Cellule eccitabili: | neuroni

Neurons, muscle cells, etc., are collectively
called excitable cells, since they use
their membrane potentials as signals.
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Cellule eccitabili (neuroni, muscoli, cuore)

Il neurone e la cellula base del sistema nervoso: si stima che nel
sistema nervoso ci siano circa 100 miliardi di neuroni!!
Un tipico neurone e costituito da parti caratteristiche :

Soma o corpo cellulare: contiene il nucleo all’ interno del quale si

trova il materiale genetico.

Dendriti: presenti in grande numero, rappresentano | input del

neurone. Si ramificano dal corpo cellulare e ricevono informazioni

da altri neuroni.



Cell membrane. The semipermeable
membrane hat encloses the neuron.

> Dendrites. The short processes emanatng from
" ——— " the cell bod , which receive most of the s naptic
emtsctstanohermcns.

Axon hillock. The cone-shaped
region at the juncion between the
axon and the call bed .

Axon. The long, narrow precess
that projects from the cell bod .
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Cell bod . The metabolic center of
the neuron; also called the oma.
M elin. The fatt

Nodes of Ranvier (pronounced

‘RAHN-vee- a 7). The
between secdonz- ofm %

Buttons. The buttonlike endngs of
the axon branches, which release
chemicals intc s napses.

S napses. The gaps between
adjacent neurons across which
chemical signals are transmitted.



Cellule eccitabili (neuroni, muscoli, cuore)

Assone o neurite: si diparte dal soma. E unico e rappresenta

I"output della cellula. Da qui si dipartono segnali elettro-chimici
per altri neuroni. Talvolta (come nei motoneuroni) puo essere
molto lungo. | neuriti piu lunghi e che necessitano di elevate
velocita di connessione sono ricoperti da mielina, uno strato
isolante che puo portare la velocita di propagazione del segnale

finoa 120 m/s.

Terminale sinaptico: a questo livello il segnale elettrico che si e

propagato lungo |'assone e convertito in segnale chimico che

veicola I'informazione al neurone successivo.



THE MAJOR STRUCTURES OF THE NEURON

The neuron receives nerve impulses through its dendrites. It then sends the nerve impulses
through its axon to the terminal buttons where neurotransmitters are released to stimulate
other neurons,
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1000-10000 synapses per neuron!
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The Anatomy of a Neuron
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Basic Neuron Types

-
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Bipolar Unipolar Multipolar Pyrimidal
(Interneuron) (Sensory Neuron) (Motoneuron) Cell
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Figure 7-2A The recording setup.
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Figure 7-2B Oscilloscope display. |



(A) Receptor potential

Membrane
potential (mV)

—60




Current Voltage

generator  amplifier +60 z 65 An EPSP
+30 | §’§
g 0 ———————————————— “E —/\
E g= 70
E 30 =E '
0 oty R ] E { Time (milliseconds)
-90 STIMULUS
Membrane Outward
current 'l_]_ Inward 8 )
5* An IPSP
e IE:
50 ms - g 70
Time — g= V
5E n
Figure 7-2D Hyperpolarization. 5 f Time (milliseconds)
STIMULUS
Action
Current Voltage potential
generator  amplifier +60 il 7 Igg An EPSP and
an
= +40
= g 130 Action Potential
£ = +2g
£ +1
> e
)
2 -10
g 20
a 38 — Action potential
e -50 EPSP
g 60
Membrane [~ | Outward {E -70 L/
current ——  Inward -80
50 ms = -90 n
T
e t Time (milliseconds)

Figure 7-2C Depolarization. STIMULUS



Electrotonic Propagation
(predominant in dendrites and soma)

Membrane depolarizations spread passively quickly but only along short distances
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Electrotonic Propagation
(predominant in dendrites and soma)

Membrane depolarizations spread passively quickly but only along short distances

Un potenziale sotto soglia nato in un punto diminuisce di ampiezza man
mano che e condotto lungo l'assone o i dendriti di un neurone (conduzione
elettrotonica). La resistenza di membrana (r,) e dell'assone (r,)
influenzano I'efficienza con cui vengono condotti i segnali elettrici.

~@iEsSS | g stimolazione & sottosoglia

/ Elettrodo

*Z. Propagazione elettrotonica

Ganersore o corrense

Eletirodo extracelllare

La corrente applicata in un punto si propaga lungo l'assone ma in parte
viene persa attraverso la r,. Questo determina attenuazione del segnale
man mano che ci si allontana dal punto di stimolazione.



