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Fig. 2. 1. Interrelaţiile dintre transportul ionic membranar şi principalele 
dimensiuni ale existenţei sistemelor biologice. 
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2. 1. Biologia moleculară a excitabilităţii celulare    
 
Excitabilitatea este capacitatea (condiţia) unui sistem viu de a capta semnale sau mesaje, ca 

formă de actualizare a informaţiei, necesare organizării lui întru existenţă (Zăgrean L. 2002). Din 
această tentativă de  definiţie reiese că excitabilitatea este o condiţie sine qua non a existenţei oricărui 
sistem viu, de la cel unicelular până la cel mai complex sistem pluricelular. Dealtfel, capacitatea de a 
capta şi prelucra sau decodifica semnalul purtător de informaţie şi de a răspunde printr-o reacţie 
biologică corespunzătoare, se manifestă de la cele mai simple forme de organizare a materiei vii şi se 
continuă, trecînd prin structuri din ce în ce mai specializate, până la capacitatea de a controla şi modela 
reacţia de răspuns în raport cu parametrii determinanţi şi  proiectaţi în viitor, deci cu finalitate 
programată (fig.2.1). 

Relaţia indestructibilă dintre excitabilitate şi existenţa sistemului viu este susţinută de suportul 
comun al excitabilităţii, indiferent de complexitatea sistemului biologic. 

Acest suport este reprezentat, în general, de dinamica repartiţiei ionilor la nivelul  membranelor 
celulare. La râdul ei, dinamica repartiţiei ionilor rezultă din interacţiunea legilor termodinamicii, 
masei, şi câmpului electromagnetic cu sistemul de transport ionic membranar (STIM)Fig.2.9.  

În ciuda caracterului relativ restrictiv atât al legilor fizice, cât şi al funcţiei STIM,  repartiţia 
ionilor de o parte şi de alta a membranei celulare - interfaţa funcţională dintre semnal şi celula 
excitabilă - reprezintă un sistem departe de echilibru. Ca urmare, excitabilitatea, la nivel celular, şi, 
mai ales, la  nivel de sistem megacelular, cum este creierul uman, reprezintă o dimensiune a cărei 
limite, sunt dificil de cuantificat. Cu toate acestea, cuantificarea limitelor/parametrilor excitabilităţii 
sistemului nervos şi muscular este o necesitate fundamentală atât din perspectivă clinică cât şi a 
cunoaşterii celui mai complex sistem de prelucrare şi, posibil, de generare a informaţiei. 
  Răspunsul oricărei structuri vii la acţiunea unnui semnal este rezultatul interacţiunii specifice 
dintre semnal, ca suport al informaţiei şi o structură capabilă să decodifice şi să-i preia mesajul 
informaţional. Ca urmare a interacţiunii, semnalul devine stimul  iar  structura ce preia informaţia se 
defineşte ca receptor, stabilindu-se, astefel, relaţia de condiţionare reciprocă funcţională între cele 
două sisteme. 
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Deoarece este dificil de a stabili de la ce nivel de organizare a materiei aceste tipuri de interacţi-
une pot fi cuantificate printr-un răspuns reproductibil, obiectivul acestui capitol este prezentarea meca-
nismelor moleculare ce stau la baza excitabilităţii celulelor  nervoase şi musculare, precum şi 
extrapolarea lor, prin cuantificare/standardizare, în vederea utilizării parametrilor rezultaţi în scop 
diagnostic şi/sau terapeutic. Prezentarea mecanismelor şi parametrilor excitabilităţii va fi în raport cu 
relaţia funcţională ce se stabileşte între elementele implicate în definirea excitabilităţii (fig. 2.2). 

 

 
 Principiul fundamental al răspunsului unei celule la acţiunea stimulului constă în modificarea 
rapidă a echilibrului dinamic iniţial al repartiţiei ionilor de o parte şi de alta a membranei celulare. 
Modificarea repartiţiei ionice, realizată prin intermediul STIM, este însoţită de o modificare bruscă a 
potenţialului electric membranar, modificare ce constituie formarea potentialului de acţiune.   
  Integrarea funcţională a ecuaţiei stimul-răspuns din perspectiva temporală este de multe ori la 
fel de importantă  ca şi excitabilitatea însăşi. În acest sens transportul ionic transmembranar, 
corespunzător tuturor proceselor  implicate în excitarea sau activarea unei celule, se realizează prin 
mecanism pasiv, fără a necesita reacţii chimice producătoare de energie necesară deplasării unui 
număr de ioni echivalent cu o variaţie de potenţial membranar de cca 500 V. În realitate, transportul 
ionic  răspunzător de excitarea celulară necesită un consum mare de energie, dar această energie se 
obţine prin transformarea energiei potenţiale acumulată în gradientul electrochimic transmembranar 
ionic în energie cinetică. Energia potenţială a gradientului electrochimic ionic se obţine din procesele 
metabolice celulare şi se acumulează prin transportul ionic activ, contra gradientului de concentraţie, 
în special a Na+ din compartimentul intracelular  în cel extracelular, şi a K+ în sens opus. Astfel, pentru 
transportul ionic activ se consumă, în timpul repausului, cca. 50% din energia produsă de  celula 
nervoasă. În acest fel „se câştigă timp”, în obţinerea răspunsului, cu alte cuvinte, transportul ionic 
corespunzător excitării celulare se realizează mult mai rapid în condiţiile eliberării energiei potenţiale 
a gradientului electrochimic.  
  Primul element al ecuaţiei stimul – răspuns din fig. 2.2 este stimulul. Natura stimulilor ce 
acţionează în, şi asupra organismului este foarte variată. Ţinînd seama de natura stimulului şi de 
principiu că excitarea / activarea unei celule respectă principiul cauză-efect, în sensul că orice răspuns, 
implicit, potenţialul de acţiune, este efectul unei cauze (stimul), se pot descrie trei mecanisme de 
excitare/activare a celulelor:  
1. Excitarea de către un stimul fizic (electromagnetic-luminos, acustic, termic, modificarea bruscă a 
dimensiunilor unei celule) a receptorului specific sau excitarea artificială a celulei nervoase de un 
stimul electric sau magnetic; 
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Fig. 2.2. Interrelaţia dintre elementele ce definesc excitabilitatea 
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2. Excitarea de către un stimul chimic din mediul extern a receptorului specific (gust, olfactiv), sau 
excitarea de către neuromediator a unei celule nervoase; 
3. Excitarea  prin mecanisme celulare intrinseci – autoexcitare. Acest mecanism de excitare asigură 
desfăşurarea unor funcţii vitale (respiraţia, activitatea cardiacă ş.a) iar, în ultimul timp, sunt tot mai 
multe argumente care susţin implicarea lui în activitatea corticală. 

  Toate aceste mecanisme de excitare au un factor comun- potenţialul de acţiune în diferite 
ipostaze care, fiind, relativ, uşor cuantificabil/măsurabil, reprezintă, în general, principalul „obiect de 
lucru” pentru neuroelectrofiziologia clinică. Astfel, tehnicile neuroelectrofiziologice fie, utilizează un 
curent electric standardizat, în raport cu obiectivul urmărit, ca stimul pentru a măsura, apoi răspunsul 
electric al celulei/celulelor, din perspectiva mai multor parametri (de timp, amlitudine), fie, urmăresc 
generarea naturală şi conducerea potenţialelor în sistemul nervos, sau, în fine, răspnsul efector 
(contracţia musculară). Principiul şi metodologia  principalelor tehnici de investigare medicală vor fi 
prezentate în capitolele acestei cărţi.  
  Pentru o bună utilizare a tehnicilor neuroelectrofiziologice şi o interpretare cât mai justă a  
rezultatelor obţinute vor fi prezentate, în continuare, mecanismele interacţiunii dintre stimul şi celulă a 
cărei consecinţă este generarea potenţialului de acţiune. Capacitatea celulei de a răspunde la un stimul 
specific depinde de polaritatea membranară din momentul acţiunii. Pentru o bună înţelegere a 
fenomenului de polaritate membranară sunt necesare câteva precizări. 

Termenul de polaritate electrică membranară nu se referă la o diferenţă  de repartiţie a 
numărului total de anioni sau cationi între compartimentul extra- şi intracelular, deoarece numărul 
total al sarcinilor anionice este considerat egal cu cel al sarcinilor cationice, atât în fiecare din cele 
două sectoare, intra- şi extracelular, cât şi între ele (fig. 2.3). 

