd bién Nam
California, dai khoang 15 cm (6 inches)
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duong tr cac nghién ctru ca Efic

Va ndng 150 g. Cac nha khoa hoc than kinh Kandel khi tién hanh thyc nghiém ¢ jou.

da sém nhan ra cdu tric cua Aplysia co  Kandel KT T80 khang dinh b
nhieu Ioi thé vé mat ky thuat dé tim hiéu co dong v na:odgi:: z’tchoc Vg Y!rf‘ih o,
ché nén tdng va co ché phan tr cua tri giai Nobel € : 0C v30

nhd. Qua thyc, nhitng kham pha mé  nam 2000.

Tri nh&

Tri nho khong thuat (i

Tri nhé thuat lai dwoc ot

Hoc tap

Thgrc Ky khong lién

té nang va
thoi
quen

Trinhé Diéu kién

moi A i .
m:‘ !:nh nop (tip
4 tinh. cam

giac hoai

Bap ung
cam xuc

Thuy thai duong Vo nao Hanh el Cung phan
a0

Hinh 3. Hé théng tri nhé va cac cu tric ndo lién quan (v& lai tr mo hinh cua Squire va
Knowlton, 1994)

Hé co van

94n han tran
Thyc nghiém trén Aplysia cé 3 o dano d:

thé: Trudc hét, dong vat nay cé ddy du cac

Plysia (Eric Kandel, 2000). g
N gian cda hoc tap khong thy
2l doc: (1) didu kign hoa Kinh didn 02
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Paplov; diéu kién hoa hanh dong (operant
conditioning) va cam giac hoéa. (2) Aplysia
c6 hé thong than kinh rét don gian. Néu so
vl bd ndo ngudi cd 100 ty noron thi toan
bd hé thong than kinh cda loai dong vat nay
chi c6 10.000 té bao. Cac té bao nay phan
b6 & hach than kinh (hinh 5). M8i hach c6
khoadng 2.000 té bao, lam trung gian hoac
kiém soat mét sb hanh vi khac nhau. Tirc
la, mdi hanh vi cé thé duoc kidm soat chi

b&i 100 noron hoac tham chi it hon. C6
thé tach ra dwoc mét mach noron hodn
chinh 1am nén tang cho mét hanh vi, va
sau d6, qua qua trinh huan luyén duoc
thwe hién bdi mach noron nay, kiém tra
nhirng thay dbi trong mach dé tim ra co
ché tri nhé va hoc tap. (3) hach than kinh
dwvoc tao nén tr nhirng noron ¢é kich
thwéc rat 16n.

Hinh 5. Aplisya carlifornia va noren cls ching

Hinh 5 cho thdy hach than kinh duoc
tach roi quan sat dudi kinh hien vi. Hach
c6 dwdng kinh ¢& 2 mm. Cac cau truc hinh

cAu ph toan bd hach chinh fa than clia cac

té bao than kinh. Noron cé thé quan sat
dwoc dwdi kinh hién vi, dwoc phan bd va
hoat ddng chirc nang riéng ré, co thé tach
noron ra khdi hach va nudi cdy séng dugc
trong rat nhiéu ngay. Trén thuc té, da co
nhiéu nghién cru cho thay cac noron tach
ra khoi hach than kinh, nuéi trong mdi
trong thich hop da tai lap lai cac két ndi
synap, cung cap mét hé thdng thirc nghiém
vd cling hiru dung dé& nghién ciru cac dac
diém sinh Iy hoc té bao than kinh va cac
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dac trung két ndi cba chung. Hinh 5C
dua ra mot vi du minh hoa té& bao than
kinh cam giac (TB nhd nam bén phai) va
té bao than kinh van dong (TB 1én nam
bén trai) trong madi trudng nudi cay. Dudi
kinh hién vi dién tr co thé nhin thay vi
dién cuc dugc dat vao noron cam giac
va noron van dong dé thyc hién phép ghi
dién thé ndi bao.
1. Co ché té bao clia cam giac hoa -
mét dang don gian cua loai tri nhé
khong thuat lai dwoc

Thye nghiém cam gidc héa dugc tidn
hanh nhw sau. Con vat (Aplysia) bj kich
thich dién hodc co hoc yéu vao
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dudi. Kich thich nay gay ra mdt phan xa
bdo vé co rit co thé bao gém co ca duoi va
cac phan quanh than nhu mang va
siphon. Sau méi 5 phut mét kich thich duoc
tao ra, thoi gian cta médi kich thich nhu
nhau, con vat dap (rng voi kich thich bénf;
phan xa rit Iui kha rd rang. Nhung néu mot
kich thich manh (shock dién) vao phan
than, sau d6 kich thich vao phan dudi thi
thdy dap (rng manh Ién rd rét. Tang dap
ng dwoc xac dinh 14 két qua cua kich
thich manh vao than. Két luan, con vat hoc
dwoc day la kich thich “nguy hiém”. Hién
twong nay goi la cam giac hda, hinh thic
hoc tap cé & hau hét cac dong vat ké ca
nguoi.
Mach no ron va co ché caa cam gidc
héa