Sia r, che r,, dipendono dal diametro del conduttore
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‘P = p/7tCl2 (p = resistenza specifica di lem3di citoplasma, na® = area

sezione del processo). 1a 2 |r,

‘P = P /2ma (ry, = resistenza specifica di membrana, 2na =
superficie laterale del cilindro: estensione della membrana). ta =2 |r,



Electrotonic Propagation
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L'ampziezza del potenziale decresce
esponenzialmente con la distanza.
A (costante di spazio) ¢ la
distanza alla quale Vm cade al 37%
del valore iniziale.

A aumenta con il diametro (d) della
fibra (il rapporto r/r, & correlato al
raggio, A o< <=d)

Maggiore & . migliori sono le
proprieta del cavo conduttore.

L: ~1 mm (assoni)
~150-200 pum (dendriti)
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Action Potential

Il potenziale d’ azione & un tipo di risposta elettrica che si
manifesta solo nelle cellule cosiddette eccitabili: neuroni,
fibrocellule e cellule secretorie.

Tradizionalmente la trattazione del potenziale d’ azione & fatta su
potenziali neuronali, anche se concettualmente i meccanismi sono

simili se non identici anche negli altri tipi cellulari.

Condizione necessaria e sufficiente affinché un potenziale d’ azione
possa innescarsi € che la depolarizzazione della membrana
cellulare, opportunamente stimolata, raggiunga un livello di

potenziale soglia (threshold)
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Figure 2.2 Recording passive and

active electrical signals in a nerve cell. _50
(A) Two microelectrodes are inserted

into a neuron; one of these measures

membrane potential while the other —65
injects current into the neuron. (B) In-

serting the voltage-measuring micro-

electrode into the neuron reveals a nega-

tive potential, the resting membrane 100
potential. Injecting current through the
current-passing microelectrode alters

the neuronal membrane potential.
Hyperpolarizing current pulses produce

only passive changes in the membrane

potential. While small depolarizing cur-

rents also elict only passive responses,
depolarizations that cause the mem-

brane potential to meet or exceed

potentials. Action potentials are active

responses in the sense that they are gen-
erated by changes in the permeability of
the neuronal membrane.



Le caratteristiche piu salienti del potenziale d’ azione sono:

Una forma particolare (spike) che presenta un’inversione
transitoria della polarita della membrana (OVERSHOOT)

Propagazione senza decremento per |’ intera lunghezza della
fibra

Ruolo attivo dei canali di membrana del Na* e del K*
dipendenti dal potenziale

Segnale modulato in frequenza: I’ intensita dello stimolo &

codificata in base al numero di spikes per unita di tempo



Action Potential Propagation
(predominant in the axon starting from 50 um far from axonal hillock)
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Regionalizzazione delle
funzioni nel neurone

~—._dendriti

) La regionalizzazione delle funzioni del
’ Canali del Na+

_ voltaggio-dipendenti neurone € dovuta alla presenza di canali
p - (e=prmGiniomme SRmiG ionici differenti tra soma e dendriti da un

=0 0000000000000905 00000 &S lato e assone dall’altro lato.
corpo \ ; ; ; :
callulare ASSONE A livello dell’assone sono presenti cana!l
del Na* e del K* voltaggio dipendenti,
-~ e ad responsabili della genesi del potenziale

e, 4P Canali del K+ gpe<itting
v _ voltaggio-dipendenti d’azione.

\(5' aprono intorno % +30 mv) Tali canali sono assenti nella membrana

plasmatica del soma e dei dendriti,
dove, invece, si ritrovano canali stimolo-
dipendente che danno luogo a potenziali
graduati.

Monticolo assonico
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Potenziale di membrana

Potenziale d'azione

/

Potenziale d’azione

Potenziale di riposo

Fase 3

Tempo (Ms)

Il potenziale d’azione che consta di tre
fasi distinte:

1. Depolarizzazione rapida

2. Ripolarizzazione

3. Iperpolarizzazione
postuma

L'ampiezza del potenziale dazione &
indipendente dalla grandezza dello stimolo,
ovvero se lo stimolo & abbastanza grande da
superare la soglia, il potenziale viene evocato
con ampiezza e forma costante.



Potenziale di membrana (mV)

Potenziale d'aziocne

fempo (Ms)

Potenziale d’azione

1) Fase 1: Depolarizzazione rapida

Durante questa fase il potenziale di membrana
passa dal valore soglia di -55 mV a + 30 mV.
Questa fase si caratterizza per un rapido e
brusco aumento della permeabilita della
membrana al Na*. Il Na* entra in cellula perché
sospinto dal suo gradiente di potenziale
elettrochimico.

