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La conduzione saltatoria è quella che avviene negli assoni mielinizzati. I canali del sodio e del potassio sono situati nei nodi di Ranvier. Il potenziale di azione si verifica a livello dei nodi di Ranvier e da qui parte della depolarizzazione locale al di sotto della guaina mielinica innesca un potenziale di azione a livello del successivo nodo di Ranvier. Questo tipo di conduzione è detta saltatoria. La mielinizzazione fa aumentare la velocità di propagazione del potenziale di azione.

Il potenziale locale è una depolarizzazione locale che insorge in un certo punto della membrana di una cellula eccitabile. Esso si propaga gradualmente lungo la membrana e decade nello spazio e nel tempo. Il potenziale di azione è invece una depolarizzazione massimale della membrana che si propaga costantemente lungo la superficie della cellula senza mai decadere. Il potenziale locale si innesca a livello somatodendritico ed è dovuto all’apertura di un canale che lascia passare sodio. Questo canale è a porta chimica (generalmente nel sistema nervoso) perché i canali voltaggio dipendenti si trovano invece dal monticolo assonico. I neuroni sensoriali, ad esempio, captano le sensazioni a livello periferico e le conducono a livello centrale. Essi possiedono un’estremità terminale che genera un potenziale locale, che a sua volta genera un potenziale di azione. Nel caso di un neurone sensoriale, il neurone stesso è la prima parte della catena e deve quindi ricevere direttamente gli stimoli esterni. I neuroni sensoriali, o presentano la loro estremità periferica modificata per ricevere stimoli, oppure sono collegati a tipi cellulari che fungono da recettori. Tutti gli stimoli sensoriali vengono in ultima analisi tradotti in termini di apertura di certi canali ionici che provocano una depolarizzazione a livello dell’estremità della cellula o della cellula recettore. I tipi di canali che tali cellule hanno per captare gli stimoli esterni sono della natura più varia. La natura dota, ad esempio, i sistemi sensoriali di canali ionici che si aprono in seguito a variazioni di pressione. Esistono ad esempio dei recettori situati a livello atriale che sono dei sensori della pressione del sangue. Questi recettori possiedono dei canali che sentono il grado di stiramento del muscolo cardiaco convertendolo in un segnale elettrico proprio in seguito all’apertura di certi canali sensibili a tale stiramento. Nel nostro corso considereremo solo canali ionici voltaggio dipendenti e a porta chimica, ma possono comunque esistere anche canali di tipo diverso. 
Esistono vari canali che possono essere attivati da varie molecole e ligandi. Noi abbiamo sempre considerato un canale che aprendosi depolarizza la membrana. A livello dendritico esistono, e si possono aprire, non solo canali cationici, ma anche canali anionici come, in particolare, canali del cloro. In altre parole il segnale che proviene da un elemento presinaptico che colpisce l’elemento postsinaptico può essere di natura eccitatoria ma anche inibitoria. Esistono quindi anche canali che lasciano passare il cloro, cloro che fluisce ed iperpolarizza la membrana. A livello dendritico abbiamo quindi due popolazioni, una popolazione di canali del sodio, ed una di canali del cloro. Immaginiamo che questi canali possano essere stimolati da ligandi che provengono da elementi presinaptici. Allora si possono verificare varie possibilità. Possono essere solo attivati i canali del sodio, ed avremo una depolarizzazione, oppure quelli del cloro, quindi una iperpolarizzazione. Se i canali del sodio si aprono e la membrana si depolarizza e se ad un certo punto si aprono anche i canali del cloro, allora sarà più difficile, per l’intergioco dei due flussi ionici, che si generi un potenziale locale tale da arrivare soprasoglia nella zona trigger. Questo fenomeno è detto integrazione sinaptica. I potenziali locali possono sommarsi fra loro. Un neurone, nella realtà dei fatti, riceve una quantità enorme di afferenze dato che possiede anche 200 mila sinapsi su un singolo corpo cellulare. Ogni sinapsi potenzialmente può, attraverso il rilascio di neurotrasmettitori, innescare dei potenziali locali. Il neurone bombardato risponde a questi eventi con la produzione o meno di un potenziale di azione. La sinapsi possono essere sia eccitatorie che inibitorie aprendo i canali del sodio o del cloro. I diversi canali a livello della sinapsi producono eventi elettrici di depolarizzazione o iperpolarizzazione che si propagano come potenziale locale lungo tutto il corpo cellulare del