Bang cach ghi dién thé tir bén trong
noron cé kich thwéc I6n clia Aplysia co thé
bdc 16 mach noron lam nén tang cho hién
twong cam gidc hoa. Kich thich da lam
hoat hdéa cac noron cam giac (SN), gidi
phdng glutamate vao khe synap véi noron
van dong (MN). Néu tdng kich thich tir cac
synap trén noron van dong da Ién, noron
van déng sé duwoc hoat hda, sau d6 cac
dién thé hoat dong duoc tao ra sé lan
truyén dén cac hach gay co co. Cac no ron
van dong cang hung phan thi phan xa dap
*ng cang manh. Phan xa nay trén Aplysia
trong tw nhw phan xa dudi géi hay phan xa
cang co dugc thwc hién thdng qua cac
mach noron twong ty & tay séng.
Co ché phan t cta cam gidc héa: Kich
thich cam giac dan dén giai phéng chét
truyén dat than kinh serotonin (5-HT) (hinh
4). 5-HT lam thay d6i dan truydn synap
gi’a noron cam giac v&i noron van
dong. Trwde khi qua trinh hoc tap dién ra,
mét dién thé hoat dong tir noron cam giac
tao ra mot dién thé kich thich nho sau
synap (EPSP) & noron van déng. Nhuwng,
sau mot kich thich gay cdm giac héa
(shock dign), mét dién thé hoat dong &
noron cam giac tao ra mot dién thé Ion say
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oron van dong. pién thé sauy
synap lon o noron v?gnd‘?gg (‘g;‘gtéfjg
kha nang hoat hoa noron Ve =Y gay
st co bop €O manh hon (cam giac
ra mQNguyén ly ctia hoc tap va tri nhe
22?@:@ nguyén gid tri doi V0 .hg‘f il
tri nh6 trong b ndo cua nguat, do 3 hoc
tap lien quan voi nhirng thay 4oi ‘dar!
truyan synap gitra cac noron. Co ché tri
nh; va hoc tap & day khong phai tai sap
xép lai hé thong than kinh, hfy Ehat tn?n
cac noron méi ma la thayﬂdou dan t‘ruyen
synap ton tai trvoc do. Vay ol (':he ?'”f\
héa nén tang cho hoc tap va tri nho la
gi? .
Co ché ngdn han cua cam gidc hoa:
Co ché cda tri nho ngén han cho cam
giac héa dwoc minh hoa & hinh 4. Kich
thich cam giac hoa (shock dién) lam giai
phéng 5-HT. Sau d6, 5-HT gan véi hai
loai receptor trén noron cam giac lam
hoat hoa hé théng DAG/PKC va hé
th6ngcAMP/PKA. Protein kinase c¢ hai
tac dung: truwéc hét, ching diéu hoa cac
dac tinh kénh ion trén mang té bao la co
s& cho khdi phat va tai cuc cia dién thé
hoat dong. Két qua cho thay, kich thich
gay cam giac hda lam tang tinh kich thich
clia noron cdm giac, tang cwong dién thé
hoat dong dwoc tao ra khi kich thich trén
da, khi dién thé hoat déng Guoc tao ra va
lan dén cic tan cung clia noron cam
giac, kénh Ca m&, Ca di vao tan cic tan
cung tang giai phong chét truyan dat than
kinh vao khe synap gitva noron cam giac
va noron van dong. Thir hai, kinases didu
hf’f‘ Cé? qua }r‘mh té bao lien quan dén
i 0 1 gt i 1 o
SHens ché(; tcual be Syndp san sang giai
(rng voi dénméen dat than kinh, tang dép
trifng i traung: 5+!T lam thay doi iiac
ST B il L neron ¥an ding
nhan glutamar:g T eng, FEoeptor tn?p
lién quan aén he)' e vy, (1) hoo t#p
€ thong chét truyén tin thir

synap o n
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2 Trwong hop nay ca protein kinase C
(PKC) va hé thdng protein kinase A (PKA)

déu lién quan dén. Két qua nay da mo ra
xu hwdng nghién ctru tién hanh kiém
chirng vai tro cua hé théng truyén tin th
hai di voi cac he théng tri nhé & ca dong
vat cé xu’o'ng sbng va dong véat khong
xwong song. (2) tri nho lién quan dén diéu
bién kénh ion trén mang noron. Co ché nay
bao gom ca cac kénh iién gquan truc tiép
dén giai phéng chét truyén dat than kinh
(kénh Ca?* & cac noron truGc synap), cac
kénh kiém soat tinh kich thich cia noron
sau synap, va cac kénh lam trung gian cho
cac dap (rng synap cua noron sau

synap. (3) CAMP [a chét truyén tin thir hai

quan trong lién quan dén tri nho. Voi
nhirng bang chirng nay co thé mo ra trién
vong nghién ctru moi lam thé nao dé tang
tri nhé. Vi vay, tri nho ngan han "short-
term" con goi la ta tri nhé thoang qua

(transnant) va thoang qua 13 vi nhmg ihay

khoang thoi gian ngan. Théi gian cva i
nh& phu thudc vao thoi gian bi pnosphory'
hoa clha cac protein cO chét (suostrate
proteins) (VD:cac kénh trén mang té
bao). PKA sé chi hoat héa trong mot
khoang thoi gian rat ngadn sau mét kich
thich ngan (brief stimulus) do cAMP sé bi
giang héa va lam PKA glam xubng; Protein
phosphatases loai bod cac gbc phosphate ra
khoi proteln co chét lwu gile tri nhé lam cac
protein mét tac dung.