Polaritatea electrică de repaus a membranei rezultă, pe de o parte, din repartiţia mai bogată a 
sarcinilor pozitive în apropiere feţei externe şi a celor negative în apropierea feţei citoplasmatice, iar, 
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Fig. 2.3. Repartiţia ionilor în sectorul intra- şi extracelular. Numărul sarcinilor cationice şi 
anionice este egal pentru fiecare compartiment şi între cele două compartimente.  În apropierea 
faţei extracelulare sunt dispuşi cationi iar a celei intracelulare, anioni, 
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pe de altă parte, din repartiţia inegală, de o parte şi de alta a membranei celulare, a fieccăruia dintre  
principalii ioni implicaţi în polaritatea membranei celulare (Na+ , K+ , Ca++, Cl-) 

Dispunerea preponderentă a cationilor şi anionilor pe cele două feţe ale membranei celulare 
reprezintă doar o fracţiune mică din cantitatea acestora şi se datorează  prezenţei în concentraţie mai 
mare a unor molecule încărcate negativ (aminoacizi, proteine) în sectorul intracelular, molecule ce nu 
pot difuza prin membrana celulară.  
  Repartiţia inegală a principalelor tipuri de ioni de o parte şi de alta a membranei celulare             
-polaritatea membranară-  reprezintă  condiţia principală a excitabilităţii celulare şi este rezultatul 
activităţii componentelor STIM: canale, pompe şi transportori. 

  2.1.1. Sistemul de transport ionic membranar (STIM). 
 STIM este constituit din structuri proteice transmembranare a căror funcţie principală este 

transportul ionilor prin membranare celulare(Fig.2.9). Această funcţie a STIM completează funcţia 
membranei celulare de a asigura identitatea celulară din punct de vedere a compoziţiei chimice 
citoplasmatice în în raport cu mediul extracelular şi , în acelaşi timp de a permite schimbul informa-
ţional cu mediul extracelular. Urmare funcţiei de transport a STIM se îndeplinesc atât condiţia de 
menţinere a  identităţii celulare - nici o specie ionică nu se află în aceeaşi concentraţie, de o parte şi 
alta a membranei celulare - cât şi cea de schimb informaţional, via excitabilitate, transport ionic 
transmembranar controlat. Moleculele proteice  ce constituie STIM reprezintă o proporţie  importantă 
din totalitatea proteinelor membranare, controlul sintezei lor necesitînd până la 20 % din genele unei 
celule, deşi majoritatea acestor proteine au o lungă existenţă filogenetică. Un exemplu în acest sens, 
calmodulina, o proteină reglatoare a transportului celular de Ca++, se pare a fi apărut odată cu celulele 
eucariote, păstrîndu-se în regnul vegetal şi animal. STIM  

Diversificarea şi creşterea numărului de structuri cu funcţie de transport ionic constituie aspectul 
cel mai important al specializării celulelor nervoase şi musculare ca celule excitabile. Mai mult, pentru 
asigurarea parametrilor funcţionali ai excitabilităţii neuronale, celulele gliale intervin printr-un  STIM 
mai puţin complex, comparativ cu cel neuronal, în menţinerea compoziţiei  electrolitice a lichidului 
interstiţial în limite care să favorizeze transportul ionic în neuronii învecinaţi. 
 În raport cu mecanismul de transport ionic structurile proteice ce constituie STIM sunt denumite 
canale, pompe şi transportori. 

2.1.1.1. Canalele ionice 
Din punct de vedere chimic, canalele ionice sunt formate din glicoproteine cu masă moleculară 

cuprinsă între 25 şi 250 kDa. Acestea sunt organizate în două sau mai multe subunităţi identice sau 
diferite ce delimitează un canal central al cărui lungime este egală cu grosimea membranei celulare 
(Fig. 2. 7 , 2.8).  

Deşi au fost intuite din punct de vedere al funcţiei lor, încă de la sfârşitul sec XIX, studiul lor a 
început odată cu dezvoltarea tehnicii de patch-clamp de către Erwin Neher şi Bert Sakmann din anul 
1976. Tehnica de patch-clamp constă în fixarea, prin sucţiune, pe vârful unei micropipete din sticlă, cu 
diametrul de 1µ, a unei suprafeţe corespunzătoare din membrana unei celule. Prin înregistrarea 
curenţilor de membrană cu ajutorul unui microelectrod plasat în interiorul pipetei, se poate selecta o 
zonă din membrană conţinând un singur canal ionic(Fig.2.4). 

În ultimul deceniu, abordarea din perspectiva genetică a cercetării canalelor ionice a deschis un 
nou domeniu al patologiei – canalopatii. Patologia  legată de alterarea funcţiilor celulelor nervoase şi 
musculare ca urmare a alterării  controlului genetic al sintezei proteinelor din structura STIM este 
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deosebit de complexă şi are un impact deosebit ţinînd seama de implicarea transportului ionic în 
desfăşurarea diverselor funcţii ale sistemului nervos şi muscular. Pentru o clasificare a canalopatiilor 
neurologice vezi Graves D.T.2005,  iar pentru  implicarea  canalelor ionice  în diferite forme ale 
sindromului de epilepsie idiopatică vezi Mulley C.J. 2003.  

Numărul tipurilor de canale ionice 
cunoscute până în prezent este peste  100, dar 
ţinând seama de faptul că prima descriere a 
structurii secundare a unei proteine ce 
formează un canal a fost realizată relativ 
recent, (Huang, 1982), este de aşteptat o 
creştere semnificativă a acestei valori.  
 Mecanismul de funcţionare al acestui 
sistem de transport reprezintă unul din 
criteriile de clasificare a canalelor ionice şi va 
fi prezentat pentru fiecare din tipurile mai bine 
cunoscute, dar  prezentarea câtorva principii 
generale de funcţionare, este utilă în vederea 
formării unei imagini de ansamblu asupra 
transportului ionic prin canalele membranare.  

În celula nervoasă şi musculară canalele ionice permit un flux  de cca. 100 000 000 ioni, 
calculat pentru fiecare secundă de excitare/canal. Această deplasare rapidă a ionilor este pasivă numai 
aparent pentru că, în realitate, ea este determinată de o forţă ce rezultă din gradientul electrochimic, 
pentru care s-a consumat  energie în timpul cât celula era în stare de repaus.  

Dacă analizăm şi mai atent acest proces constatăm că la menţinerea concentraţiei ionice a 
lichidului interstiţial dintr-o anumită zonă participă toate celulele din zona respectivă iar probabilitatea 
ca toate aceste celule să fie excitate simultan este foarte mică. Ca urmare, deşi fiecare excitare celulară 
necesită un influx mare de ioni de sodiu şi este condiţionată de un eflux de K+ , iar capacitatea de 
transport a pompelor Na+ – K+, deci de restabilire a concentraţiilor, raportată la unitatea de timp este 
de aproximativ 1000 de ori mai redusă decât cea a canalelor ionice, este puţin probabil ca prin 
excitarea repetată, fiziologică, a unei celule să se producă o scădere a concentraţiei extracelulare a Na+ 
sau o scădere a concentraţiei  intracelulare a K+, până la limita perturbării excitabilităţii.  

Un alt principiu de funcţionare a canalelor ionice este capacitatea lor de a selecta, într-un grad 
mai mare sau mai redus transportul ionic. Majoritatea canalelor permit trecerea unui singur element 
ionic, dar există şi canale ionice permeabile  pentru mai multe tipuri de ioni.  

Primul sau cel mai general grad de selecţie este cel în raport de tipul de sarcină, pozitivă sau 
negativă. Astfel există canale selective cationice, permisive pentru ionii din lichidul extracelular: Na+, 
Ca2+ şi Mg2+, dar cu o distribuţie şi funcţie mai puţin cunoscută. Toate canalele anionice sunt 
permeabile la Cl-. 

Dacă mecanismul de selecţie a cationilor şi anionilor este relativ simplu fiind dependent de 
sarcina electrică a aminoacizilor din structura canalelor, mecanismul selectării unui singur tip de ion 
din categoria cationilor, este mai puţin cunoscut. Unul din criteriile implicate în procesul de selectare 
ionică este diametrul canalului şi al ionului. Referitor la acest criteriu sunt necesare câteva precizări. În 
primul rând, diametrul ionilor aflaţi în lichidele organismului este mai mare decât cel al atomului fizic 
deoarece moleculele de apă sunt atrase electrostatic de către cationi, prin intermediul atomului de 
oxigen, şi de către anioni prin intermediul hidrogenului, formând un strat mai gros de molecule de apă, 

 

Fig. 2.4 Fixarea micropipetei pe membrana celulară cu 
izolarea unui canal ionic controlat de acetilcolină, pentru 
înregistrea curenţilor prin metoda patch – clamp. (Modificat 
după Kandel.E. 2000 



   
 

71 
Selecţie din NEUROELECTROFIZIOLOGIE CLINICA. Editor: Leon Zãgrean, 2005 

pentru ionii cu diametrul mai mic. Astfel diametrul ionilor de sodiu poate deveni mai mare decât cel al 
ionilor de potasiu. În al doilea rând, conform rezultatelor cercetărilor realizate de către George 
Eisenman şi Bertil Hille, canalele ionice prezintă o zonă mai îngustă ce acţionează ca un filtru de 
selectare a ionilor. 

