PSICOBIOLOGÍA:
CAPÍTULO 17: BASES DEL PROCESAMIENTO DE LA INFORMACIÓN EN EL SN.

1. EL POTENCIAL ELÉCTRICO DE LAS MEMBRANAS.

    Las células nerviosas se comunican entre sí y con otras células del organismo, gracias a la generación y transmisión de señales eléctricas.

Aunque muchas células del organismo son capaces de generar señales eléctricas, sólo las neuronas son capaces de utilizarlas para comunicarse entre sí.

Todas las células mantienen a través de sus membranas una diferencia de potencial eléctrico entre el interior y el exterior celular que, en las neuronas, es fundamental para que la transmisión de la información tenga lugar.

Esta diferencia de carga eléctrica o potencial se debe a la diferente distribución de moléculas existente a ambos lados de la membrana celular. Como cada una de estas moléculas presenta una carga eléctrica (ión), que puede ser positiva (catión) o negativa (anión), la distribución a ambos lados de la membrana de estas moléculas cargadas eléctricamente determinará la cantidad de cargas positivas y negativas que se encuentran situadas a ambos lados de la membrana.

Potencial de membrana o potencial eléctrico: Diferencia de potencial o diferencia de carga eléctrica entre ambos lados de la membrana. Representa la carga eléctrica o voltaje que se genera a través de esa membrana (su símbolo es Vm, voltaje de membrana).

La carga eléctrica se expresa en milivoltios (mV).

La carga eléctrica o voltaje que se almacena en la membrana celular es capaz de generar una señal eléctrica cuando se permite el paso de corrientes eléctricas a través de ella en el interior y el exterior celular, que se comportan como si fuesen dos polos eléctricos, uno negativo y otro positivo. Cuando no hay diferencia de potencial o carga eléctrica entre el interior y el exterior celular, el potencial de membrana sería de 0 mV.
Cuando mayor es la diferencia de potencial entre el interior y el exterior, mayor carga eléctrica presenta la membrana.

El potencial de membrana puede adoptar diferentes valores según el estado en que se encuentre la neurona, siendo un valor relativo que indica cuál es la diferencia de cargas eléctricas entre el interior y el exterior celular en cada uno de esos estados.

El potencial de membrana y los cambios que éste experimenta pueden ser registrados mediante un microelectrodo (microelectrodo de registro) que puede ser conectado a un osciloscopio.
Los diferentes valores que adopta el potencial de membrana están originados por los cambios que se producen en la distribución de las cargas eléctricas a ambos lados de la misma.

El movimiento de los iones a través de la membrana se ve afectado por dos fuerzas, una de carácter químico (la difusión) y otra de carácter eléctrico que actúa en función de la carga eléctrica del ión.

La fuerza de difusión: determina el movimiento de las partículas desde las regiones de mayor concentración hacia las regiones de menor concentración (movimiento a favor de gradiente).

La fuerza eléctrica o presión electrostática: ejerce una fuerza de repulsión entre partículas con la misma carga eléctrica y una fuerza de atracción entre cargas eléctricas de distinto signo.

Gradiente electroquímico: cuando el movimiento de una partícula a través de la membrana se ve afectado tanto por la fuerza eléctrica como por la química.

Los movimientos iónicos a través de la membrana están determinados tb por la permeabilidad de la membrana a los diferentes iones. Si la membrana no fuera permeable a los iones, éstos no podrían atravesarla a pesar de que el gradiente electroquímico les impulsara hacia el interior o hacia el exterior celular.

El movimiento de iones a través de la membrana celular está regulado por proteínas especializadas como los canales iónicos: forman poros acuosos o canales en la membrana que permiten el paso de iones a través de ella.

La permeabilidad de la membrana a un determinado ión depende del nº de canales iónicos abiertos que permiten el paso de ese ión a través de ella. De ahí que los diferentes valores que adopta el potencial de membrana se deben a los cambios que experimenta la permeabilidad de la membrana neuronal, pues se originan corrientes iónicas que pasan  a través de ella. La dirección de estas corrientes iónicas hacia el interior o hacia el exterior dependerá de la forma en que el movimiento de cada ión se vea afectado por el gradiente electroquímico.

Existen otras proteínas insertadas en la membrana que influyen en los movimientos de los iones, las bombas iónicas (proteínas transportadoras), transportan estas moléculas entre ambos lados de la membrana contra el gradiente de concentración.