Co ché dai han cta cam gidc héa: tri nh&
ngan han va tri nhé dai han khac nhau & 2
diém co ban. (1) Tri nhé dai han lién quan
dén thay dbi trong tbng hop protein va didu
hoa biéu hién gen. (2) tri nhé dai han lién
quan dén bién ddi vé cau trac. Khi so sanh
cau triic noron cam giac ciia dong véat chua
du’?c huan luyén va déng vat da duoc
huén luyén cam giac hoa. Két qua cho thay
soi truc day lén va c6 nhiéu nhanh
”h?- Doc theo cac nhanh soi truc ¢é nhiéu
cham nhd ho#dc nhanh sgi truc chdi lén

(varicosities). Nhi*ng doan nhanh sgi truc
chdi 1én nhu vay chinh la cac tan cung
sQi truc cua cac noron cam giac tao cac
két ndi méi vdi cac noron van dong. Két
qua nghién clru cAu trac noron van doéng
& con vat 24 gio sau huan luyén cém
giac héa cho thay sy khac biét 16n vé so

soi truc: noron & dong vat duoc huén
luyén cé sb soi truc va cuc tan cung
nhidu hon so v&i noron cua nhirng dong
vat chwa duoc huan luyén. Nhw vay, tri
nhd dai han lién quan dén sy bién ddi vé
cAu tric bao gdm phat trién cac nhanh
soi truc va hinh thanh synap méi. Do do,
nhé mot diéu gi doé dén ngay mai, tuan
t&i hay nam téi la do sy bién ddi cau tric
(o4 synap dang dién ra trong nao.

Két qua tr cac nghién ctu thuc
nghiém cing cho thay tri nh¢ dai han
duwoc cho la lién quan dén biéu hién gen,
mét trong cac hwong nghién clru chinh

ctia cac nha khoa hoc than kinh la tim ra

ddi sinh héa nén tang chi dién ra 'mucj ~ Ioai protein va gen déc hiéu lién quan dén

. tri nho dai han. Két qua duoc minh hoa &
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hinh 4 chi ra mot vai gen va protein lién
quan dén cam giac hoa. Lwu vy, chat
truyén tin the hai CAMP lién quan dén tri
nh¢ ngan han ciing lién quan dén tri nhé
dai han. Tuy nhién, ngoai tédc dung
phosphoryl héa cac protein kénh trén
mang té bao, cAMP thong qua PKA gay
ra tac dung phosphoryl héa yéu t6 phién
ma. Cac yéu té phién ma (vi du: CREB),
khi dwoc phosphoryl hoa cé kha nang
didu hoa biéu hién gen dan dén nhivng
thay ddi trong téng hop protein gitr vai tro
quan trong trong viéc hinh thanh va duy
tri nhirng bién dbi dai han vé dan truyén
synap, nh& d6 déng vai trd quan trong
d@di vai tri nhé dai han. Tuy nhién, can
lwu ¥ rang, khéng c6 mot gen nhé “than
ky" nao ca, hay n6éi mot cach khac viéc
hinh thanh va duy tri tri nh¢ (tham chi
trong mot noron) lién quan dén sy gan
két chia rat nhiéu gen va protein, ching
tac dong ddng théi nham thay ddi cac
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diic tinh cda noron, didu hoa cac ddc tinh
ctia noron va dén truyén synap. CUng E;an
lvu y su bién ddi trong biéu hién genlkhorlg
xudt hién ngay lap tirc ma qua nhieu gi&!
doan. M6t sb bién ddi xuét hign som, m'?t
s6 bién ddi xuat hién muodn tham chi 24 gio
sau khi qua trinh hoc tap dién ra. )
2. Co ché té bao va phén t cua hien
twrong quen thuédc hoa

A Unparcd pathreay €S}

Habituated
o

Control

¥

yen thudc hoa la mot trong nhing
ap khong y thtre don giap,
hoc duwoc dac diém cgg
nhitng kich thich vo hai. ’E.)éli tién chiing
dap ung vé&i kich thich mp’n bang mot loat
cac dap ung co tinh dinh twu’opg, Néy
kich thich nay la c6 ich hay \io ha'l con vt
sé hoc duoc va I3n sau néu kich thich
i thi chung sé o di.
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hinh thic hoc t
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Hinh 6. Mach noron gién thé clia hién twong quen thuéc héa va diéu kién hoa kinh dién
(Eric Kandel, 2000) ‘