Procesul de selectare la acest nivel nu se face numai în funcţie de diametrul iniţial al ionilor 
hidrataţi deoarece aceştia pierd o parte din moleculele de apă datorită unor interacţiuni chimice  ce se 
realizează între ei şi aminoacizii din peretele canalului.  

Pierderea moleculelor de apă este proporţională cu interacţiunea electrostatică dintre ioni şi 
aminoacizii din structura canalului.  Dacă această forţă electrostatică este mai mică decât cea dintre 
ioni şi moleculele de apă aceştia nu vor putea străbate filtrul iar, dacă este mai mare, legătura chimică 
formată va avea o durată mai mică de 1µs. După acest “timp de recunoaştere” ionul este eliberat, 
putând astfel, să-şi recapteze moleculele de apă.  

În general, sensul de deplasare a ionilor este unic, în acest caz, canalele comportându-se ca un 
rezistor în care fluxul de curent (ioni) variază liniar cu gradientul electrochimic. Există un număr mai 
mic de tipuri de canale prin care fluxul nu variază liniar cu forţa gradientului electrochimic, compor-
tându-se ca un rectificator sau redresor. Aceste canale intervin în restabilirea potenţialului de mem-
brană.  

Dacă deplasarea ionilor prin canalele membranare este, în primul rând, asigurată de către forţa 
generată de gradientul electrochimic, deschiderea şi închiderea canalelor este un proces complex 
controlat de mai mulţi factori. 

Trecerea dintr-o stare în alta a canalelor se realizează prin modificări conformaţionale ale 
proteinelor ce le compun, induse de factorul de control al deschiderii sau închiderii canalului respectiv. 
 Studii genice şi electrofiziologice au stabilit că, în ciuda diversităţii mari a tipurilor de canale, se 
cunosc doar trei familii principale de gene ce controlează sinteza proteinelor din structura lor, şi, mai 
mult toate canalele aparţinînd unei familii genice au acelaşi mecanism funcţional de control.  

Una dintre aceste familii este răspunzătoare de formarea canalelor ionice controlate de valoarea 
potenţialului electric al membranei neuronale. Acest tip de canale denumite canale controlate de voltaj  
sau canale voltaj-dependente include pe cele selective pentru Ca2+, Na+, şi K+.   

Canalele ionice controlate de către transmiţători sunt codificate de o altă familie de gene şi 
cuprind canalele ce prezintă receptori pentru acetilcolină(Ach), acid γ-aminobutiric (GABA), glicină etc.  

A treia familie de gene controlează sinteza proteinelor ce formează canalele ionice din structura 
sinapselor electrice. 

În general, după modul lor de funcţionare canalele sunt de două categorii principale:  
• canale fără poartă (nongated ion channels) care sunt deschise permanent, deci permit 

transportul ionic în funcţie doar de gradientul electrochimic;  
• canale cu poartă (gated ion channnels) a căror deschidere şi închidere este controlată prin mai 

multe mecanisme. 

Canalele ionice fără poartă 

Cunoscute şi sub numele de canale de  scurgere (din engl. leakage channels), permit deplasarea 
pasivă a ionilor de K+, Na+ , Cl- şi Ca2+ în timpul cât membrana plasmatică prezintă potenţial de repaus. 
Identitatea canalelor de acest tip nu este pe deplin elucidată dar permeabilitatea lor este mult mai mică 
în comparaţie cu a celor controlate de  voltaj sau de neurotransmiţător. Dealtfel, între transportul ionic 
prin aceste canale şi cel realizat prin intermediul pompelor există o interdependenţă al cărui rezultat este 
stabilirea unei stări de echilibru între cele două sisteme de transport. 
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Canalele fără poartă pentru sodiu permit influxul pasiv al acestui cation în timpul repausului 
fiind în echilibru cu efluxul lui realizat de către pompa Na+ - K+ .  

O importanţa deosebită au canalele fără poartă, în special, cele de Na+ pentru celulele nervoase 
ce prezintă capacitatea de a genera spontan, potenţiale de acţiune,  

Canalele fără poartă pentru clor au o repartiţie celulară asemănătoare celor pentru Na+ , dar rata 
lor de transport este, probabil, mult mai mică datorită concentraţiei mari a anionilor intracelulari.  

Din cele prezentate, rezultă că transportul ionic prin aceste canale ionice se realizează conform 
gradientului electrochimic  dar fără a se ajunge niciodată la egalizarea concentraţiilor dintre cele două 
sectoare separate de membrana celulară. Explicaţia constă în faptul că deşi canalele fără poartă nu 
prezintă un sistem propriu de control, fluxul ionic prin intermediul lor este modulat, pe de o parte, de 
capacitatea  mai mică de transport faţă de canalele controlate iar, pe de altă parte, concentraţia 
intracelulară mare a anionilor organici fixează electrostatic K+. În acest fel, în ciuda gradientului de 
concentraţie  şi a unui număr mare de canale fără poartă, efluxul de K+,  semnificativ din punct de 
vedere cantitativ, nu poate avea loc  decât în urma unui influx corespunzător de sarcini pozitive. 
Această condiţie se realizează în timpul depolarizării, când, pentru majoritatea celulelor influxul de 
sarcini pozitive  este produs de Na+. Dar în aceste condiţii efluxul de K+ va avea loc prin canalele 
controlate, a căror rată de transport este mult mai mare decât a celor fără poartă.  

O altă funcţie importantă a canalelor  de acest tip, dar, în general, mai puţin prezentată,  este 
menţinerea homeostaziei  presiunii osmotice şi, implicit, a volumului şi formei celulare. Această 
funcţie este îndeplinită prin faptul că pe lângă permeabilitatea faţă de ioni, canalele permit difuzia 
moleculelor de apă. 

Canale ionice cu poartă 

Dacă potenţialul de repaus este echilibrul dintre transportul  prin intermediul canalelor fără 
poartă şi  a pompelor ionice, potenţialul de acţiune este rezultatul transportului ionic controlat prin 
intermediul canalelor cu poartă.  

După mecanismul de control al transportului ionic canalele cu poartă pot fi:  
1. canale  voltaj-dependente - controlate de potenţialul electric de membrană;          
2. canale controlate de liganţi;  
3. canale controlate de stimuli mecanici;  
4. canale controlate de concentraţia altui ion decât al celui care este transportat.       

În general, un canal este controlat de un singur factor dar există canale prin care transportul este 
dependent de doi factori dintre care unul este principal;  ex. canalele de K+ dependente  de concentraţia 
Ca2+  şi de potenţialul de membrană.  

Dintre cele patru tipuri  prezentate canalele voltaj dependente şi canalele mediate de 
transmiţători sunt cele mai răspândite şi studiate. Între aceste două tipuri de canale există o 
relaţie de interdependenţă funcţională, ordinea intrării în activitate fiind diferită  în funcţie de 
segmentul celular; în segmentul presinaptic activarea canalelor voltaj – dependente determină 
eliberarea sinaptică a neurotransmiţătorului care ajuns la segmentul postsinaptic induce prin 
intermediul canalelor controlate  chimic, modificări ale potenţialului de membrană care vor 
activa  canalele voltaj-dependente care, la rândul lor, vor produce fie un potenţial postsinaptic 
excitator (PPSE) fie un potenţial postsinaptic inhibitor (PPSI). 

1. Canalele voltaj – dependente sunt canalele ionice a căror poartă este controlată de 
valoarea potenţialului de membrană şi reprezintă cel mai important tip de canale implicat în 
generarea şi transmiterea potenţialului de acţiune. Canalele din această categorie se deschid 
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atunci când potenţialul de membrană atinge valoarea proprie fiecărui tip de canal. După o 
perioadă scurtă de timp, specifică fiecărui tip de canal, în care rămâne deschis permiţând 
deplasarea ionilor, conform gradientului de concentraţie, canalul se închide. În această 
categorie sunt descrise canale pentru Na+ , K+ , Ca2+  şi Cl- .  

Canalele de sodiu controlate de voltaj sunt formate dintr-un lanţ polipeptidic conţinând cca. 2000 
de aminoacizi, organizat în 4 domenii identice, care, la rândul lor conţin, fiecare, 6 segmente 
transmembranare. Această structură reprezintă subunitatea α şi este comună tuturor tipurilor de canale 
de sodiu voltaj-dependente. Unul dintre segmente, din fiecare unitate, conţine un număr mare de 
resturi de aminoacizi de arginină şi lizină – cei mai electropozitivi aminoacizi – şi îndeplineşte funcţia 
de senzor de voltaj. 