Los diferentes valores que adopta el potencial de membrana dependen de los movimientos iónicos que se produzcan a través de los canales iónicos, como resultado de los cambios en la permeabilidad de la membrana, y de las bombas iónicas.

El potencial de reposo, es uno de estos valores, es el potencial de membrana de la neurona cuando ésta se encuentra en reposo.

Potencial de acción o impulso nervioso: se produce cuando la neurona es activada y responde generando una señal eléctrica en su axón que es conducida hasta los botones terminales. Es la señal eléctrica básica que representa la transmisión de información en el SN.
Excitabilidad: Capacidad de las células para responder mediante este tipo de señales eléctricas. Es una propiedad común a las neuronas y a otras células del organismo.

2. EL POTENCIAL DE REPOSO.

    Las neuronas presentan en estado de reposo una diferencia de potencial a través de sus membranas de aprox. 60-70 mV.

Lo que refleja esta diferencia de potencial es una distribución desigual de la carga eléctrica a ambos lados de la membrana.

Se dice que el potencial de reposo es negativo y se sitúa entre -60 y -70 mV, ya que en estado de reposo la cantidad de cargas eléctricas negativas que se encuentran en exceso en el interior celular es de 60-70 mV, al no estar compensadas estas cargas negativas por cargas positivas que se encuentran en exceso en el exterior.

Diferencias en las concentraciones de iones (entre el interior y el exterior celular): los aniones + abundantes en el interior celular son moléculas proteicas orgánicas (A-). En el exterior celular es + abundante el cloro (Cl-). Hay una mayor concentración de iones K+ en el interior respecto al exterior celular, el Na+ y el Cl- se encuentran + concentrados en el exterior.

Al existir diferentes concentraciones de iones, dentro y fuera de la célula, tienden a moverse a favor del gradiente electroquímico.

La fuerza eléctrica o presión electrostática atrae a los cationes hacia el interior y repele a los aniones hacia el exterior, debido a que el interior celular presenta en estado de reposo un exceso de cargas negativas. La fuerza de difusión origina el movimiento de los iones desde la zona de alta concentración a la zona de baja concentración, determinando el movimiento de un ión concreto hacia el interior o exterior celular en función de su concentración a un lado y otro de la membrana.
Existen diferencias en la permeabilidad de la membrana neuronal en estado de reposo a los distintos iones presentes en el interior y exterior celular. La membrana en estado de reposo es mucho + permeable al K+ que al Na+.

El grado de permeabilidad que presenta la membrana al Cl- en intermedio en relación con los cationes mencionados, mientras que es impermeable a los aniones orgánicos intracelulares (A-).

En estado de reposo los iones K+ y Cl- pueden atravesar la membrana porque ésta es permeable a ellos, sólo algunos iones Na+ atraviesan la membrana en reposo, los aniones orgánicos intracelulares (A-) no pueden atravesarla, permaneciendo en el interior celular.

El gradiente electroquímico determinará únicamente el movimiento de aquellos iones a los que la membrana es permeable.

La principal corriente iónica que se produce en estado de reposo se debe al movimiento de los iones K+. Este catión es empujado hacia el exterior celular a favor de gradiente de concentración, cada ión K+ que abandona la célula deja en el interior una carga negativa de + y añade una carga positiva fuera de la neurona.

Al mismo tiempo que cada ión K+ deja la célula y el interior celular se vuelve + negativo, la fuerza electrostática empuja a los mismos iones K+ hacia dentro de nuevo (las cargas negativas que se encuentran en exceso en el interior atraen a las cargas positivas). La tendencia a salir del K+ por difusión es contrarrestada por su tendencia a entrar empujado por la fuerza electrostática.

A lo largo de este proceso, se ha ido acumulando en el interior un exceso de cargas negativas, mientras que en el exterior se concentra un mayor nº de cargas positivas.

En esta situación, la salida de iones K+ podría ser equilibrada por igual salida de cargas negativas (A-) o por la entrada de igual cantidad de cargas positivas de iones Na+, pero la membrana en reposo es prácticamente impermeable a estos iones.

El resultado final es la existencia de un desequilibrio en la distribución de las cargas eléctricas entre ambos lados de la membrana, que es la diferencia de potencial de reposo en la neurona.
Las diferencias de potencial eléctrico a través de las membranas celulares pueden generarse fácilmente si existen concentraciones desiguales de iones a ambos lados de las mismas y una permeabilidad selectiva que permita el paso de unos iones determinados.