Hién twong quen thudc héa 1an du tien
duoc dé cap dén bdi Ivan Paviov vi
Charles Sherrington.Trong khi nghién ¢y
vé tur thé va van dong khu tri (locomotion)
Sherrington quan sat thay hién twong giam
cuong do dap (ng mot s0 phan xa nht
dinh, chdng han nhw gap chi d& gap Gng
véi nhirng kich thich I3p lai. Bap (*ng phan
xa chi quay lai sau khi nghi mt vaj giay
Ong cho rang sy suy giam nay chinh 13 su;
quen thucf:c héa, va la két qua cig viéc mét
dz‘an1 truyien synap trén cac dwéng dan
truyén den noron van déng vén g bi ho
héa 13p di p Iai. Hién twong nay say gg daét
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dugc  Alden Spencer va Richard
Thompson nghién ctru & mc té bao. Ho
tim t‘hé)’/ €O s\ song hanh gan gai hanh
Vi va té bao gitra quen thudc hoa cac
Phan xa g&p & meo va hién twong quen
thyoc héa phirc tap hon & ngudi. Ghi
d,'e” tPé NG bao tir cac noron van dong
Wy song & meo cho thay hién tuong
quen thuge héa 1am gidam dan truyén
SYnap gitra noron lign hop kich thich voi
e NOToN van ddng. Két néi gitra noron
ro 9146 V61 noron lign hop khong bi 4N
sér?ng'~Do 16 chirc noron lign hep ¢ tuy

9 cla ddng vat c6 xuwong song At
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phirc tap vi vay phan tich sau co ché té
bao dé chirng minh sy quen thudc héa cac
phan xa gap rat kho khan. N3 Iwc ching
minh hién tweng nay doi hoi hé théng don
gian hon. Sén bién Aplysia californica, |4
dong vat co hé thong than kinh don gian to
ra phu hop dé nghién clru hé théng tri nhé
nay. Aplysia tw vé bang cach co mang va
siphon, phan xa nay twong tw phan xa gép
chan dugc Spencer va Thompson nghién
cru. Kich thich nhe vao siphon lam co ca
siphon va mang (gill). Néu kich thich lap di
lap lai con vat s& quen. Phan xa nay da
dwgc nghién ctru ky lwdng. Mot kich thich
mai Ién siphon lam noron cam giac chi phéi
phan nay phat ra dién thé hoat dong va
cudi cung tao ra dién thé kich thich sau
synap & noron lién hop va noron van déng
(hinh 6). Dién thé dwoc phat ra tr noron
cam giac va noron lién hgp dwec gop lai
theo khdng gian va thoi gian lam cho noron
van dong bi hung phan lién tyc lam co
mang manh. Néu kich thich 1ap lai dién thé
kich thich sau synap do noron cam giac tao
ra & noron lién hop va noron van déng nhé
di dang ké&. Do @6, kich thich lap lai thi dién
thé synap do mét vai noron lién hop tao ra
trén noron van déng cling yéu hon, két cuc
la noron van déng phét xung yéu dan cudi
cting phan xa nay bién mét. Vay yéu to nao
lam giam hiéu qua dan truyén synap cuia
noron cam giac? Két quad phan tich giai
phéng tdi synap cho thay giam dan truyen
synap la do giam sé lwong tli synap duoc
gidi phéng ra tlr cac tan cung sgi truc cua
noron cam giac (hinh 6). Chét truyén dat
than kinh do noron cam giac gidi phong 1a
glutamate. Glutamate sau khi duoc giai
phong dén gin v&i 2 loai receptor trén
mang noron van dong, mdt loai gan giong
N -methyi-d-aspartate (NMDA) receptor &
dong vat cé xwong song con loai kia la
non-NMDA receptor. Cac nghién ciru cling
chi ra khong co sy thay dbi vé do nhay cua
receptor voi glutamate trong hién twong
quen thudc hoa. Nguyén nhan lam giam

gidi phong chat truyén dat thAn kinh cho
dén nay van chua dugc hiéu biét day du,
song ¢o gia thiét cho rAng mot phan 1a do
gidm van chuyén céc tdi synap vao ving
van dong (active zone) clia mang truwdc
synap. Su suy gidam nay kéo dai nhiéu
phat. Bién ddi mém déo vé& chic nidng
dan truyén synap déng gép vao co ché té
bao cho tri nhé ngan han cla hién twong
quen thudc héa. Sy bién doi nay dién ra
tai nhiéu vj tri trén mach noron cua cung
phan xa, tri nhé trong trwdng hop nay
phan bo va lwu gir trén tdan bdé mach
noron khong khu trd & mét vi tri cy thé
nao. Gidam dan truyén synap & ca noron
cam giac, noron lién hgp hoac ca hai la
co ché phd bién gidi thich hi¢n twong
quen thudc héa ¢ mét vai dap ng rut lui
da nghién clru ky trén tom (crayfish) va
gian (cockroaches) cling nhw phan xa
giat minh & dong vat cé xwong séng. Co
ché synap cha hién twong quen thudc
hoéa cé thé thay ddi theo hai cach. (1) vi
tri suy gidm dan truyén synap xuét hién &
bat ky vi tri synap ndo. Vi du trong phan
xa gap khong cé sy suy giam dan truyén
synap gira noron cam giac va noron lién