Pe lângă subunitatea α canalele de sodiu voltaj-dependente mai conţin încă una sau două 
subunităţi β, în funcţie de specie şi ţesut, anexate la subunitatea α. Aceste subunităţi controlează 
stabilitatea şi sensibilitatea subunităţii α (C.Hammond. 2001). 

Variaţia potenţialului de membrană induce modificări de conformaţie spaţială a proteinelor din 
senzor şi poartă determinînd deschiderea sau activarea a canalului.(Fig. 2.5). 

Cercetarea mecanismului deschiderii şi închiderii canalelor voltaj dependente începută cu o 
jumătate de secol în urmă de către Hodgkin şi Huxley, continuă să prezinte încă necunoscute. Din 
cercetările, realizate de către cei doi pioneri ai neuroelectrofiziologiei, rezultă că transportul prin 
canalele ionice voltaj-dependente implică modificări conformaţionale reversibile a proteinelor din 
structura lor, induse de variaţia potenţialului de membrană. Dealtfel Hodgkin şi Huxley au prevăzut 
sistemul de poartă ca fiind o moleculă cu sarcină electrică pozitivă (gating charge) care, atunci când 

membrana este depolarizată s-ar putea deplasa realizând deschiderea canalului. Conform ipotezei lor, 
această deplasare ar trebui să fie însoţită de un curent de poartă (gating current). Din motive tehnice 
acest curent nu a putut fi măsurat decât aproape trei decenii mai târziu de către Clay Armstrong care,  
a sugerat un model de funcţionare a canalelor voltaj-dependente conform căruia  mişcarea ionilor prin 
canal, care este blocată în timpul potenţialului de repaus, apare când membrana celulară este depo-
larizată până la o valoare denumită potenţial prag.  

Odată atinsă valoarea potenţialului prag, poarta se dechide şi influxul de sodiu continuă până 
când  este activată componenta de inactivare a canalului, care va opri fluxul ionic.  

_ _ SCTXTTX

+    +    +    +
+     +       +

+    +    +    +
+     +       +

__ __

LA

Senzor de voltaj

B
is

tr
at

lip
id

ic

BTX

Poarta

Po
r

Extracelular
_ _ SCTXSCTXTTXTTX

+    +    +    +
+     +       +

+    +    +    +
+     +       +

+    +    +    +
+     +       +

__ __

LALA

Senzor de voltaj

B
is

tr
at

lip
id

ic

BTXBTX

Poarta

Po
r

Extracelular

 
Fig. 2.5. Diagrama imaginară a unităţilor funcţionale ale unui canal şi locurile de legare propuse pentru mai 
multe toxine care afecteaza canalele de Na+. Receptori: TTX- tetrodotoxină şi saxitonină; ScTx- toxina 
scorpionică si anemonică; BTX, batrachotoxina, aconitina, veratridina si grayanotoxina; LA, loc de acţiune 
a anestezicelor locale; sarcinile electronegative de la capătul extracelular al porului constituie filtru de 
selectivitate al canalului ionic.  ( modificat după SIEGEL, G., J. et al.). 
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Distribuţia canalelor de Na+ voltaj-dependente a fost cercetată prin marcarea unor substanţe care 
se leagă specific de structura proteică a canalului. Deoarece substanţele cu această proprietate, produc 
blocarea canalelor ionice şi, implicit pierderea funcţiei de excitabilitate, sunt denumite neurotoxine 
(tetrodoxina (TTX), batrachotoxina).  

Din studii electrofiziologice efectuate în paralel cu curba de legare a TTX rezultă că viteza de 
conducere a impulsului prin axoni creşte proporţional cu densitatea canalelor; axonii nemielinizaţi 
prezintă un număr relativ mic de canale din această categorie, densitatea fiind cuprinsă, în funcţie de 
celulă, între 35 şi 500 de canale/µm2. În cazul densităţii de 500 de canale/µm2 suprafaţa din membrana 
celulară ocupată de către acestea nu depăşeşte 1/10 din suprafaţa totală celulară. 

Variaţia de potenţial înregistrată prin patch-clamp în timpul influxului prin canalele de Na+ 

voltaj-dependente corespunde  ratei de transport ionic calculată la o valoare mai mare de 107 ioni/sec. 
Cunoaşterea mecanismului de acţiune a substanţelor care interacţionează cu canalele de Na+ 

voltaj-dependente este necesară pentru trecerea de la aspectele teoretice la utilizarea blocanţilor 
acestor canale în scop terapeutic. Blocarea canalelor de Na+ voltaj-dependente se poate realiza fie prin 
blocarea componentei de activare fie prin întârzierea sau blocarea componentei de inactivare. 
Tetrodotoxina şi Saxitoxina sunt molecule hidrosolubile şi competiţionează pentru acelaşi situs 
extracelular producând blocarea componentei de activare. 

Sensibilitatea canalelor faţă de TTX variază în limite destul de mari; în timp ce majoritatea sunt 
blocate la concentraţii nanomolare, canalele din miocard şi din muşchiul scheletic denervat necesită 
concentraţii de ordinul micromolar. Veninul scorpionului nord-african întârzie procesul de inactivare a 
canalului crescând astfel volumul şi durata influxului ionic. Ca rezultat apar furnicături, senzaţie de 
arsuri dureroase, aritmii cardiace şi chiar paralizii excitatorii. Batrachotoxina şi unele substanţe 
neurotoxice, extrase din plante, cum sunt veratridina şi aconitidina, fiind liposolubile se leagă de un 
situs intramembranar al structurii proteice ce constituie canalul. Efectul acestei categorii de 
neurotoxice este întârzierea procesului de inactivare. 

 Anestezicele locale, procaina şi lidocaina fac parte din grupa blocanţilor canalelor de Na+ 

voltaj-dependente şi sunt folosite în practica medicală pentru blocarea reversibilă a conducerii 
potenţialului de acţiune în fibrele nervoase senzitive şi motorii.  

Canalele de Ca2+ voltaj-dependente au fost descrise pentru prima dată de către Fatt, P. şi 
Ginsborg, B. L. în 1958, în fibra musculară de crab. Cercetări ulterioare, au demonstrat prezenţa 
acestor canale în toate celulele excitabile (Hagiwara, 1983). Pentru multe tipuri de celule canalele de 
Ca2+ reprezintă principala componentă a generării potenţialului de acţiune, cum este în cazul fibrei 
musculare la organismele nevertebrate, a fibrei muşchiului neted şi a majorităţii celulelor glandulare, 
la vertebrate.  

De o importanţă deosebită pentru reglarea contractibilităţii fibrei miocardice sunt canalele de 
Ca2+ de la nivelul sarcolemei şi a reticulului sarcoplasmic din aceste celule.  

Distribuţia canalelor de Ca2+ voltaj-dependente la nivelul celulelor nervoase este mult mai 
redusă, în comparaţie cu canale de Na+; în medie, densitatea canalelor de calciu nu depăşeşte valoarea 
de 100/µm2, fiind de aproape cinci ori mai mică decât cea a canalelor de sodiu. În aceiaşi termeni de 
comparaţie, o deosebire şi mai mare este între fluxul ionic per canal – 180000 de ioni de Ca2+/ sec. – 
deşi gradientul lui de concentraţie este cu trei ordine de mărime mai mare decât al sodiului. Din 
parametrii prezentaţi se poate deduce că variaţia curenţilor generaţi de influxul de Ca2+ este mai lentă 
decât în cazul influxului de Na+. Dealtfel, canalele de Ca2+ voltaj-dependente sunt mai puţin implicate 
în transmiterea axonică, la distanţe mari, a potenţialului de acţiune. Funcţia lor este mai importantă în 
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determinarea modelului de generare a potenţialului de acţiune în dendrite şi corpul celular, prin 
controlul sintezei şi, mai ales, al eliberării neurotrasmiţătorului la nivelul segmentului presinaptic  

După criterii electrofiziologice şi farmacologice canalele de Ca2+ voltaj-dependente sunt 
clasificate în două tipuri distincte (Shepherd, 1994) : 

• Canalele de Ca2+ de tip T se caracterizează prin activarea lor produsă de către o depolarizare 
de valoare redusă (–65 mV). Activarea simultană a mai multor canale dintr-o celulă determină o 
variaţie de potenţial de scurtă durată sau tranzitorie, de unde derivă şi numele. Canalele din acest tip 
sunt mai bine reprezentate în membrana plasmatică a dendritelor şi a corpului neuronal. La acest nivel, 
prin activarea simultană a mai multor canale determinată de prezenţa unui număr mare de sinapse, se 
generează un potenţial de acţiune care este rezultatul funcţiei de integrare spaţio-temporală îndeplinită 
de celula nervoasă. Funcţia de integrare prin intermediul acestui tip de canale ionice este de o 
importanţă deosebită datorită capacităţii acestora de a integra multitudinea de semnalele sinaptice de 
intensitate atât de mică încât pentru alte tipuri de canale voltaj-dependente este de valoare subliminară. 