A causa dell’elevata permeabilita della membrana
al Na*, il potenziale di membrana tende ad
avvicinarsi al potenziale di equilibrio di tale ione
(+58 mV).

Al picco della fase ascendente la membrana ha
cambiato polarita: il versante intracellulare & piu
positivo di quello extracellulare. Questo
cambiamento & rappresentato sul grafico
dall'overshoot, cioé dalla porzione di potenziale
d'azione che e al di sopra di 0 mV.



na{mv)

d

Potenziale di membr

Potenziale d'azione

/

Tempo (ms)

Potenziale d’azione

2) Fase 2: Ripolarizzazione

La seconda fase del potenziale d’azione € la
ripolarizzazione della membrana, durante la quale il
potenziale di membrana, dal valore di +30 mV ritorna
al valore di riposo di -70mV.

Nell'arco di 1 msec, dopo liniziale incremento della
permeabilita al Na*, questa diminuisce rapidamente,
mentre nel frattempo sta aumentando la permeabilita
al K*. Pertanto, il K* fuoriesce dalla membrana
secondo il suo gradiente elettrochimico, ripolarizzando
la membrana fino a raggiungere il potenziale di riposo.



Potenziale di membrana (mV)

Potenziale d'azione

Tempo (Ms)

Potenziale d’azione

2) Fase2: Ripolarizzazione

Quindi, la fase di ripolarizzazione del potenziale
d'azione € legata ad un aumento della permeabilita al
K*. Infatti anche i canali voltaggio-dipendenti del K* si
aprono in risposta alla depolarizzazione soglia iniziale,
ma hanno una cinetica piu lenta, percio il picco di
permeabilita del K* viene raggiunto piu tardi rispetto a
quello del Na*. Quando la permeabilita del K*
aumenta significativamente, il potenziale di membrana
ha gia raggiunto +30 mV grazie all'ingresso del Na*.

[l K* & spinto ad uscire dalla cellula dal suo gradiente
elettrochimico riportando il potenziale di membrana al
valore di riposo.
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otenziale di membrana

+30 |-

Potenziale d'azicne

Tempo (ms)

Potenziale d’azione

3) Fase 3: Iperpolarizzazione postuma

Nel corso di tale fase il potenziale di membrana
risulta piu iperpolarizzato rispetto  alla
condizione di riposo. Cio & dovuto al fatto che
la permeabilita al K* rimane elevata per un
breve periodo dopo che il potenziale di
membrana ha raggiunto il proprio valore di
riposo (in quanto i canali del K* voltaggio-
dipendenti sono ancora aperti). Durante tale
periodo il potenziale di membrana €& piu
negativo che in condizioni di riposo,
avvicinandosi al potenziale di equilibrio del K*.

Quando i canali del K* voltaggio-dipendenti si
chiudono e si ripristina una normale
permeabilita al K* il potenziale di membrana
ritorna al valore di riposo di =70 mV.



Potenziale d’azione con relative variazioni di

Conduttanza (mmho/cm?)

conduttanza al Na* e al K*

Tempo (ms)

+70
+50
+30
+10

E. (mV)

La variazione del potenziale
di membrana, che
caratterizza le diverse fasi
del potenziale d’azione, &
dovuta a variazioni di
permeabilita e, quindi, di
conduttanza al Na* e al K*,
le quali a loro volta sono
dovute all’'apertura e alla
chiusura, temporalmente
coordinate, dei canali
voltaggio-dipendenti
rispettivamente per il Na* e
per il K*.



Potenziale d’azione con relative variazioni di
conduttanza al Na* e al K*

Conduttanza (mmho/cm?)

+70 Dallanalisi delle curve di
+50 conduttanza del Na* e del K*
durante il decorso del
+30 potenziale d’azione, si
osserva che & proprio un
+10 <. aumento rapido e transitorio
£ della conduttanza al Na*
10 . levento responsabile della
L rapida ascesa del potenziale
-30 d’azione.
-50 Tale incremento & determinato
dall’apertura dei canali del Na*
.70 voltaggio dipendenti in
corrispondenza del
raggiungimento della soglia.

Tempo (ms)



Conduttanza (mmho/cm?)