- hop ma sw suy giam lai dién ra tai synap
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gitra noron lién hop va noron var Gong.
(2) tang tac dung Gc ché synap gay ra
hién twong quen thudc hda. Két qua
nghién ctru clng cho thay hoc tap c6 the
lAm thay ddi dan truyén synap va thoi
gian lvu giG tri nhé ngan han dugc quyét
dinh boi khodng thodi gian dan truyén
synap bién dbi. Lién quan den nghién
clru nay, cau hdi dugc dit ra 3, thay doi
dan truyén synap & mic do nao va s

thay di 4y kéo dai bao [au? Mot dot kich

thich 10 1An Ién siphon co thé tao ra tri
nhé ngan han cho hién tigng quen thudc
héa kéo dai vai phat, 4 dot kich thich
cach nhau tir vai gi& dén 1 ngay gilra cac
dot c6 thé hinh thanh tri nho dai han kéo
dai dén 3 tuan. Aplysia chua duoc huan
luydn c6 dén 90% noron cam giac tao
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cac két ndi synap trén noron van dong
mang. Nguoc lai, khi con vat dwoc huan
luyén quen thudc hoa sé két ndi giam chi
con 30%; ty 16 nay kéo dai 1 tudn va hoi
phuc khdng hoan toan 3 tuan sau d6. Trong
giai doan béat hoat dan truyén synap kéo dai
nay thwc sy da cé bién ddi cau tric noron
cam giac. Khong phai tat ca synap déu co
kha nang thich nghi nhw nhau. Dan truyén
tai moét s6 synap clia Aplysia hiém khi thay
doi, ngay ca khi dwoc hoat héa lap di lap
lai. Tuy nhién, mét sé synap chuyén biét
cho hoc tap va lwu gi tri nhé, chang han
két ndi gira cac noron cam giac voi noron
van déng va voi noron lién hop cia mach
noron phan xa gap, chi mét lwong huan
luyén it &i dac biét véi khoang céach thoi
gian huén luyén thich hop ciing cé thé tao
ra moét sw thay ddi Ion va kéo dai trong dan
truyén synap. Huan luyén lién tiép khong c6
khoang th&i gian nghi gitra cac dot kich
thich tao ra tri nhéd ngan han rat manh
nhwng tri nhé dai han lai kém. Két luan nay
dua ra nguyén ly chung cho hoc tap: huin
luyén cach doan thwong tao ra tri nhe dai
han hiéu qua hon ia huén luyén lién tuc
trong mét dot.
3. Co ché té bao va phan tr cua didy
kién hoa kinh dién ‘
biéu kién hoa kinh dién Ia hinh thirc hoc
tap phire tap hon so véi cam giac hoa. Con
vat khéng chi hoc mét kich thich ma 13 hoc
moi lién hé gitba kich thich nay véi kich
thich khac. Kich thich c6 diéu kién yéu dén
trwdc c6 thé gay ra dap (rng c6 hidu qua
cao néu duwgc ghép ddi voi kich thich
khéng diéu kién manh. Phan xa cé thd
manh hon do diéu kién héa kinh didn v3
cam giac hoda, tuy nhién diéu kién héa kinh
dién co thé lam phan xa tang manh va kéo
dai- hon. Phan xa co siphon va mang
clia Aplysia la vi du cho ca didu kién hea
kinh dién va cadm gidc héa. Phan xa co
mang c6 thé dwoc tao ra theo hai cach:
kich thich trc tiép 1én siphon hoac kich
thich lén céu tric vo ngay canh dé (mantle

shelf). Cam giac tw siphon’va VO do hyi
nhém noron cam giac khac ’nhiu thie
hign. Vi vay, cung phan xa co dieu kign
doc lap voi nhau bang cach ghép dsi mgt
ich thich co didu Kién vao ving thigy
hop (hodc siphon hoac vO) von'[nét kich
thich khong diéu kién (shock dién manh
vao dudi). Sau khi duoc ghép cép hosc
hudn luyén lién hop, dap ng mach
noron voi kich thich co diéu kién manh
hon 1o rét & cung phan xa co ghép cip
so v&i mach noron ctia dap &ng véi kich
thich c6 diéu kién khéng dugc ghép cap.
péi véi didu kién hoa kinh dién, khoang
thoi gian gitra kich thich co diéu kién va
khong diéu kién dong vai trd quan trong.
Kich thich cé diéu kién phai dén trwéc
kich thich khéng diéu kién, thong thwong
khoang thoi gian:gitra 2 kich thich nay I3