neurone fino alla zona trigger. Abbiamo un certo numero di eventi depolarizzanti o iperpolarizzanti che si producono contemporaneamente a livello del neurone. Questi potenziali locali si sommano tra di loro e, mano a mano che la depolarizzazione fluisce, noi potremmo avere una depolarizzazione soprasoglia o sottosoglia a seconda della risultante data dalla sommatoria delle depolarizzazioni o iperpolarizzazioni che si sono verificate a livello somatodendritico. Questi eventi sommandosi producono un singolo potenziale locale che arriva alla zona trigger. In un neurone abbiamo, ad esempio, tre sinapsi stimolatorie che producono delle depolarizzazioni a livello locale che si propagano ciascuna dal suo punto di partenza lungo il soma. Queste onde che si propagano si sommano e danno luogo quindi ad un potenziale locale di ampiezza maggiore rispetto al potenziale locale che si propaga a partire da una singola sinapsi. La depolarizzazione arriva quindi alla zona trigger. Questo fenomeno è detto sommazione spaziale. La sommazione spaziale non è solo esclusivamente una sommazione di eventi depolarizzanti. Un neurone può avere a livello somatodendritico sinapsi eccitatorie e inibitorie. Se partono delle depolarizzazioni e delle iperpolarizzazioni avremo una somma delle due. La probabilità che questo neurone ha nel complesso di generare un potenziale di azione dopo stimolazione è minore. Esiste anche un altro fenomeno detto sommazione temporale. A livello di una sinapsi si possono avere scariche in successione. Le depolarizzazioni che avvengono in un certo punto del soma sono delle depolarizzazioni che possono non portare all’insorgenza di un potenziale di azione. Una singola depolarizzazione che avviene dopo il rilascio di un neurotrasmettitore non è in grado di produrre una depolarizzazione tale da determinare l’attivazione di un potenziale di azione. Il primo pacchetto di neurotrasmettitori produce una depolarizzazione che decade nel tempo. Il potenziale locale ha una sua durata. Supponiamo che a livello di una sinapsi vengano scaricati neurotrasmettitori in modo tale che “il quanto di scarica” produca un potenziale sotto soglia. Se la frequenza di scarica è più rapida e il secondo pacchetto di neurotrasmettitori viene scaricato quando è ancora in atto la prima depolarizzazione, si ha una seconda depolarizzazione che si può sommare alla prima e produrre un potenziale locale soprasoglia. Se un neurotrasmettitore viene scaricato con una certa frequenza, i singoli pacchetti di scariche non riescono a produrre un potenziale sovrasoglia. Se la frequenza di scarica aumenta, allora la seconda depolarizzazione arriva a livello della zona trigger quando la membrana ancora non si è ripolarizzata. In questo caso avremo quindi una somma dei due potenziali. I neuroni ricevono segnali da altri neuroni ed integrano le informazioni dei neuroni presinaptici in vario modo. Una prima forma di integrazione è data dai fenomeni di sommazione spaziale e temporale. La risposta del neurone sarà l’attivazione o no di un potenziale di azione. Il secondo fenomeno di integrazione è dato dall’entità della depolarizzazione che arriva a livello della zona trigger e dalla durata del potenziale di azione. I potenziali locali possono avere ampiezza variabile e possono decadere più o meno lentamente. Parlando di un potenziale locale parliamo di una depolarizzazione che attraverso la zona trigger e, se la depolarizzazione è ampia, si può protrarre per lungo tempo. La durata della depolarizzazione e l’ampiezza determinano un fenomeno che viene detto codificazione dell’intensità dello stimolo. Un neurone risponde non con un potenziale di azione singolo ma con una salva di potenziali di azioni. La depolarizzazione a livello del monticolo assonico genera un’onda di depolarizzazione che porta alla produzione di una salva (scarica) di potenziali di azione la cui ampiezza non può variare. A seconda dell’entità della depolarizzazione che scorre può variare invece la frequenza dei potenziali di azione. In base all’ampiezza della depolarizzazione e della sua durata vengono in realtà generati un complesso di potenziali di azione con una frequenza che varia. Questa salva di potenziali di azione durerà finché la depolarizzazione sarà soprasoglia a livello della zona trigger. La frequenza con la quale insorgono i potenziali di azione è in funzione dell’ampiezza dei potenziali di azione che si verificano nella zona trigger. A seconda dell’entità della depolarizzazione che percorre la zona trigger possiamo avere una scarica di potenziali di azione con maggiore o minore frequenza. 
