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Tessuti eccitabili come cuore, muscolo scheletrico e neuroni saranno coinvolti nel potenziale di membrana. Abbiamo visto nella scorsa lezione una serie di trasporti mediati da proteine carrier (eccetto la diffusione semplice). Abbiamo preso in considerazione carrier che trasportavano molecole o anche specie ioniche. Abbiamo visto che abbiamo una differenza di concentrazione ionica tra mezzo interno ed esterno. Se consideriamo solo la barriera costituita dalla MP, queste specie ioniche, che hanno diverse concentrazioni, non potrebbero muoversi. Esse possono farlo solo se sono presenti dei canali ionici, ovvero delle proteine particolari che permettono il passaggio di tali specie secondo gradiente elettrochimico. Questo tipo di trasporto è un trasporto passivo, ovvero non c’è necessità di energia proveniente direttamente o indirettamente dall’ATP. In realtà abbiamo visto che i carrier, quando trasportano il loro substrato, presentano due cancelli che alternativamente si aprono e chiudono senza permettere una continuità tra mezzo interno ed esterno. Quando invece un canale ionico si apre, mette in continuità i due ambienti interno ed esterno. Solo gli ioni, in ogni caso, passeranno attraverso la pompa ionica, perchè i canali ionici sono selettivi unicamente per le specie ioniche. Anche l’energia fornita dal trasporto attivo secondario dipende dall’ATP. Sarà infatti il gradiente di sodio a permettere il trasporto, gradiente che si realizza grazie alla sodio potassio ATPasi. Nel trasporto attivo secondario quindi l’energia dell’ATP viene fornita indirettamente. 
I canali ionici consentono il passaggio di specie ioniche. Tali specie passeranno secondo gradiente elettrochimico, elettrico perché tali ioni presentano delle cariche nette, positive o negative. Il loro flusso, attraverso i canali, non avverrà solo secondo gradiente di concentrazione ma anche secondo gradiente elettrico. Se abbiamo una concentrazione di sodio elevata all’esterno della cellula e apriamo un canale, esso potrà attraversare la membrana. Se però il piano intero della membrana è carico positivamente rispetto all’esterno, il flusso in tal caso sarebbe frenato dalla differenza di potenziale seppur continuerebbe ad esserci fino al raggiungimento di una condizione di equilibrio. I canali ionici sono strutture proteiche monomeriche o multimeriche che attraversano la MP e che delimitano nel loro interno una cavità attraverso la quale è consentito il flusso di specie ioniche. Nelle proteine multimeriche avremo subunità simili che si avvolgono in forma cilindrica per permettere il passaggio delle specie ioniche al centro. 
I canali ionici di dividono per specificità e modalità di regolazione. Tutti i canali esistono in conformazione aperta o chiusa. Questo dipende dagli stati conformazionali della proteine. Al centro del canale avremo una cavità che può essere chiusa o aperta in base agli AA che ne compongono la parete. Per quanto riguarda la specificità avremo canali specie specifici (come sodio, potassio, cloro e calcio) ma anche canali aspecifici cationici che lasciano passare ioni positivi in generale. Lo stato di idratazione della ione ne determina uno specifico diametro che può determinare la specificità dello ione. Gli AA della parete interna del canale interagiscono con gli ioni e ne permettono lo spostamento sul canale, anche questo è specie specifico. Per quanto riguarda la modalità di regolazione, avremo dei canali costitutivamente aperti con dei pori. Un canale in realtà potrà essere “sempre” chiuso e, solo dopo una sollecitazione, potrà aprirsi. Al contrario possiamo avere un canale che sarà aperto per la maggior parte del tempo e che solo in determinate condizioni potrà chiudersi. Questi ultimi sono stati detti pori ma in realtà anch’essi possono chiudersi in certe condizioni. Oltre a questi avremo canali ionici voltaggio dipendenti e canali ionici regolati da ligandi. Esiste, a cavallo della MP, una differenza di potenziale. I canali ionici voltaggio dipendenti sono nello stato chiuso per certi valori del potenziale di membrana e per altri invece saranno aperti. Essi si aprono o chiudono in base alla differenza di potenziale elettrico a cavallo della MP. I canali regolati da ligando sono recettori canale che cambiano conformazione, da chiusa ad aperta, in base al legame di una molecola sulla proteina canale. 