- 0.5 giay (hinh 6). €& ché té bao can cho

4

ghép cdp vé thdiscian 2 loai kich thich
nay la gi? Trong diéu kién héa kinh dién
cla phan xa co ‘mang cla Aplysia, dic
trwng quan trong chinh 13 thoi gian hoi tu

‘théng tin tr noron cam giac cho kich

thich c6 diéu kién (kich thich siphon) va
Kich thich khéng diéu kign (shock dién
€n phan dudi). Kich thich khong didu
g[en lén dudi thuc ddy hoat déng noron
li€n hop tao synap kidy truc-truc voi

‘noron cam giac mang thang tin ti siphon

va vo dén, thic day hoat dong trudc
SYnap cho hién twong cam giac héa. Tuy
nhién, néu kich thich khong didu kién
(kich thich dusi) va kich thich co didy
klep (kich thich siphon hodc voé) duoc
Shép ddi sao cho kich thich c6 didu kién
n9ay trede kich thich khong diéu kién,
kt" d?_ cac noron lign hop didu bién gan
k?t Vo1 kich thich khéng diéu kién sé hoat
?ho'a no,ron_fém gidc ngay sau khi kich
.|ch CO dieu kian hoat héa noron cam
?k:’ér?h Hoﬁt héa noron cam giac theo trinh
khor At \égy khl‘lfich thich ¢6 diéu kién va
khoég '®U kién cach nhau voi mot

NG thoi gian nh4t dinh lam tang
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manh hoat dong trrdc synap khi so sanh
voi treomg hop hai Kich thich nay khong
ghép cap voi nhau. Bac diém nay cla diéu
kign héa kinh dién duoc goi 1a phu thude
vao hoat dong. Hién tvong tang hoat dong
synap nay phu thudc vao hoat déng cla c3
noron tredc va sau synap. Kich thich c¢o
diéu kién sé tao ra cac dién thé hoat dong
din dén dong Ca?* di vao noron cam giac
truoc synap, Ca?* hoat héa calmodulin.
Phirc hgp Ca?*/calmodulin dwgc hoat hoa
sé gan voi adenyl cyclase, khuéch dai dap
(ng voOi serotonin tang cwdng san sinh
cAMP. Vi vay, co ché té bao cla didu kién
hoéa kinh dién trén cac dwong dan truyédn
don synap cua phan xa rgt lui trén
Aplysia mét phan 1a do co ché cam giac
hda trén cung mot cung phan xa. Tac dung
nay do adenyl cyclase c6 tac dung gidng
nhw chat phat hién dong thi (coincidence
detector). C6 mat Adenvl cyclase chirng to
(1) c6 mat cac phan & lign quan dén kich
thich c6 diéu kién (dién na hoat ddng trén
noron cam gidc va dona Ga 2 di vao); (2)
kich thich khéng diéu \P‘" 4’1«1" thich dudi
lam gidi phéng serctony '_H a:ienyl cyclase
dap (rng véi ca kich thich cé diéu kién (gan
vao phirc hgp Ca?*/caimodulin von duoc
hoat hda béi Ca?* di vao trong noron cam
gidc khi c6 dién thé hoat dong) va kich
thich khéng didu kién (gan vao Gas duwoc
hoat héa do serotonin gan vao receptor).
Noron van dong sau synap cla diéu kién
héa kinh dién truyén tin hiéu nguwoc dén
noron cam giac. Trén mang noron van
dong c6 hai loai receptor tiép nhan
glutamate: nonNMDA va NMDA receptor
(NMDAR). Dau ngoai bao cua kénh ion tao
nén bédi NMDAR duoc Mg?* dong kin khi
dién thé mang & gia tri dién thé nghi. Trong
diéu kién binh thuwong va khi da quen thudc
héa hodc cam giac hoa thi chi co loai non-
NMDA receptor dwge hoat héa do NMDAR
bi déng kin bai ion Mg?*. Tuy nhién, khi
Kich thich c6 didy kién va kich thich khéng
digu kién duoc ghép dbi phu hop gay ra

diéu kién hoa kinh dién lam khir cyc
manh mang té bao sau synap lam béat
Mg?* ra khoi kénh gan voi NMDAR va
nho d6 Ca?* di vao trong té& bao. Ca2* di
vao trong noron van déng dwoc cho 13
hoat héa con dwong tin hiéu giai phéng
cac chat truyén dat tin hiéu nguwoc chiéu
dwvoc noron cam giac tién synap tiép
nhan, & day ching lam tang gidi phéng
chat truyén dat than kinh ti tan cung
trwde synap vao khe synap. Tom lai, 3 tin
hiéu dong thoi dén noron cam giac lam
tang cwong giai phéng chat truyén dat
than kinh trong didu kién hoa kinh dién:
(1) hoat héa adenyl cyclase do Ca?* di
vao trong noron cam giac do kich thich
c6 diéu kién gay ra; (2) hoat héa receptor
cua serotonin, receptor nay gan voi
adenyl cyclase, két qua cua kich thich
khéng diéu kién; va (3) tin hiéu nguoc
cho thay noron van ddng sau synap
dwoc hoat héa do kich thich khéng didu
kién.
Co ché tri nhé dai han cua diéu kién
héa kinh dién