Cuadro 17.1. La Predicción del Potencial de Membrana: La Ecuación de Nernst y la Ecuación de Goldman.

   La Ecuación de Nernst permite predecir el valor del potencial de membrana que se alcanzaría si la membrana celular fuera permeable a un único ión, conocida la carga eléctrica de ese ión y sus diferentes concentraciones a uno y otro lado de la membrana.

Potencial de equilibrio: Nombre que recibe este potencial. Cada ión presenta un potencial de equilibrio diferente. El potencial de equilibrio de un ión es el valor de potencial de membrana en el que no se produce un flujo neto de iones debido a que la fuerza de difusión que actúa sobre ellos es contrarrestada por la fuerza eléctrica debida al voltaje de membrana.

La Ecuación de Goldman: permite predecir el valor del potencial de membrana, conocidas las concentraciones de dos o más iones a ambos lados de la misma y la permeabilidad que ésta presenta a cada uno de ellos.
En la mayoría de los animales, la proporción de iones con cargas positivas y negativas dentro y fuera de la célula es muy similar y bastante constante de una especie a otra. Puede decirse que el potencial de membrana en reposo de la mayoría de las neuronas de las diversas especies está determinado por las diferentes concentraciones de K+ a ambos lados de la membrana.

3. BOMBAS IÓNICAS PARA EL MANTENIMIENTO DE LAS DIFERENCIAS EN LAS CONCENTRACIONES DE IONES ENTRE AMBOS LADOS DE LA MEMBRANA.

   La membrana en estado de reposo es prácticamente impermeable al Na+. Algunos iones Na+ cruzan la membrana acumulándose dentro de la célula.

La entrada de iones Na+ hace que parte de los iones K+ tiendan a salir para restablecer el equilibrio de cargas eléctricas a ambos lados de la membrana.

Durante los potenciales de acción de produce una mayor entrada de iones Na+ y una mayor salida de iones K+ que las que se producen en estado de reposo. En teoría las diferencias en las concentraciones de ambos iones entre el interior y el exterior celular desaparecerían con el tiempo, por el movimiento de los iones K+ hacia el exterior celular y de los iones Na+ hacia el interior.

La eliminación de las diferencias de las concentraciones de iones entre ambos lados de la membrana daría como resultado la eliminación de la diferencia de carga eléctrica entre el interior  y el exterior celular. La membrana neuronal sería incapaz de generar señales eléctricas y transmitir información a otras neuronas. La diferencia de potencial a través de la membrana se mantiene gracias a un mecanismo que restablece las diferencias de concentración entre ambos lados de la misma.
Dicho mecanismo está constituido por las bombas iónicas que son proteínas transportadoras insertadas en la membrana celular que bombean o transportan ciertos iones a través de la membrana. Este transporte se denomina transporte activo, ya que estas bombas transportan iones en contra de su gradiente de concentración, lo que conlleva un gasto de energía que es proporcionada por la molécula de ATP.

Hay diferentes tipos de bombas iónicas, la + conocida es la bomba de sodio-potasio o ATPasa Na+/K+  que es la que se encarga de restablecer las concentraciones iónicas entre ambos lados de la membrana neuronal. Esta bomba expulsa 3 iones de Na+ hacia el exterior e impulsa 2 iones K+ hacia el interior en contra del gradiente.

A este tipo de bombas se les llama bombas electrogénicas porque contribuyen a la creación de una diferencia de potencial a ambos lados de la membrana.

Cuanto + Na+ deja la neurona y + K+ entra en la célula debido a la acción de estas bombas, el potencial de membrana se hace mucho + negativo.

El papel de las bombas de sodio-potasio es fundamental para el restablecimiento de las concentraciones de iones a ambos lados de la membrana tras la generación de potenciales de acción.
4. EL POTENCIAL DE ACCIÓN.

    Si la neurona está inactiva el potencial de membrana adopta un valor negativo que constituye el potencial de reposo. La llegada de información procedente de otras neuronas produce cambios en el potencial de reposo que pueden ser de diferente naturaleza.

Hiperpolarización: El potencial de membrana puede volverse + negativo, -80 ó -90 mV. Indica que si en estado de reposo la neurona estaba polarizada (negativamente), en un estado hiperpolarizado se encuentra + polarizada que en estado de reposo. Hace que la neurona se vuelva todavía + inactiva y sea + difícil que pueda responder y transmitir información a otras neuronas.