Potenziale d’azione con relative variazioni di

conduttanza al Na* e al K+

Tempo (ms)

+70
+50
+30
+10

-10

-30
-50
-70

In condizioni di riposo, gran parte dei canali del sodio
voltaggio-dipendenti sono chiusi. Essi si aprono in
corrispondenza della depolarizzazione iniziale della
membrana, sono percio voltaggio-dipendenti.

Quando la membrana €& depolarizzata da un
potenziale graduato fino al raggiungimento di un
valore soglia, si attivano i canali voltaggio-dipendenti
del sodio, l'afflusso di ioni sodio verso l'interno della

~ cellula rende il versante citoplasmatico di membrana
W meno negativo. Questo a sua volta provoca un

ulteriore aumento della conduttanza e causa I'apertura
di ulteriori canali del Na*, portando ad un maggiore
afflusso di Na* e ad una maggiore depolarizzazione
con un meccanismo a feed-back positivo.

Questo processo a feedback positivo continua fino a
che il potenziale di membrana non raggiunge un
valore vicino al potenziale di equilibrio del Na*. In
corrispondenza di questo valore il flusso di ioni Na*
termina in quanto i canali del Na* voltaggio-dipendenti
si inattivano.



Conduttanza (mmho/cm?)

Potenziale d’azione con relative variazioni di
conduttanza al Na* e al K+

Tempo (ms)

+70
+50
+30
+10
-10
-30
-50
-70

E.. (mV)

Nel frattempo, la conduttanza al K*, che
aveva iniziato lentamente ad aumentare
gia dopo il raggiungimento della soglia,
prosegue il suo incremento con una
cinetica piu lenta rispetto a quella con cui
€ aumentata la conduttanza al Na*.

Nel momento in cui i canali del Na* si
inattivano e Ila rapida ascesa del
potenziale d’azione di arresta,
laumentata conduttanza al K* consente
'avvio della fase di ripolarizzazione del
potenziale d’azione.



Potenziale di membrana (mV)
$ed .}

Conduttanza ionica

8 4 & &

Potenziale d’azione: riepilogo

Tempo (msec)

Potenziale

d'azione
'h’

KQ

1

2
Tempo (msec)

4)
5)
6)
7)

8)
9)

Potenziale di riposo.
Stimolo depolarizzante.
Depolarizzazione soglia.
Aumenta 6, (apertura
canali voltaggio-
dipendenti) < ingresso
Na*. Inizia, lentamente,
anche aumento Gy
(apertura canali voltaggio-
dipendenti).

Entrata rapida Na* =&
inversione polarita.
Inattivazione canali Na*
ed ulteriore aumento Gy.
Uscita di K* 2
ripolarizzazione.

Il perdurare dell'apertura
dei canali K* &
responsabile della
iperpolarizzazione
postuma.

I canali K* si chiudono.

La conduttanza di
membrana ed il potenziale
di membrana tornano al
valore di riposo.
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@) Funzionamento dei canali per il Na* voltaggio-dipendenti

Potenziale di membrana a riposo

Liquido @

extracellulare

11 1L X |

attivazione
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./ Inattivazione
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Porta di inattivazione (chiusa
ed incapace di aprirsi finoc al ritorno Tms
del patenziale di riposo)
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Entrambi i gate si aprono e si chiudono in risposta a modificazioni del potenziale di
Porta di membrana e, in base alla posizione delle porte, il canale del Na* pud trovarsi in una
delle seguenti tre conformazioni: chiuso ma attivabile, aperto, chiuso e inattivabile.

(a) Gate di_inattivazione aperto e gate di
attivazione chiuso: il canale si trova nella
conformazione di chiuso _ma_attivabile.
Questa & la condizione di riposo per |l
neurone, in cui il canale del Na* € in
posizione chiusa ma in grado di aprirsi in
risposta ad uno stimolo depolarizzante
soglia.

(b) Gate di_inattivazione aperto e gate di
attivazione aperto: il canale si trova nella
conformazione di aperto. Questa
conformazione si osserva durante la fase di
depolarizzazione.




Funzionamento dei canali per il Na* voltaggio-dipendenti

(a)
Pctenziale di membrana a riposo Entrambi i gate si aprono e si chiudono in risposta a modificazioni del potenziale di
Porta di membrana e, in base alla posizione delle porte, il canale del Na* pud trovarsi in una
- @ attivazione delle seguenti tre conformazioni: . L . .
Liquido \_j (chiusama (c) Gate di_inattivazione chiuso e gate di
_ extracellulare e spiral attivazione aperto: il canale si trova nella

LX 2 I 1/ L L U X )

| conformazione di chiuso e inattivabile.