Rudi gidm dac biét hitu hiéu cho cac
thao tac lién quan dén gen. Seymour
Benzer va cong sw lan dau tién cho thay
rudi giam co hién twong diéu kién hoa
kinh dién, va dot bién rieng ré 4 loai
gen: dunce, rutabaga, amnesiac, va PKA-
R1 lam méat kha nang hoc tap. Nghién
clru cac dot bién nay dwa ra 2 két luan.
(1) tat ca dot bién déu lam mat kha nang

" hinh thanh digéu kién héa kinh dién va
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cam giac hoa. (2) ca 4 loai dot bién déu
thiéu vang con dwong tin hiéu cAMP. Dot
bién Duncedan dén thiéu hut
phosphodlesterase enzym giang hoa
cAMP. Hau qua la, doét bién nay khién
lwgng cAMP cao bat thudong vuot qua
ngwdng diéu hoa binh thudng. ot bién
Rutabaga dan dén thiéu hut adenylyl
cyclase phu thudc Caz*lcalmoduhn va Vi
vay lam giam Iuomg cAMP xudng dudi
mirc nén. Dot bién Amnesiac lam thiéu
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hut cac chat truydn dat thAn Kinh ban chat
peptid tac dong vao adenylyl cyclase, va
dot bién PKA-R1dan dén thieu hul
PKA.Vay, con dudng cAMP-PKA-CREB ¢d
vai trd thé nao trong leu gitr trl nhey dal
han? Cé thé ap dung dé giai thich cho cA¢
lodi va dang hoc tap khac nhau khéng?
Gan day, nghign ciru hoc 1ap va tl hhd €0
thé sir dung nhidu rudi gidm chuydn gen
hodc tang bdc 1& gen, bat hodc 14l gen lién
quan dén tinh nang khao sat 1a edng ey het
strc hiru ich cho nghidn ciru tinh mém déo
synap. Bang tiép can nady William Quinn va
cong sy thay ring chan tac dung cia PKA,
thdm chi trong mdt khodng thdi gian vat
ngan lAm anh hudng dén kha nang hoe va
hinh thanh tri nhé ngén han eda rudi gidm.
Thye nghiém gay ddt bidn tidu phan e
hoat tinh catalytic cia PKA ehe két qua
turong ty. Hinh thanh tri nhé dai han & rud
gidm doi hoi tdng hop protein méi, Rudi
gidm bdc 1§ ca ydu 14 hoat héa (CRERB) va
&rc ché (CREB-2). Jerry Yin, Tim Tully, va
cong sy ctiia ho thay rang bde 19 qua mure
yéu td irc ché (CREB-2), dugs cho 1a ngan
chan bdc 1O gen dugc hoat hda bdi eAMP,
sé lam mat tri nhé dal han, khdng anh
hudng dén hoc tap va tri nhér ngdn han,
Nguoc lai, bdc 10 viret mire yéu 18 hoat
hoa (CREB) c6 thé tao ra trl nhér dai han
ngay ca véi huén luygn tao trl nhér ngén
han trén rudi gidm binh thudng.
4. Tang dign thé sau synap kéo dai
(long-term potentiation - LTP) ¢é 18 1 co
ché synap adi véi trl nhé cd thé thudt lal
Tinh mém déo synap (synaplic
plasticity) kéo dai dwdi dang \éng didn thd
sau synap kéo dai (LTP) lién quan dén rai
nhidu h@ théng tri nhé' thudt lal duge. Hign
twong nay xdy ra & hdi hal ma, cdu tre
n&o lién quan véi tri nhé thudt lal duge.
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LTP ¢o thd dugc nghién ciu tir cac
lat cat ndo. Kich thich dign vao cac sg;
dén tao ra dién thé kich thich S?U Syr:\ap
va gid trj dién thé nay co thé ghi lai bing
dién cye ghi dat ¢ noron sau syn'ap. Khi
khodng thol gian gitra cac kich thich qua
dal (phut), bién do cua EPSP khéng thay
43, Néu kich thich voi tan s6 cao,
khodng thoi gian gitra céac kich thich rat
ngan (1 giay) (kich thich gay co cirng)
cac sl dén tao ra hai hinh thire tang dién
ihd & noron sau synap. Trudc hét, giai
doan tang dién thé ngan goi la tang dién
thd hau co cing (post-tetanic potentiation
-PTP) hinh thirc ndy nhanh choéng bién
mal gau vai phut. Th hal, hinh thire ting
dién thd kich thich sau synap kéo dai hau
o cirng gol 14 LTP. LTP 14 co ché cin
thidt cho viéc lwu gitr tri nho dai han
(hhh 7). Receptor cla glutamate thufc
loai NMDA (NMDAR) ddng vai trd quan
frong d& hinh thanh LTP, dic biét 4 LTP
xuat hign tal synap két ndi noron vung
CA3-CA1 & hdi hai ma. Tai cac ny sau
8ynap (postsynaptic spines) cla céc
horon ving CA1 ¢d hai loai receptor dbi
Vo glutamate: NMDAR va AMPAR (hinh
7). C4 hal loal ndy déu cho ion Na*vaK®
dl qua nhung NMDAR co them hai déc
tnh. (1) NMDAR dong vai tio chinh cho
Ca?* dl vao trong t4 bao. (2) binh thuong
k8nh ndy bl dong lai béi ion Mg?*. Khi
Olutamate gén veéi NMDAR s& lam thay
ddl céu hinh clia receptor nay nhung ion
K* khong di ra va ion Na*, Ca? khong di
V80 duoc bt vi kénh cho cAc ion nay bi
lon Mg>* bit tai. Vi vay, mot kich thich yéu
;’(?0:':::‘?1 m¢ duoc nhirng ké&nh nay.
Epsp ¢h ybu tao ra mot EPSP, nhung