Despolarización: es lo contrario a la hiperpolarización. El potencial de membrana adopta valores de, -50 mV o -20 mV. Este fenómeno aumenta la posibilidad de que la neurona responda y pueda transmitir información a otras neuronas. Si esto sucede el potencial de membrana adopta un valor diferente que recibe el nombre de potencial de acción o impulso nervioso.

El potencial de acción se origina en el cono axónico que es el segmento del axón que se encuentra + próximo al soma.
Los potenciales de acción constituyen el elemento básico del código que utilizan las neuronas para transmitir informaciones a través de sus axones.

Los principios básicos que regulan el disparo de un potencial de acción fueron establecidos por Alan Hodgkin y Andrew Huxley. Investigando con el axón gigante de calamar elaboraron una serie de ecuaciones matemáticas que reproducen la secuencia de acontecimientos que ocurren durante el transcurso de un potencial de acción.

El potencial de acción es una rápida inversión del potencial de membrana, éste adopta un valor positivo de aproximadamente +50 mV, frente al valor negativo del potencial de reposo. Para que se produzca esta rápida inversión del potencial de membrana, es necesario que se dé una despolarización inicial de una magnitud determinada.

Si a partir del potencial de reposo (-70 mV), el cambio en la diferencia de potencial es menor de 15 mV aprox. (entre -70 y -55 mV), el potencial de acción no se produce y la neurona no responde.
Si el cambio en la diferencia de potencial es superior a 15 mV (a partir de -55 mV) el potencial de membrana cambia súbitamente, el interior de la neurona se vuelve positivo y el exterior negativo, lo que indica que las cargas eléctricas se han distribuido de forma inversa respecto a la situación de reposo.

La magnitud de la despolarización es suficiente para que el potencial de membrana alcance el umbral de excitación o potencial umbral, que es el valor de potencial de membrana a partir del cual se dispara el potencial de acción.

El potencial de acción sigue la ley del todo o nada, el potencial de acción se produce si la despolarización es suficiente, si no, no se produce.

La despolarización y rápida inversión del potencial de membrana hasta adoptar un valor positivo de aprox. +50 mV tiene lugar aprox. en 1 milisegundo. Después de este breve periodo cae, de forma que otro milisegundo después, la diferencia de potencial se sitúa en un valor negativo de aprox. -90 mV, retornando al valor del potencial de reposo de -70 mV.

Fase de despolarización o fase ascendente: Período en que se produce la despolarización y la rápida inversión del potencial de membrana hasta alcanzar el valor de +50 mV.

Fase de repolarización o fase descendente: Período en el que el potencial de membrana vuelve a adquirir el valor negativo del potencial de reposo.

Estos cambios del potencial de membrana se producen como consecuencia de los cambios de permeabilidad que experimenta la membrana celular a los iones Na+ y K+ en respuesta a la despolarización inicial y que se deben a la apertura y cierre de canales iónicos específicos para estos iones. Con el inicio de la despolarización, la permeabilidad de la membrana a los iones Na+ aumenta, haciendo que pasen al interior celular + iones de Na+ de los que entran en situación de reposo. Esta mayor entrada de iones Na+ causa una mayor despolarización que aumenta la permeabilidad de la membrana para el Na+.
Esta mayor permeabilidad de la membrana neuronal a la entrada de Na+ durante la fase ascendente del potencial de acción se debe a la apertura de canales de Na+ (canales de Na+ dependientes de voltaje, se abren y se cierran según los cambios que experimenta el potencial de membrana) que permanecían cerrados en estado de reposo. Estos canales son sensibles a los cambios de voltaje, a los cambios que experimenta el potencial de membrana y su apertura se produce como consecuencia de que la despolarización inicial alcanza una cierta magnitud.

En la fase ascendente del potencial de acción se da tb un cambio en la permeabilidad a los iones K+, debido a la apertura de canales de K+ dependientes de voltaje.
Los canales de K+ dependientes de voltaje requieren para su apertura una mayor despolarización que los canales de Na+, su apertura se produce después de la apertura de los de Na+.

Cuando el potencial de membrana es positivo, la distribución de las cargas eléctricas entre ambos lados de la membrana ha cambiado, de forma que en este momento el interior celular presenta un exceso de cargas positivas respecto al exterior.

Los iones K+ son empujados hacia el exterior por la fuerza difusión y por la presión electrostática porque el interior es ahora positivo.