Disegno: abbiamo due comparti separati, sulla Sx avremo una concentrazione di K+CL- di 0,1 M e sulla Dx una concentrazione di 0,01 M. Supponiamo che la membrana che divide i due comparti sia permeabile agli ioni potassio ma non agli ioni cloro. Partiamo da una condizione di elettroneutralità. Data la differenza di permeabilità agli ioni, solo gli ioni potassio cominciano ad attraversare la membrana. Cariche positive si spostano verso destra, a differenza delle cariche negative degli ioni cloro che non possono. Con il passare degli ioni potassio si genera una forza di gradiente di potenziale elettrico che si oppone al passaggio di altri ioni potassio. Le cariche più si disporranno sul lato Dx della membrana mentre le meno sul lato Sx della membrana. La forza totale sarà quindi inferiore a quella iniziale. Il processo continua fino al raggiungimento di un equilibrio in cui la forza di gradiente di potenziale elettrico bilancerà la forza del gradiente di concentrazione. E’ sufficiente lo spostamento di pochi ioni per produrre una differenza di potenziale e raggiungere uno stato di equilibrio. Le concentrazioni rimangono pressappoco le stesse. Quando siamo arrivati all’equilibrio con l’equazione di Nerst possiamo trovare il potenziale: Ei - Ee = -60mv/z * log (X)i/(X)e 

Xi e Xe indicano la concentrazione all’interno ed all’esterno della cellula, le concentrazione rimangono le stesse. Il valore che si ottiene è di -60mv. Il valore negativo sarà a Sx, cioè all’interno della cellula. Nella cellula succede una cosa molto simile. La MP di una cellula ha le caratteristiche di un condensatore ed è selettivamente permeabile agli ioni potassio a riposo. In una cellula, a riposo, la permeabilità della membrana al sodio è trascurabile. La membrana avrà una permeabilità agli ioni potassio molto maggiore rispetto ad altri tipi di ioni come quello sodio, calcio e cloro. In una cellula a riposo solo lo ione potassio può muoversi attraverso la membrana. Il potenziale in certe condizioni potrà comunque iperpolarizzarsi o depolarizzarsi. 10-12 ioni potassio migrando da un lato all’altro determineranno il gradiente di potenziale elettrico, una quantità minima che non varia le concentrazioni iniziali. I canali del sodio sono chiusi in condizioni di riposo ma, se non lo fossero, gli ioni sodio verrebbero spinti all’interno per il gradiente di concentrazione e per il gradiente di potenziale elettrico. Se fosse possibile il passaggio del sodio, avremo una modificazione del potenziale di membrana, questo nelle cellule a riposo non succede, ma accade invece nei tessuti eccitabili. 
Il potenziale di membrana è determinato: 
1) Da una ineguale distribuzione delle specie ioniche tra interno ed esterno
2) Da una elevata permeabilità della membrana al potassio rispetto alle altre specie ioniche
3) Dalla peculiare caratteristica di condensatore della membrana 

Dall’equazione di Nerst si può ricavare l’equazione di campo di Goldman che considera tutte le specie ioniche e permette di calcolare la differenza di potenziale di membrana. La g che sta prima dello ione indica la permeabilità della membrana per la specie ionica in questione, detta conduttanza. In condizioni di riposo la permeabilità degli ioni sodio e cloro alla membrana è presso che zero. Le g saranno quindi tendenti a 0 e l’equazione si riduce all’equazione di Nerst. 
Il funzionamento dei tessuti eccitabili si basa sulla variazione di permeabilità dei canali ionici. In una cellula a riposo la permeabilità del potassio è molto maggiore rispetto alle altre specie ioniche perché esistono i canali costitutivamente aperti che determinano il flusso di potassio. I canali di sodio e cloro sono invece canali regolati da variazioni di voltaggio o da variazioni da parte di ligandi chimici. La depolarizzazione si ha nel momento in cui i canali del sodio si aprono e determinano un aumento del potenziale (ci si avvicina a valori positivi). Può succedere anche che si aprano dei canali del cloro che fluendo all’interno della cellula la iperpolarizzano diminuendo il potenziale (che diventa più negativo). Nella cellula l’equivalente degli gli ioni negativi (Cl-) che non sono permeabile e che permettono la formazione del potenziale di membrana sono gli anioni proteici che rimangono all’interno della cellula.       