La refrattarietà può essere assoluta o relativa. La refrattarietà assoluta perdura fin tanto che i due cancelli (di attivazione ed inattivazione) non si riposizionano. Dopo l’apertura dei canali del sodio si apre il cancello di attivazione, il canale in seguito tramite il cancello di inattivazione si chiude e successivamente ritorna alle condizioni di partenza per riconsentire l’apertura. La permeabilità degli ioni sodio ha un andamento a picco. Alla fine del periodo di ripolarizzazione i cancelli del canale del sodio sono di nuovo attivati. In questo periodo però abbiamo una sorta di iperpolarizzazione dovuta alla prolungata apertura dei canali del potassio che danno luogo alla refrattarietà relativa. Mentre nel periodo di refrattarietà assoluta non è possibile stimolare di nuovo un potenziale di azione neanche con uno stimolo massimo, nel periodo di refrattarietà relativa è possibile indurre un nuovo potenziale di azione con una depolarizzazione un pò più accentuata di quella necessaria normalmente per l’insorgenza di un nuovo potenziale di azione. L’apertura dei canali del potassio porta ad una perdita di cariche positive all’esterno della cellula che determina la refrattarietà relativa. Bisogna fornire quindi uno stimolo maggiore per generare un nuovo potenziale di azione. Se la depolarizzazione arriva soprasoglia alla zona trigger, partirà il primo potenziale di azione. Quando il primo potenziale di azione locale decade trova ancora la depolarizzazione della zona trigger che perdura. Immaginate che il primo potenziale di azione viene innescato. Il potenziale di azione nella fase discendente sarà tale che si avrà il riposizionamento dei canali del sodio in una fase in cui vige ancora lo stato di apertura dei canali del potassio. Normalmente, se la membrana si depolarizzasse e iperpolarizzasse come abbiamo visto prima, nel caso di una depolarizzazione soprasoglia prolungata i canali del sodio riposizionati potranno riaprirsi immediatamente e dare origine ad un secondo potenziale di azione anche quando i canali del potassio sono aperti. Questa onda di depolarizzazione locale innesca un primo potenziale di azione e, quando i cancelli del canale del sodio si ridispongono, si potrà avere un secondo potenziale di azione anche nel periodo refrattario relativo. Questo accade solo quando la depolarizzazione soprasoglia è prolungata. Questa onda di depolarizzazione fa in modo che i canali del sodio vengano riaperti subito non appena i loro cancelli si sono riposizionati. Un nuovo potenziale di azione può ripartire a seconda dell’entità della depolarizzazione della membrana nella zona trigger. Avremo quindi una variazione della frequenza dei potenziali di azione. Il tutto avviene in un periodo di refrattarietà relativa che è superato dal fatto che la depolarizzazione della zona trigger è elevata. Se la depolarizzazione soprasoglia perdura nella zona trigger avremo quindi una salva di potenziali di azione uno di seguito all’altro. Tutto si basa sul fatto che la zona trigger non può innescare un nuovo potenziale di azione fin tanto che i canali non sono riposizionati, ma può invece quando i canali sono riposizionati ed anche quando i canali del potassio sono aperti. La depolarizzazione, se sono aperti i canali del potassio, deve essere sovramassimale per perdurare. Se questa depolarizzazione sovrasoglia è tale da mantenersi anche quando sono aperti i canali del potassio, allora il potenziale di membrana della zona trigger perdura generando una certa frequenza di potenziali di azione, questo perchè non appena i canali del sodio si sono riposizionati, si possono riaprire subito. A seconda di quanto la depolarizzazione è sovrasoglia, il potenziale di azione arriverà prima al suo picco e quindi prima avverrà il riposizionamento dei canali del sodio e, di conseguenza, prima potrà essere generato un nuovo potenziale di azione. Uno stimolo sovramassimale è una depolarizzazione che riesce a superare la perdita di cariche positive date dai canali del potassio. Sovramassimale vuol dire che nelle condizioni in cui i canali del potassio sono aperti, non saranno sufficienti le stesse quantità di corrente che servono per innescare il primo potenziale di azione, perché parte delle carche verranno perse. Per innescare un potenziale di membrana in condizioni di refrattarietà relativa, serve uno stimolo sovramassimale. L’entità della depolarizzazione che si verifica e perdura a livello della zona trigger produce una scarica di potenziali di azione la cui frequenza varia a seconda dell’entità della depolarizzazione stessa. Più sarà grande l’ampiezza della depolarizzazione, maggiore sarà la frequenza di scarica dei potenziali di azione. Questa depolarizzazione è sovramassimale se è talmente grande che riesce a mantenersi sovrasoglia a livello della zona trigger anche quando sono aperti i canali del potassio. La depolarizzazione è quindi talmente ampia da perdurare nella zona trigger anche verso la fine del primo potenziale di azione. La frequenza sarà maggiore dove la curva del potenziale locale è ascendente, mentre sarà minore dove la curva è discendente. Questa salva di potenziali di azione produce il rilascio più o meno accentuato di neurotrasmettitori. In questo modo viene modulato il rilascio di neurotrasmettitori. Un singolo potenziale di azione libererà all’estremità di un assone una certa quantità di neurotrasmettitori. Non essendo modulabile l’ampiezza del potenziale di azione, il neurone modula la quantità di neurotrasmettitori rilasciati attraverso la modulazione della frequenza dei potenziali di azione generati.                       