Durante la fase ascendente del potencial de acción se produce una entrada masiva de Na+ y una salida de K+, debido a la apertura de canales de Na+ y K+ dependientes de voltaje.
El potencial de acción se genera porque la cantidad de iones Na+ que entran es mucho mayor que la de iones K+ que salen. El cambio en la proporción de iones que entran y salen de la neurona se produce cuando el potencial de membrana alcanza el umbral de excitación.

Por encima del umbral de excitación, el nº de iones Na+ que entran es mayor que el de los iones K+ que salen, por lo que se produce la respuesta regenerativa.

Cuando el potencial de membrana adopta el valor de +50 mV, el interior celular presenta un exceso de cargas positivas debido a la entrada masiva de Na+. Se ha invertido el potencial de membrana y ahora el interior celular se encuentra cargado positivamente respecto al exterior.

Los canales de K+ siguen abiertos permitiendo el paso de los iones K+ hacia el exterior celular. Ese potencial de membrana positivo afecta de forma diferente a los canales de Na+, que en este momento pasan a un estado de inactivación, por lo que los iones de Na+ dejan de pasar al interior celular.

Al comienzo de la fase descendente del potencial de acción, los canales de Na+ no pueden ser abiertos y la neurona no puede generar un nuevo potencial de acción para responder a una nueva información (período refractario absoluto).

En este momento no hay entrada de iones Na+, pero sí salida de iones K+ debido a que los canales de K+ siguen abiertos, lo que hace que el potencial de membrana vaya siendo menos positivo al eliminarse el exceso de cargas positivas del interior.

Tiempo después, los canales de Na+ pasan del estado de inactivación al estado de cerrados, quedando dispuestos para ser abiertos si se produce una nueva despolarización.
Los canales de K+ tb se cierran.

Al final de la fase descendente se produce una caída del potencial de membrana hasta -90 mV antes de que éste recobre el valor de -70 mV del potencial de reposo. Durante este breve período (período refractario relativo) la neurona es capaz de responder a una nueva información pero necesita una mayor magnitud de despolarización para generar el potencial de acción (unos 35 mV, desde -90 a -55 mV, frente a unos 15 mV, desde -70 a -55 mV).

La prolongada hiperpolarización del potencial de membrana antes de alcanzar el valor de reposo se debe a que la permeabilidad de la membrana al paso de los iones K+ es mayor que la que presenta en estado de reposo, estos iones se acumulan momentáneamente en el exterior de la membrana celular, lo que aumenta la diferencia de potencial entre ambos lados de la membrana. La distribución de estas cargas eléctricas positivas por el espacio extracelular y la captación de estos iones por parte de los astrocitos, disminuye la presencia de cargas positivas en el exterior, disminuyendo la diferencia de potencial entre ambos lados de la membrana y permitiendo que el potencial de membrana adopte el valor negativo de -70 mV de la situación de reposo.

5. CONDUCTANCIAS IÓNICAS DURANTE EL POTENCIAL DE ACCIÓN.

      La conductancia (g) se emplea para describir el flujo de iones a través de la membrana, depende de que haya iones y de que éstos puedan moverse a través de la membrana (permeabilidad).
Podría darse el caso de que la membrana fuera permeable a un determinado ión, pero que éste no estuviera presente, entonces no podría darse un intercambio iónico, no habría conductancia aunque sí permeabilidad.

Durante el transcurso de un potencial de acción, la conductancia para el ión Na+ (gNa) aumenta y disminuye, alcanzado su máximo valor en un tiempo aprox. de 1 milisegundo desde el comienzo del potencial de acción. 

La conductancia para el K+ (gK) aumenta + lentamente durante el 1º milisegundo, alcanzando su máximo valor durante el siguiente milisegundo y va decreciendo a medida que el potencial de membrana adquiere el valor del potencial de reposo. Debido a que la conductancia para el K+ a los dos o tres milisegundos desde el comienzo del potencial de acción, es mayor que la conductancia para este ión en estado de reposo, el potencial de membrana se sitúa por debajo de los -70 mV del estado de reposo. Razón por la que se da una prolongada hiperpolarización del potencial de membrana.

Las conductancias relativas para los iones Na+ y para los iones K+ dependen de la fase del potencial de acción y del tiempo.

Durante la fase de despolarización, la conductancia para los iones Na+ aumenta pero desciende a un nivel similar al mostrado en situación de reposo durante la fase descendente.