@ ‘ depolarizzazione A : -
i} s iy Wil ’\ Questa e la conformazione che caratterizza
Bpeneeve. § Qe (b) la fase di ripolarizzazione.

Liguido :

Smenis n, W Canale per il N ‘ B La porta di inattivazione rimane chiusa
\__>—Porta di inattivazion {F;%r;?tg; attivazione finché il potenziale di membrana non ritorna
e @ ad un valore prossimo al potenziale di

riposo.

(© oonoony

Porta di attivazione /

i ‘ La rapida depolarizzazione che si verifica
(aperta) OO0 \

bt - durante la fase ascendente del potenziale
d’azione determina la chiusura del cancello

: e St & {?w%rttt?vglzione di inattivazione, che normalmente & tenuto
! | (aperta) aperto da potenziali negativi, per cui il
Sec S G (. } TSI potenziale d’azione si ferma al valore di
— '_/ +30 mV. La chiusura del cancello di

Porta di inattivazione (chiusa inattivazione arresta il feedback positivo.

ed incapace di aprirsi fino al ritorno

del potenziale di riposo) Tra I'apertura del cancello di attivazione e la

chiusura del cancello di inattivazione
_| C.L. Stanfield decorrono 0.5 ms sufficienti a determinare la

B e fase ascendente del potenziale d’azione.



Canali del Na* voltaggio dipendenti

Domino | Dormnio Il Dominso Il Dominio IV
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g EIEI il
UL £ gy A0y 00

Superficle
citoplasmatica

m TIQWV’ Sub-unita a .dei f:anali del.
QJLMJ&J Na* voltaggio-dipendenti

|
NH, \ J |

| canali del Na* sono costituiti da una grossa sub-unita a che si associa ad altre proteine, come le sub-

unita B.

La sub-unita a forma il cuore del canale e funziona per sé stessa.

La sub-unita a ha quattro domini ripetuti (I, Il, Ill, IV) e ognuno contiene sei regioni trans-membrana (da
S1a S6).

Il filtro di selettivita del canale &€ determinato dall’ansa P di ogni dominio che riveste in lato interno del
canale.



Canali del Na* voltaggio dipendentsi

filtro di

selettivita

\ [ "sensore”
V' del voltaggio

"gate" di

attivazione
"gate" di

inattivazione

Elementi caratterizzanti di tali canali sono:
v' 4 domini della subunita a disposti in
cerchio, ognuno con 6 STM;

Vil filtro di selettivita, dato dalla
giustapposizione delle 4 “regioni P”
interposte tra S5 ed S6;

Vil gate di attivazione, disposto
allimboccatura citoplasmatica del canale;

v i sensori del voltaggio: i 4 STM S4;

v" il gate di inattivazione



Canali del Na* voltaggio dipendenti

Domimo | Domnio Il Dominso NI Dominio IV

“ "m‘ﬂf%*rw?ﬁ”

Superhicie
extraceliulare

g T

COOH

NH

La regione S4 di ogni domino, altamente conservata, agisce come sensore di voltaggio del
canale. La sensibilita al voltaggio della regione S4 € dovuta all’elevata presenza di aminoacidi
positivi (in particolare arginina). Quando i canali vengono stimolati da una depolarizzazione
della membrana, questa regione si muove verso il lato esterno influenzando il gate di
attivazione e facendo si che il canale diventi permeabile agli ioni.

Il gate di attivazione & a sua volta I'estensione, verso il lume del canale, del segmento S6 di
ciascun dominio. Le 4 porzioni dei segmenti S6 che a riposo (canale chiuso) si incrociano
chiudendo il canale, quando interviene I'apertura vengono ribaltate all’esterno e rendono cosi
possibile 'accesso agli ioni.



Resting State Structure of a Voltage-gated Na* Channel
Defines the Gating Mechanism

Pore module Voltage

Resting state




Canali del Na* voltaggio dipendents
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Il gate di inattivazione & rappresentato da una porzione citoplasmatica del canale (ansa che
connette i domini Ill e IV) che, all'overshoot (raggiungimento del picco a +30mV), occlude il
poro legandosi ad una regione adiacente (il sito di attracco). Il sito di attracco a sua volta &
costituito da regioni multiple comprendenti I'ansa citoplasmatica che connette S4 a S5 dei
domini Ill e IV e l'estremita citoplasmatica di S6 nel dominio IV. Anch’esso & dotato di
amminoacidi carichi positivamente che lo rendono sensibile al voltaggio.



