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基因 分子生物學

長期生理/疾病的變化



如何思考?
如何控制動作?

如何對外界作出即時反應?

即時神經解碼/神經調控
Real-time neuronal dynamics



Initiative for Columbia Ataxia and Tremor

即時神經解碼/神經調控
Real-time neuronal dynamics



我們如何記錄神經活動?

即時神經解碼/神經調控
Real-time neuronal dynamics



即時(real-time)記錄神經活性

神經放電

動物行為
休息 運動

神經放電



神經放電影響行為?
行為影響神經放電?

我們如何即時操控神經活性?



光遺傳學
讓神經看得見光，以光控制神經



巴金森式病 動作遲緩的機轉

休息 運動

神經放電





由動物實驗進入臨床電生理
顫抖症 研究



原發性顫抖症 (Essential Tremor, ET)

• 最常見的動作障礙疾病。

• 佔成人的 4％，老年人更可高達 20％，是巴金森氏病(Parkinson’s disease)的
5倍。

• 以動作型顫抖來表現。（有動作的時候會抖）



原發性顫抖症
常見，成因不明

1. 全基因研究 (Genome-wide association studies (GWAS)) :  在不同的研究中，找到
的基因並不一致.

2. 有明顯的環境因子。

• Harmane & other beta alkaloid 
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原發性顫抖症
臨床診斷治療上的困境

• 確定診斷的困難

• 治療上的困難

• 美國FDA核准的唯二藥物，有效率<50%



人類病理觀察



光遺傳學
抑制小腦共振，顫抖消失

Sci Transl Med. 

2020 Jan 15;12(526)



光遺傳學
製造小腦共振，正常鼠也顫抖

Sci Transl Med. 2020 Jan 15;12(526)

Optic Stim.



光遺傳學
製造小腦共振，正常鼠也顫抖



小鼠的小腦不正常共振會產生顫抖
那病人呢?



Sci Transl Med. 2020 Jan 15;12(526)

小腦腦波



https://www.eurekalert.org/multimedia/pub/221726.php

https://www.eurekalert.org/multimedia/pub/221726.php
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Initiative for Columbia Ataxia and Tremor

NINDS R01 NS104423

NINDS R01 NS118179

NINDS R03 NS114871 

MOST 107-2321-B-002-020 (腦科學專案)

MOST 108-2321-B-002-011 (腦科學專案)

MOST 108-2321-002-059-MY2 (腦科技專案)

MOST 109-2326-B-002-013-MY4 (吳大猷獎助)



SYNERGIES 2021: Mentor
SYNERGIES 2018: Junior faculty award

https://www.movementdisorders.org/mds.htm
https://www.movementdisorders.org/mds.htm


記錄到空間中各神經的時間動態
由時間到空間

神經系統的時空動態

神經放電



多光子影像:    看到一群神經細胞的時空變化



為什麼研究小腦?

• 神經細胞是大腦的 3.5 倍
• 平行運算的結構
• 人類 “AI”的所在地

• 和各種腦功能均相關
• 動作
• 認知
• 學習
• 記憶
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