 Prin aceste particularităţi de excitabilitate canalele de tip T determină descărcările rapide 
ritmice, în special, de la nivelul S.N.C. Prezenţa semnificativă a tipului T de canale voltaj-dependente 
în miocard a favorizat cercetarea lor electrofiziologică la nivelul acestor celule, datorită facilităţilor 
tehnice de laborator.  

• Canale de Ca2+ de tip L , identificate în neuron de către Richard Tsien şi colab. (Nowycky, 
1985), se caracterizează prin faptul că activarea lor este determinată de un prag mai înalt de 
depolarizare  (–20 mV) iar variaţia curentului indus de influxul de Ca+ este de durată mai lungă, 
comparativ cu tipul T, de unde rezultă şi denumirea de canale cu activitate de lungă durată (long 
lasting channel). Aceste canale determină, în special, în terminaţiile dendritice, potenţiale de Ca2+ 
implicate în transmiterea sinaptică.  

Canalele de potasiu voltaj-dependente reprezintă, de departe, cea mai mare diversitate de canale 
ionice controlate de valoarea potenţialului de membrană. Deşi acest tip de canale nu intervine, în mod 
direct, pentru realizarea funcţiei mesagerului chimic pentru celule, participarea lui la desfăşurarea 
activităţii celulei nervoase este indispensabilă. Semnificaţia funcţională deosebită a canalelor de 
potasiu rezultă din faptul că ionii de potasiu sunt responsabili de controlul celui mai important factor al 
excitabilităţii celulelor, şi mai ales al celulelor nervoase – potenţialul membranar de repaus. Astfel, 
ionii de K+  controlează majoritatea proceselor ionice membranare, responsabile de activitatea electrică 
a celulei nervoase:  

 menţinerea potenţialului membranar de repaus;  
 scăderea excitabilităţii celulare prin hiperpolarizarea membranei;  
 controlul duratei potenţialului de acţiune prin rapiditatea realizării repolarizării;  
 controlul influxului de Ca2+ etc. 
Canalele de K+ prezintă în structura lor una din cele patru unităţi ce alcătuiesc canalele de Na+  şi 

Ca2+ (vezi fig. 2.6). 
Ţinând seama numai de funcţiile enumerate ale ionilor de K+ şi de faptul că fiecare dintre ele 

este realizată prin intermediul unor canale ionice distincte, rezultă complexitatea acestui sistem de 
transport. Deoarece este dificilă realizarea unei clasificări care se respecte toate criteriile 
electrofiziologice şi funcţionale, există mai multe clasificări din care mai cunoscută este cea propusă 
de către Shepherd, G. M. 1994. după care canalele de K+ voltaj-dependente sunt împărţite în 
următoarele categorii: 

• Canale de rectificare întârziată (delayed rectifier), prezente, la majoritatea celulelor excitabile, 
sunt activate la un interval scurt după o depolarizare puternică, iar inactivarea lor se desfăşoară relativ 
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lent. Durata celor două procese variază de la o celulă la alta atât de semnificativ încât nu se poate 
exclude posibilitatea existenţei mai multor tipuri structurale incluse în această categorie.  

Rolul cel mai important al acestor canale este limitarea duratei desfăşurării potenţialelor de 
acţiune. Majoritatea axonilor prezintă numai acest tip de canale de K+ voltaj-dependente, deşi unele 
zone sunt sărace sau lipsite de aceste canale, cum este axolema nodurilor Ranvier.  

• Canalele de potasiu Ca-dependente  sunt activate în prezenţa creşterii concentraţiei 
citoplasmatice a calciului ionic. La o concentraţie a Ca2+ normală, de repaus, canalele de K+ rămân 
închise. Dacă valoarea concentraţiei citosolice creşte la 10µM, ca urmare a influxului de Ca2+ prin 
canalele voltaj- dependente, canalele de potasiu dependente de calciu, se activează funcţionând 
asemănător celor de rectificare întârziată. Ca urmare ionii de potasiu părăsesc celula determinând o 
hiperpolarizare lentă. Acest balans ionic are ca rezultat păstrarea în limite normale a excitabilităţii 
celulare, opunându-se depolarizării precoce care ar urma unui influx de Ca2+. Unele celule pot 
prezenta mai multe tipuri de canale de K+ dependente de Ca2+ deosebindu-se între ele prin conductanţa 
determinată prin tehnica de patch clamp şi prin sensibilitatea faţă de diferite substanţe blocante. 

 

Curentul de posthiperpolarizare, produs de activarea acestui tip de canale prin depolarizare, este 
lent, şi creşte în timpul descărcărilor repetitive de potenţiale, reflectînd sensibilitatea lui faţă de 
creşterea concentraţiei de Ca2+. Funcţia acestui curent este de a determina încetinirea treptată a 
descărcărilor de potenţiale ceea ce permite neuronului să întrerupă descărcarea de impulsuri declanşate 
de către un stimul, pentru a putea răspunde la altul.  

• Canalele de potasiu de tip M  sunt activate prin depolarizare, dar spre deosebire de alte canale 
ionice acestea nu prezintă un mecanism propriu, specializat de inactivare. Aceste canale sunt cuplate 
cu receptori din membrana celulară. Dintre receptorii implicaţi în acest proces, un receptor colinergic, 
muscarinic (ce conferă denumirea “M” tipului de canale) şi un receptor pentru peptidul asemănător 
gonadoliberinei (GnRH-like peptide), sunt mai bine cunoscuţi ca modulatori ai neuronilor conţinând 
canale de K+ de tip M.  

Fig. 2.6 Structura transmembranară a canalelor ionice Kv - canale de K+ voltaj-
dependente; Kir - canale de K+ de rectificare Kca - canale de K+  activate de Ca 2+.  
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Un aspect funcţional interesant al acestor canale este dependenţa de timp. Mai mult, s-a constat 
că activitatea unor canale din acest tip este stimulată de către substanţele adrenergice prin intermediul 
β-receptorilor şi de către somatostatin, având ca mesager secund AMPc.  

Deoarece aproape în fiecare an este descris câte un canal, câteva tipuri de canale permeabile 
pentru acest cation şi a căror identitate structurală şi funcţională nu este încă suficient stabilită, sunt 
incluse de către Steve Watson şi Debbie Girdlestone în categoria “alte canale”. Din această categorie 
fac parte canale dependente doar parţial de valoarea potenţialului de membrană.  

Canalele de K+  dependente de ATP sunt controlate de raportul ATP/ADP intracelular. Unele 
din canalele din acest tip sunt dependente şi de valoarea pH -lui extracelular. Dintre blocanţii şi 
inhibitorii canalelor din acest tip fac parte tolbutamidul, fentolamina lidocaina, tetraetilamoniu (TEA),   
4-aminopiridină (4 AP), ş.a. 

Canalele de K+  dependente de Na+ sunt deschise când concentraţia intracelulară a sodiului 
depăşeşte valoarea de 20 mM. Conductanţa acestor canale este mult mai mare (~ 220pS), comparativ 
cu celelalte canale permeabile pentru K+; 1 siemen (S) =1/ohm. Canalele din acest tip sunt blocate de 
către TEA şi 4 AP. 

Canalele de K+ senzitive la creşterea de volum a celulei se deschid atunci când volumul celulei 
creşte peste valoarea normală. Activarea acestor canale este produsă, în general, când creşterea 
volumului celular este rezultatul unui dezechilibru osmotic între compartimentul intra- şi extracelular, 
urmat de pătrunderea osmotică intracelulară a apei. Mecanismul de activare al acestui tip de canale 
poate fi interpretat ca o reflectare a relaţiei dintre concentraţia mediului în care se află celula şi 
excitabilitatea ei. Lidocaina şi qinidina sunt blocante ale canalelor de K+  dependente volumul celular.  

Canalele de clor voltaj-dependente sunt mai puţin cunoscute şi, probabil, mai puţin răspândite la 
nivelul celulelor nervoase. Funcţia lor este atestată pentru celule miocardice, fibrele musculare striate 
şi pentru o varietate mare de celule epiteliale. 