Canali per il K* voltaggio-dipendenti

| canali del K+ voltaggio-dipendenti, a differenza dei
canali del Na* voltaggio-dipendenti, manifestano
solo due conformazioni: aperto e chiuso.

6 STM

Sono costituiti da 4 subunita disposte in cerchio a
formare il canale. Ogni subunita € composta da 6
segmenti transmenbrana.

Il segmento tra la 52 e la 62 a-elica (P-loop) si trova
al centro del poro e determina la selettivita degli ioni.

Alivello della 42 a-elica c’e il segmento che funge da
sensore del voltaggio; € costituito da diversi
aminoacidi, tra cui [l'arginina a contatto con
aminoacidi idrofobici, che si muove in seguito alle
variazioni del potenziale provocando l'apertura del
canale.




Canali per il K* voltaggio-dipendenti

S

La chiusura del canale € dovuta all’azione di “tappo” di un peptide
che costituisce /'estremita N-terminale delle subunita (una “ball’; in
realta 4: una per subunita), collegato alla restante parte della
molecola da un tratto flessibile (una “chain”): meccanismo del tipo
“pall and chain”.

Il peptide € dotato di cariche positive, che prenderebbero contatto
con cariche negative speculari posizionate all'imboccatura
intracellulare del canale.
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Periodo refrattario assoluto
(PRA): Nessun potenziale d’azione
puo essere generato,
indipendentemente dallo stimolo
applicato

Periodo refrattario relativo (PRR):
Si puo generare un secondo
potenziale d’azione solo applicando
stimoli con intensita superiore a
quella che ha generato il potenziale
precedente. || PRR & tanto piu lungo
quanto piu € presente la
iperpolarizzazione postuma
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A cosa é dovuto il periodo refrattario assoluto?

Durante la fase di rapida depolarizzazione i canali
voltaggio dipendenti per il Na* sono tutti aperti; quindi
qualsiasi stimolo di qualsiasi intensita non pud aprirne
altri. Inoltre, una volta che la cellula ha raggiunto
'overshoot, i canali del Na* si inattivano. In questa
situazione qualsiasi stimolo, anche il piu “potente”, non
attivera nessun potenziale d’azione.

Un secondo potenziale d’azione non si puo verificare
finché la maggior parte dei canali del Na* non sia tornata
allo stato di riposo, ossia con la porta di inattivazione
aperta e la porta di attivazione chiusa.

A cosa e dovuto il periodo refrattario relativo?

Il periodo refrattario relativo € dovuto principalmente
all’elevata permeabilita al K* che continua oltre la fase di
ripolarizzazione con la iperpolarizzazione postuma.



Funzioni del periodo refrattario

» Impedire il riverbero dei segnali che devono essere propagati in una sola
direzione (antidromica) senza poter tornare indietro

» Limitare la frequenza di scarica di un neurone

Conseguenze del periodo refrattario

v’ Il potenziale d’azione € un evento isolato che non pud sommarsi con
altri potenziali d’azione.

v'La frequenza con cui un neurone puo generare potenziali d’azione e
limitata






Propagazione del potenziale d” azione

Nei neuroni il potenziale d’ azione origina in una zona
particolare detta monticolo assonico che corrisponde al
punto di emergenza del neurite dal soma cellulare. In
questa zona, non a caso, si trova un elevatissima

percentuale di canali Na*.

Il meccanismo di propagazione dell’ AP si avvale della
capacita di invertire la polarita della membrana in zone

adiacenti all’ AP, generando nuovi AP.



Il potenziale d azione si propaga per circuiti locali.
L’ overshoot determina un inversione della polarita
della membrana che genera flussi locali di corrente di
intensita sufficiente da depolarizzare a soglia le zone

limitrofe.

La direzione di propagazione, benché teoricamente
possa avvenire nelle due direzioni, avviene solo verso
valle del neurite, perché la zona a monte si trova nello

stato refrattario (circa 1 ms) e quindi non ¢ eccitabile.
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DEPOLARIZZAZIONE
Regione depolarizzata
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La frequenza massima raggiungibile e limitata dalla durata

del periodo refrattario assoluto (circa 1ms) a circa 1000

impulsi al secondo per le grosse fibre nervose.



Status of Na“ Closed and Open Closed
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PSPs are elicited on the
cell bod and dendrites.

PSPs are conducted
decrementall to the axon.

Alcune importanti differenze tra le due forme di conduzione:
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