La conductancia para los iones K+ aumenta lentamente durante la fase de despolarización, alcanzando el máximo valor durante la fase descendente, y disminuye cuando el potencial de membrana adopta un valor negativo cercano al potencial de reposo.
La conductancia para el ión Cl- no cambia durante la generación de un potencial de acción.

Cuadro 17.2. Estudio de las Corrientes Iónicas que Atraviesan la Membrana. Contribución Específica de las Corrientes Iónicas de Na+ y K+ al Potencial de Acción.

   Técnica de fijación de voltaje: Permite analizar los cambios de conductancia que ocurren durante el potencial de acción. Se puede fijar el potencial de membrana en un valor determinado, de manera que se puede conocer cuál es la magnitud de corriente eléctrica que ha de pasar a través de ella para mantener esa diferencia de potencial, de acuerdo con la Ley de Ohm (V= I x R).

Otro modo es mediante el empleo de fármacos que regulan las corrientes iónicas de Na+ y K+:

     - Tetrodotoxina (TTX): Toxina que se encuentra en el hígado y los ovarios del pez orbe. Es un bloqueante de los canales de Na+ dependientes de voltaje. Al administrarla en cantidades pequeñas hace desaparecer la corriente de iones Na+, no afectando la corriente de iones K+. Al ingerirla el bloqueo de los canales de Na+ evita la producción de potenciales de acción, lo que ocasiona una interrupción de la comunicación nerviosa en el SN y con otros órganos del cuerpo, produciendo incapacidad para respirar y una paralización total del sujeto.

    - Saxitoxina: Tb bloquea los canales de Na+. Se encuentra en varios microorganismos marinos.

    - Tetraetilamonio (TEA): Sustancia química que bloquea los canales de K+ dependientes de voltaje. Debe ser introducido en el axón para que su efecto se manifieste.

(Leer continuación cuadro).

------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

6. LA PROPAGACIÓN DEL POTENCIAL DE ACCIÓN.

    El potencial de acción de genera en el cono axónico y es conducido a lo largo de todo el axón hasta los botones terminales, donde desencadena la liberación de señales químicas mediadoras en la comunicación con otras neuronas.

La propagación del potencial de acción consiste en la conducción del potencial de acción a lo largo del axón, desde el cono axónico donde se origina hasta los botones terminales.

La conducción del potencial de acción cumple con la ley del todo o nada, si se produce el potencial de acción, siempre conserva el mismo valor sin aumentar ni disminuir hasta que alcanza los botones terminales. El potencial de acción se regenera a lo largo del axón, esta capacidad de regeneración es independiente de la longitud del axón, por lo que el potencial de acción se propaga de forma activa.
Durante la producción del potencial de acción los iones Na+ fluyen por el interior del axón, lo que produce la despolarización de la membrana neuronal. Esto hace que la permeabilidad de la membrana a los iones Na+ aumente, al abrirse canales de Na+ dependientes de voltaje, lo que permite la entrada de + iones Na+ y la generación de un potencial de acción en esa zona particular de la membrana donde se ha iniciado este proceso.

Cuando se ha producido el potencial de acción en esa región de la membrana, la región que se encuentra a continuación tb se despolariza debido al flujo de iones Na+ que recorre el interior del axón, dando lugar a otro potencial de acción y así, se van generando sucesivos potenciales de acción hasta alcanzar el terminal presináptico.

Todos los potenciales de acción son iguales,  aunque el retraso temporal con el que se producen es mayor cuanto mayor es la distancia desde el punto en que se originó el primer potencial de acción.

La propagación del potencial de acción en los seres vivos sólo se produce en una dirección, desde el soma neuronal hasta el terminal presináptico. Ello se debe a que el primer potencial de acción se origina en el cono axónico. La propagación siempre se realiza hacia delante, no se genera nuevamente en las zonas de membrana donde se acaba de generar.

Ello se debe al período refractario. 

La refractariedad de la zona de membrana donde se ha producido un potencial de acción es consecuencia de dos fenómenos:
   1- La inactivación de los canales de Na+: Cuando el potencial de membrana adopta el valor positivo de +50 mV, los canales de Na+ dependientes de voltaje se inactivan y es necesario un tiempo para que estos canales abandonen el estado de inactivación y pasen al estado de cerrados, quedando disponibles para un nuevo potencial de acción.

Durante este periodo la membrana neuronal no puede responder a ninguna estimulación, por lo que está en período refractario absoluto.