După descrierea principalelor canale ionice voltaj-dependente, se poate constata, cu uşurinţă, că 
în ciuda diversităţii lor mari şi a variaţiilor relativ restrânse a valorii potenţialului de membrană, proce-
sele de activare şi inactivare a canalelor se realizează cu o mare precizie integrată la nivel celular şi 
supracelular, dificil de imaginat, şi, mai ales, de descris, în dinamica desfăşurării lor.  

Participarea celor două categorii principale de canale ionice - fără poartă şi controlate de voltaj - 
la menţinerea potenţialului de repaus, respectiv, la generarea potenţialului de acţiune necesită 
intervenţia celei de a treia categorii de canale ionice, a căror funcţie este controlată de 
neurotransmiţător sau neuromediator în vederea transmiterii semnalului de la o celulă la alta. 

Potenţialul de acţiune, odată generat într-un segment al celulei nervoase, este transmis prin 
fibrele nervose până la capătul lor terminal unde, în urma unor procese declanşate prin intermediul 
canalelor ionice voltaj-dependente, determină eliberarea transmiţătorului în spaţiul sau fanta sinaptică. 

Transmiterea informaţiei mediată de transmiţătorul eliberat de segmentul presinaptic, la 
segmentul postsinaptic se realizează prin intermediul canalelor ionice care vor fi activate 
specific de către acesta prin cuplarea lui cu receptorii care, de cele mai multe ori, sunt incluşi 
în structura canalelor pe care le activează.  

2. Canalele ionice controlate de liganţi  sunt  canale controlate de substanţe chimice 
sintetizate fie de alte celule decât cea în structura căreia se află, fie de celula din care face parte.  

Canalele controlate de substanţe (liganţi) provenind de la alte celule reprezintă tipul cel mai bine 
cunoscut definind, în general, canalele controlate, direct, de neurotransmiţător şi implicate în 
transmiterea sinaptică rapidă.  
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Fig. 2.7. Schema generală a receptorului - canal mediat de Ach. 1,2,3- poziţiile 
aminoacizilor din structura filtrului de selecţie. Poarta reprezintă zona cea mai îngustă a 
porului. În partea extracelulară a moleculei proteice reprezentând receptorul-canal se 
află locul de legare a transmiţătorului. (modificat după   Zigmond M.I. et al. 1999). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Canalele din această categorie, localizate în segmentul postsinaptic al sinapselor cu transmitere rapidă, 
excitatorie sau inhibitorie, sunt adesea descrişi ca  receptorii ionotropici.Din această categorie fac 
parte, în general, receptorii pentru neurotransmiţătorii nonpeptidergici, precum acetilcolină, glutamat, 
glicină, ac.γ -aminobutiric, ş.a.  

 

Fig. 2.8. Schema generală a canalului-receptor pentru NMDA. Sunt prezentate, 
aproximativ, situsurile de legare ale agoniştilor şi antagonistilor. NMDA - N-metil-D-
aspartat; GLU- glutamat; PCP- fenciclidina; MK-801- dizocilpină, APV- D-2-amino-5-
phosphonopentanoic acid, 3-(2-Carboxypiperazin-4-yl)propanephosphonic acid. 
(modificat după Zigmond M.I. et al., 1999). 
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Fig. 2.9. Canale ionice mecanosenzitive. A. Situs-ul de ancorare  şi canalul 
ionic localizate în aceeaşi celulă,  poarta este deschisă prin alungirea celulei.    
B. Situs-ul de ancorare şi canalul ionic localizate în două alăturate, poarta se 
deschide prin creşterea distanţei dintre cele două celule.  
(Adaptat după C.Hammond 2001) 

Deoarece receptorii din această categorie sunt canale ionice ce conţin în structura lor unul sau 
mai multe locusuri de legare a neurotransmiţătorului, în prezent este mai frecvent folosit termenul de 
receptor – canal.  

 Din varietatea mare de receptori de această categorie, mai bine cunoscut este receptorul-canal 
colinergic nicotinic (Fig. 2.7.). Acesta este format din cinci subunităţi: două α, şi câte una  γ, β şi δ. 
Fiecare subunitate este compusă din patru domenii transmembranare. Unul din domeniul fiecărei 
unităţi conţine aminoacizii încărcaţi negativ orientaţi spre interiorul canalului şi dispuşi in trei inele în 
jurul canalului porului. Aceste inele constituie filtrul de selecţie a cationilor.  

Receptorul-canal pentru glutamat are o structură mai complexă şi participă la transportul de 
Ca2+ în celula nervoasă.. 

Deoarece Ca2+ pe lângă rolurile multiple pe care le îndeplineşte, poate deveni neurotoxic la 
concentraţii intracelulare crescute, controlul acestui canal este dependent de mai multe substanţe (Fig. 2.8). 

Canalele controlate de liganţi sintetizaţi de celula din care fac parte pot fi: 
 - canale controlate de proteine G sau de mesageri secunzi (Ca2+, IP3 etc.), descrise şi ca receptori 

metabotropici, şi care participă la transmiterea sinaptică lentă sau la modularea transmiterii sinaptice; 
- canale  controlate de neurotransmiţător dar localizate pe segmentul presinaptic, avînd rolul de 

a controla eliberarea şi concentraţia acestuia în spaţiul sinaptic (autoreceptori) 
De menţionat că de multe ori acelaşi neurotransmiţător poate acţiona pe ambele tipuri de 

receptori determinând răspuns rapid sau mai lent. 
Cuplarea neurotransmiţătorului cu canalul ionic poate avea două efecte: 

a. Influxul de Na+ în segmentul postsinaptic, urmat de depolarizare şi generarea  potenţialului 
postsinaptic excitator (PPSE) care se va propaga în celulă. 

b. Efluxul de K+ sau influxul de Cl- în segmentul postsinaptic, urmat de hiperpolarizare şi 
generarea  potenţialului postsinaptic inhibitor (PPSI) care se va inhiba celula, în sensul, de a 
diminua excitabilitatea celulei, făcînd-o mult mai greu depolarizabilă. 

Între cele două tipuri de sinapse există un echilibru ce conferă starea de funcţionalitate a creierului. 
3. Canalele ionice controlate de stimuli mecanici denumite canale mecanosenzitive au o 

răspândire largă în organism atât în teritoriul somatic cât şi în cel vegetativ. Poarta canalelor  de acest 
tip este ancorată prin intermediul unor proteine fibrilare de un situs de ancorare plasat la o distanţă 
corespunzătoare dimensiunilor celulare, în membrana plasmatică a aceleaşi celule sau a celulei 
invecinate (Fig. 2.9.). Modificarea distanţei dintre poartă şi situs-ul de ancorare ca urmare a 
modificării dimensiunilor celulei, respectiv, a distanţei dintre cele două celule, determină deschiderea 
canalelor şi un transport ionic corespunzător, care induce diferite procese în funcţie de tipul de celulă. 
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Transformarea unui semnal mecanic în semnal electric defineşte fenomenul de 
mecanotransducţie şi caracterizează o varietate mare de mecanoreceptori care îndeplinesc diverse 
funcţii în organism.   În receptorii tactili, auditivi, vestibulari, proprioreceptori, receptori vegetativi ca 
baroreceptori şi voloreceptori din aparatul cardiovascular deschiderea acestui tip de canale declanşează  
un potenţial de receptor care este transmis la centrul reflexului corespunzător iar în celule musculare 
cardiace sau vasculare, influxul ionic favorizează fenomenul contractil.  

4. Canalele ionice controlate de concentraţia altor ioni decât a celui transportat reprezintă un  tip 
mai restrâns de canale implicate în interelaţia K+, Ca2+

, H+ , avînd un rol, în general,  de modulare şi 
integrare a excitabilităţi. 

Din prezentarea principalelor tipuri de canale ionice se pot desprinde câteva concluzii despre 
relaţia dintre structura şi rolul lor în asigurarea funcţiei celulei excitabile.  

Canalele fără poartă permit transportul ionic transmembranar controlat de gradientul electro-
chimic menţinînd valoarea potenţialului membranar de repaus.  

Canalele voltaj-dependente de Na+ şi K+ asigură realizarea fazelor de depolarizare şi repolarizare 
a potenţialului de acţiune precum şi deplasarea lui pe distanţe mari. Canalele de Ca2+ voltaj-depen-
dente au rol, în special, în eliberarea neuromediatorului din veziculele sinaptice. 

Canalele controlate de neurotransmiţător sunt responsabile, în primul rând de transmiterea 
semnalului de la o celulă la alta 

2.1.1.2. Pompele ionice  
Pompele ionice din celulele nervoase sunt  considerate ca cel mai activ sistem de transport ionic 

deoarece activitatea lor este aproape continuă fiind puţin dependentă de starea de activitate a celulei şi 
reprezintă cel mai mare consumator de energie rezultată din activitatea metabolică celulară. Se 
apreciază că peste 50% din energia consumată de celula nervoasă este folosită pentru activitatea 
pompelor ionice. 