hdy Ia do tac dung vao AMPAR
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Hinh 7. LTP duwoc tao ra & vang CA1 cia hdi hai ma khi kich thich con dudng nhanh
Schaffer va mé hinh minh hoa co ché gay ra hién twong LTP. A. Trong diéu kién binh
thirrng, tan sb dién thé hoat dong thap lam giai phong glutamate tac dyng 1én ca
NMDAR va AMPAR. Nhirng ion Na va K chi di qua kénh AMPAR chr khong di qua
NMDAR do ion Mg bit kin k&nh nay khi mang té bao & gia tri dién thé nghi
(Eric Kandel, 2000)

Kich thich co cirng (tetanus) (hinh 7)
lam EPSP xudt hién 1a tdng két qua cda tat
ca kich thich theo khong gian va thoi gian
khi kich thich vao rat nhiéu soi Gi dén cing
mot noron. Két qua la, mang té bao bi khir
cec manh, manh hon rat nhiéu so véi chi
mdt kich thich vao sgi dén. Luc nay mat
rong mang té bao tich dién dwong, ion
Mg bi bat ra khéi kénh (tich dién cing
dau), cac kénh ion khéng con bi chan lai
nira, ion Ca2* cd thé di vao trong cac nu
dudi gai qua cac kénh ion gan voi NMDAR
da m¢ sdn. lon Ca?* di vao trong té bao
hoat héa mot loat enzym protein kinase,
94y ra hang loat bién ddi. Nguyén nhan dan
dén thay ddi dai han la hién tuigng chén
m&i AMPAR vao mang sau synap (hinh
7). Do d6, sau kich thich co cirng, cac chat
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truyén dat than kinh dwoc gidi phong ra
tr cAC noron trrd'c synap sé gan két vai
mot s& Iong receptor nhiéu hon c6 mat
& mang sau synap. Khi nhiéu receptor
gan két voi chét truyén dat than kinh sé
tao ra EPSP co bién o dién thé ién hon
va LTP sé duoc tao ra. Hon nira, cing
c6 bang chirng cho thdy luong chat
truydn dat than kinh dugc gidi phong ra
tr cac noron treéc synap cung tang
Ién. Hidu rng tredc synap va sau synap
phdi hop, dién ra dong thdi cang lam
tang bién d6 EPSP. Luu y, co ché sau
synap d6i voi tri nhé co thé thudt lai co
vai nét twong déng voi co ché synap cla
tri nhé khong thé thudt lai trong cam giac
héa da dugc thao luan ¢ phan truéc.
Mac du vé chi tiét thi khac, nhung ca hai
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co ché ddu lién quan dén hoat hoa he
thong truyén tin thi hai va diéu hoa cac
kénh trén mang té bao. O mic phan tu,
khdng c6 s khac biét c6 § nghfa gica hai
hé thong tri nhé. Sy khac biét lon chinh la
cac vung nao, cac mach noron ma ¢ do co
ché hoc tap xuét hién.
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Memory is defined as the process of
encoding, storing and retrieving
information. Three processes involve with
different memory system. Sensory memcry,
short-term memory in which to note the
concept of working memory and long-term
memory. Learning and memory are two
closely related concepts. Memory is
acquisition of knowledge or skill while
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leaming is experience of what was
acquired.

Anatomical basis of analysis and
molecular mechanism of learning and
memory is one of the greatest successes
of modemn neuroscience. Thirty years ago
little was known about how memory
works, but now we know g great deal. In
this report we will mention four main
content related to leamning and memory.
First of all, we refer to a classification of
memory in view of modern neuroscience.
Next up we'll refer to areas of the brain
associated with learning and memory.
Memory is stored in our brain are similar
to stored on chip memory of personal
computer or not? entire archive from
memory into the same region of the brain
structure or distribution and stored in
different brain regions? How does
memory work? The changes would take
place in the nervous system in the
process of memory formation? Is there
any special proteins or genes related to
memory or not? How to memory can
maintain  throughout life? will be
preserisd in the next section. Finally, a
criticai issue, especially as we age: How
can momory be maintained and
improved, how can it be fixed when it is
brokened?