  2- La hiperpolarización tras el disparo del potencial de acción: El aumento de la conductancia de los iones K+ durante la fase descendente del potencial de acción produce una hiperpolarización del potencial de membrana que adopta un valor + negativo que el potencial de reposo. Esto es debido a que el umbral de excitación para la generación de un nuevo potencial de acción se vuelve + elevado, la magnitud de la despolarización que es capaz de desencadenar el potencial de acción es de unos 35 mV.

Aunque la membrana se encuentra en período refractario relativo, no es capaz de generar un nuevo potencial de acción en las zonas de membrana donde se acaba de generar, disparándose sólo en las zonas de membrana donde estas corrientes despolarizantes son suficientes para alcanzar el umbral de excitación, aquellas donde anteriormente no se ha producido.

Ambos fenómenos son los responsables de que el potencial de acción se genere sólo hacia delante, desde el cono axónico hasta los botones terminales, al ir dejando zonas refractarias de membrana detrás. La longitud de la zona refractaria de la membrana axonal puede calcularse, aunque varía en función de las características de cada axón.
7. LA CONDUCCIÓN SALTATORIA.

    En los axones mielínicos o mielinizados, el potencial de acción no se regenera punto por punto de la membrana axonal, como ocurre en los axones amielínicos, sino que sólo se produce en los nódulos de Ranvier. Se llama conducción saltatoria, porque el potencial de acción salta de nódulo a nódulo.

Cuando se origina el potencial de acción en el cono axónico, parte de los iones Na+ que han pasado al interior del axón despolarizan la región contígua (en los axones amielínicos), en el caso de los axones mielínicos, la despolarización no produce un potencial de acción en la región contígua que está mielinizada, pues los canales de Na+ dependientes de voltaje responsables del disparo del potencial de acción, se encuentran concentrados en los nódulos.

La pequeña corriente despolarizante de iones Na+ fluye por el interior del axón recorriendo el segmento mielinizado hasta alcanzar el siguiente nódulo, donde dispara un nuevo potencial de acción.

La magnitud de la despolarización que se produce en el segmento mielinizado cambia de valor, disminuye con la distancia tendiendo a desaparecer, son potenciales graduados o decrecientes. Este tipo de señales eléctricas no se regeneran, sino que, cada una de ellas se circunscribe al lugar en el que se origina, por ello se denominan potenciales locales. Los potenciales graduados se propagan o conducen de forma pasiva, según las propiedades del cable del axón, las características del axón determinan su valor.
La despolarización que llega al siguiente nódulo de Ranvier es suficiente para que el potencial de membrana alcance el umbral de excitación y pueda disparar el potencial de acción. Parte de los iones Na+ que entran durante este nuevo potencial de acción fluirá de forma pasiva por el interior del axón originando un potencial local en el siguiente segmento mielinizado, que disparará un nuevo potencial de acción en el siguiente nódulo y así sucesivamente hasta alcanzar el botón terminal. De ahí la importancia de una adecuada separación entre nódulos.

Si el axón estuviera totalmente cubierto de mielina, los potencial es locales irían disminuyendo hasta desaparecer y el potencial de acción no podría ser disparado ni conducido hasta el terminal presináptico. 

Las ventajas de la conducción saltatoria en los axones mielinizados son:

  - La velocidad de conducción del potencial de acción aumenta, ya que el potencial de acción sólo se regenera en los nódulos de Ranvier y no a lo largo de toda la membrana axonal como ocurre en los axones amielínicos. Mayor velocidad de conducción implica una mayor rapidez de respuesta.

Esta es la estrategia + eficaz adoptada en la evolución del SN para aumentar la velocidad de conducción de los axones. Otra estrategia ha sido la de desarrollar axones de gran diámetro.

  - Ahorro de energía: Puesto que el potencial de acción solo se regenera en los nódulos, sólo en esa zona activa de la membrana hay canales iónicos de Na+ y K+ dependientes de voltaje. La neurona sintetiza – proteínas constituyentes de canales iónicos, mantiene en funcionamiento – canales y las bombas de sodio-potasio transportan menos iones contra su gradiente de concentración entre ambos lados de la membrana, el gasto metabólico es menor.
Los axones pueden ser + finos en los organismos con este tipo de adaptación biológica. Esto permite que estructuralmente los sistemas nerviosos puedan organizarse como tales ocupando menos espacio.
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