Din  punct de vedere chimic pompele ionice sunt proteine complexe din structura membranelor 
celulare, incluse într-o familie de proteine denumită  ATP-aze de tip P deoarece mecanismul de 
transport implică fosforilarea unui reziduu aspartil din structura lor.  

Prin activitatea lor pompele asigură gradientul de concentraţie ionică la nivelul membranei 
celulare,  a reticulului endoplasmic şi a mitocondrilor.  

Din punct de vedere funcţional transportul prin intermediul pompelor ionice contracarează 
transportul prin toate tipurile de canale ionice. 

Pentru celula nervoasă este mai importantă activitatea pompelor care asigură repartizarea 
inegală a Na+, K+, Ca2+ şi Cl-, condiţie obligatorie a excitabilităţii.  

Pompa de sodiu-potasiu Este o proteină dispusă integral în grosimea membranei, tuturor 
celulelor având ca funcţie expulzarea  Na+ din celulă şi introducerea K+ . Identificată ca  enzimă a cărei 
activitate de hidroliză a ATP era dependentă de concentraţia Na+-şi K+, afost  denumită, iniţial,      
ATP-ază Na+-K+ dependentă. 

Prin studii ulterioare, s-a dovedit că pompa Na+-K+ este un complex format din două subunităţi 
diferite.  

Subunitatea α este o moleculă proteică politopă conţinând cca 1000 de aminoacizi care 
formează 10 segmente transmembranare. Se poate prezenta sub forma a trei izomeri identificaţi în 
sistemul nervos. Această subunitate are activitate catalitică, prezintă pe suprafaţa intracelulară un situs 
de legare pentru Na+ şi unul pentru ATP, iar pe suprafaţa extracelulară un situs pentru K+ şi unul 
pentru ouabaină, o substanţă glicozidică extrasă din seminţele unor liane din pădurile ecuatoriale, cu 
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structură asemănăroare strofantinei şi digitalicelor. Toate aceste substanţe blochează, în proporţie 
diferită pompa Na+-K+ şi sunt utilizate în scop terapeutic.  

Subunitatea β este de natură glicoproteică, are rol de reglare a activităţii de transport şi de fixare 
a pompei în structura membranei celulare. Pentru această subunitate au fost identificate  trei forme 
izomere, dintre care β1  este mai răspândită. Izomerul β2 este identificat în creierul embrionar ca 
moleculă de adeziune pe celulele gliale. Pe măsură ce creierul devine matur, izomerul β2  este mai bine 
exprimat pe astrocit şi mai redus în neuron. 

Din cercetările mecanismului de acţiune al acestui sistem de transport ionic rezultă că:  
 efluxul de Na+şi influxul de K+ sunt strâns dependente de hidroliza ATP;  
 transportul ionic nu se poate realiza decât atunci când Na+ şi ATP se află în interiorul celulei iar 

K+ în exteriorul ei;  
 ouabaina este inhibitorie numai când se află în exteriorul membranei, unde se leagă competitiv 

cu K+ pe acelaşi situs;  
 pentru fiecare moleculă de ATP hidrolizată, trei ioni de sodiu sunt transportaţi în exterior şi doi 

ioni de K+ introduşi în celulă. 
Activitatea de transport a pompei poate să fie dedusă din capacitatea ei de a hiroliza aproximativ 

100 de molecule de ATP pe fiecare secundă.  
Între activitatea pompei  şi potenţialul de membrană   există o relaţie de interdependenţă care 

este, de fapt, un mecanism de reglare a fluxului ionic membranar. Prin intensificarea efluxului de Na+ 
se produce  hiperpolarizarea membranei, ceea ce are ca rezultat scăderea excitabilităţii şi încetinirea 
disocierii sodiului din subunitatea catalitică.  

Când celula este în repaus se realizează un echilibru între cantitatea de ioni care se deplasează 
pasiv, prin difuzie, şi cantitatea de ioni transportaţi activ prin intermediul pompei. Această stare de 
echilibru (steady state) reprezintă un echilibru între cele două forme de transport ionic, cu păstrarea 
permanentă a unui gradient electrochimic care determină potenţialul de membrană.  

Pompa Na+-K+ este cel mai important sistem de transport membranar al tuturor celulelor 
animale. Pentru o celulă nervoasă la care fiecare impuls nervos generat şi transmis determină un influx 
pasiv de Na+ şi un eflux pasiv de K+, energia necesară transportului acestor ioni în sens opus 
gradientului electrochimic poate reprezenta până la două treimi din consumul total energetic. 

Pompele de calciu. Diferenţa mare de concentraţie intra-extracelulară precum şi diversitatea de 
funcţii  a Ca2+ la nivel celular pretind un sistem de control foarte precis al transportului şi homeostaziei 
acestui ion. Pompele de Ca2+ sunt localizate în membrana celulară şi în peretele reticulului 
endoplasmic care reprezintă un adevărat depozit de Ca2+. Prin activitatea pompelor este scăzută 
concentraţia Ca2+ citosolic. Prin intermediul canalelor de Ca2+, care au aceeaşi localizare ca şi 
pompele, se produce creşterea concentraţiei lui citoplasmatice.  

Din cercetări recente reiese că structura şi mecanismul pompei de Ca2+, în special în ceea ce 
priveşte cooperarea cu molecula de ATP, sunt foarte asemănătoare cu pompa Na+ – K+. După unii 
autori, asemănările sunt atât de mari încât se poate considera că cele două pompe derivă dintr-o mole-
culă ancestrală comună (Shepherd, 1994). Un argument în susţinerea acestei idei este faptul că aceste 
sisteme de transport se află în membrana celulară a unor bacterii actuale. 

Componenta funcţională interesantă a pompei este capătul carboxiterminal care prin inter-
acţiunea cu segmentul ATP-azic şi situsul de legare al calciului, exercită un efect inhibitor asupra 
activităţii pompei. Rezultatul acestei interacţiuni este menţinerea concentraţiei citosolice de Ca2+ la o 
valoare necesară desfăşurării proceselor celulare. Creşterea concentraţiei citosolice a calciului peste 
valoarea normală, determină intervenţia unei alte molecule proteice complexe, probabil de o vârstă 
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comparabilă cu cea a pompei. Ca2+, în exces, legându-se de calmodulină, îi  blochează efectul inhibitor 
asupra activităţii pompei  iar rezultatul acestei interacţiuni este creşterea activităţii pompei de a scoate 
Ca2+ din celulă. 

Pompa de calciu din peretele reticulului endoplasmatic, mai bine studiată în celula miocardică, 
îndeplineşte funcţia de a transporta acest cation de la concentraţia mică din citosol înspre concentraţia 
mai mare din lumenul reticulului endoplasmatic. 

Mecanismul de transport al acestei pompe este controlat tot de o moleculă proteică cunoscută 
sub numele de fosfolamban a cărei funcţie constă în reglarea activităţii pompei de calciu din reticulul 
sarcoplasmic; când nu este fosforilat are efect inhibitor, iar în starea fosforilată, acest efect este blocat. 
Fosforilarea este dependentă de AMPc şi de o proteinkinază activată de Ca2+.  

Importanţa acestui sistem de reglare a concentraţiei citosolice de calciu reiese şi din faptul că 
fosfolambanul este identificat în celula miocardică, fibra musculară netedă şi muşchiul striat lent, 
lipsind din cel rapid şi din celula nervoasă (Katz, 1992). 

Pompa de clor. Deşi concentraţia şi distribuţia ionilor de clor şi sodiu sunt apropiate,  
mecanismul şi sistemul de transport activ transmembranar pentru Cl- sunt mult mai puţin cunoscute. 
Participarea ionilor de clor la activitatea neuronală este foarte importantă mai ales la nivelul sinapselor 
inhibitorii din SNC. Prezenţa canalelor de Cl- dintre care, probabil, majoritatea nu sunt prevăzute cu 
sistem propriu de control (non-gated channels), impune cel puţin următoarea întrebare: dacă 
concentraţia extracelulară a Cl- este de cel puţin zece ori mai mare decât concentraţia intracelulară, iar 
majoritatea canalelor membranare pentru Cl- nu sunt controlate nici de neurotransmiţător nici de 
gradientul electric membranar, de ce nu se realizează influxul pasiv de Cl- prin difuzie? 

Răspunsul ar putea consta din faptul că în interiorul celulei se află numeroase săruri ale acizilor 
glutamic, aspartic şi fosforic precum şi o cantitate de proteine mult mai mare decât extracelular. 
Datorită valorii pH-lui intracelular toate aceste substanţe se manifestă ca purtătoare de sarcini 
negative. Spre deosebire de majoritatea celorlalte substanţe purtătoare de sarcini electrice, deci 
implicate în generarea gradientului electric transmembranar, anionii intracelulari având molecula mai 
mare nu pot străbate membrana plasmatică. Ca urmare, ionii de clor, deşi prezintă un gradient de 
concentraţie favorabil influxului, nu pătrund în celulă datorită excesului de sarcini negative greu 
mobilizabile din celulă. Dealtfel aceste sarcini negative intracelulare se opun şi efluxului de K+, 
contracarând forţa ce rezultă din gradientul lui de concentraţie. Aceste două aspecte determinate de 
mobilitatea mult mai redusă a anionilor intracelulari prin membrana plasmatică datorită moleculei lor 
mai mari, pe de o parte şi lipsei unui sistem de transport corespunzător, pe de altă parte, contribuie 
într-un mod substanţial la menţinerea şi dinamica potenţialului electric de membrană. 

În ciuda implicării Cl- în transmiterea sinaptică GABA-ergică, până în prezent nu au fost aduse 
dovezi clare despre existenţa unei ATP-aze care să transporte activ Cl- din celulă. Probabil cel mai 
important sistem de transport al Cl- din celula nervoasă  este simporterul  K, Cl. 
 

2.1.1.3.Transportori ionici  
  
 Transportorii ionici sunt molecule proteice transmembranare care leagă ionul sau alte particule 
dintr-o parte a membranei, le transportă prin membrană şi le eliberează de partea opusă a membranei 
celulare (Somjen G. 2004). Acest sistem de transport este repartizat în toate celulele şi îndeplineşte o 
mare diversitate de funcţii, în raport cu tipul  şi activitatea  celulară, dobândind, astfel statutul de 
element celular funcţional indispensabil (Fig.2.10). Din perspectiva excitabilităţii celulare, sistemul de 
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transportori membranari poate fi prezentat ca un sistem care integrează excitabilitatea fiecărei celule în 
în raport cu statusul metabolic propriu şi al organismului. Această integrare se realizează prin funcţia 
transportorilor membranari de conectare a transportului ionic cu metabolismul celular, echilibrul 
osmotic şi, mai ales, cu echilibrul acido-bazic al celulei şi al mediului extracelular.  

Conectarea funcţională dintre STIM şi principalii parametri ai homeostazei celulare se 
răsfrânge şi asupra relaţiei dintre aceştia şi excitabilitate. Această relaţie se manifestă în cazul 
modificărilor de excitabilitate induse de perturbările metabolice şi ale echilibrului acido-bazic din 
diverse stări patologice. La rândul ei, creşterea excitabilităţii peste limita normală, urmată de o 
activitate nervoasă şi, mai ales, musculară corespunzătoare, poate determina modificări ale echilibrului 
acido-bazic.  
 La sfârşitul acestui capitol se pot desprinde câteva concluzii: 

 sistemul de transport ionic membranar (STIM), în repaus, controlează distribuţia ionilor de o 
parte şi alta a membranei celulare, menţinînd starea  departe de echilibru, iar,  sub acţiunea  
unui stimul specific, permite apropierea de echilibru a sistemului; 

 dacă în repaus, starea departe de echilibru a distribuţiei ionilor se menţine prin consum de 
energie şi acumularea energiei potenţiale a sistemului, apropierea de echilibru se realizează 
printr-un flux ionic incomparabil mai mare, consumîndu-se doar energia potenţială. 
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Fig. 2. 10. Componentele sistemului de transport ionic membranar. 
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Fig. 2.11. Valorile concentraţiilor (mM) intra- 
şi extracelulare a principalilor ioni din celula 
nervoasă. A- anionii anorganici. 

2.2. Potenţiale de membrană 
 

Potenţialul de membrană, în general, defineşte o diferenţă de potenţial electric între 
compartimentul intra- şi extracelular şi este rezultatul ditribuţiei ionilor de o parte şi alta a membranei 
celulare. Din capitolul 2.1. reiese că distribuţia ionică în cele două compartimente separate de 
membrana celulară este controlată de STIM şi integrată continuu în raport de starea de excitare şi 
activitatea metabolică celulară. Valorile concentraţiilor principalilor ioni care contribuie la valoarea 
potenţialului electric prezintă o variaţie permanentă, menţinîndu-se într-o stare mai apropiată sau mai 
indepărtată de echilibru. Din acest motiv valoarea concentraţiei fiecărui ion, acceptată ca bază de 
discuţie (vezi fig 2.11.) , este o valoare medie care variază, uneori semnificativ, în funcţie de specie, 
organism, celulă şi timp. 

Potenţialul electric membranar corespunzător acestui echilibru, în codiţii de repaus, este 
definit ca  potenţial de repaus. Valoarea  potenţialului de repaus al celulei nervoase, cuprinsă  între -50 
şi -80mV, este determinată în cea mai mare măsură de  echilibrul ionilor de  potasiu. 

Când valoarea potenţialului de membrană devine mai puţin negativă decât potenţialul de 
repaus, fenomenul este denumit depolarizare iar când devine mai negativă, hiperpolarizare; revenirea 
din ambele stări spre valoarea de repaus a potenţialului defineşte procesul de repolarizare (Fig. 2.12) 

Aceste procese au loc în mod continuu în celula excitabilă în diferite grade, în funcţie de mai 
mulţi factori, intra- şi extracelulari şi sunt însoţite de variaţii mici ale potenţialului electric, locale sau 
care se deplasează pe distanţe mici, constituind potenţialul electrotonic.  

Când procesul de depolarizare atinge un prag 
critic al potenţialului de membrană se declanşează 
deschiderea canalelor controlate de voltaj şi, ca urmare a 
unui influx cationic mult amplificat faţă de cel din 
repaus, are loc o modificare, de scurtă durată a polarităţii 
membranei, ceea ce constituie suportul pentru 
potenţialul de acţiune. 

Din cele prezentate, mai sus, rezultă că 
potenţialul de membrană are ca suport distribuţia ionilor 
de o parte şi de alta a membranei celulare, distribuţie 
care, la rândul ei, este rezultatul acţiunii integrate a unei 
multitudini de factori aparţinînd fiecărei celule sau 
domeniului extracelular. Din acţiunea acestui  concert de 
factori reiese dimensiunea  dinamică a  valorii 
potenţialului de membrană şi necesitatea descrierii 
diferitelor stări ale acestuia în relaţie cu celula sau tipul 
de celule deoarece, spre exemplu, o variaţie de potenţial 
de 15 mV în sensul depolarizării poate sau nu să inducă o depolarizare generatoare de potenţial de 
acţiune, în funcţie de valoarea potenţialului de repaus, a potenţialului prag şi mai ales, de rapiditatea 
de producere a variaţiei de potenţial. 

Între cele trei forme de manifestare ale potenţialului electric de membrană există o 
interdependenţă funcţională avînd ca element comun concentraţia ionică reală şi care este modulată de 
factorul temporal şi de organizarea spaţială sinaptică.  
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2.2.1.Potenţialul de repaus  
 Repartiţia inegală de o parte şi de alta a membranei celulare a principalilor ioni este rezultatul 
activităţii sistemului de transport ionic membranar (STIM) şi reprezintă o condiţie obligatorie pentru 
menţinerea excitabilităţii celulare. Transportul ionic la nivel celular este un proces continuu indiferent 
de starea de activitate a celulei, dar valoarea parametrilor de transport variază în funcţie de activitatea celulei. 

 Din această perspectivă se poate descrie transportul ionic şi valoarea potenţialului de 
membrană a celulei excitabile în condiţii de repaus şi de activare sau excitare.  

Starea de repaus a unei celule excitabile se caracterizează prin stabilirea unui echilibru 
dinamic între fluxul ionic prin mecanisme pasive şi active pentru fiecare dintre ionii principali 
participanţi la realizarea potenţialului de membrană. Realizarea acestui echilibru este susţinută de 
menţinerea concentraţiei ionice şi a potenţialului de membrană la valori aproape constante. În această 
stare diferenţa de concentraţie de o parte şi de alta a membranei celulare pentru fiecare ion este 
maximă şi corespunde valorii maxime a gradientului de concentraţie. 

Potenţialul de repaus, defineşte diferenţa de potenţial transmembranar ce permite celulei 
excitabile să răspundă acţiunii unui stimul, prin modificarea rapidă a repartiţiei ionice şi, implicit, a 
valorii potenţialului de membrană generînd potenţialul de acţiune. În repaus, distribuţia ionilor de o 
parte şi de alta a membranei plasmatice este rezultatul interrelaţiei dintre permeabilitatea selectivă a 
membranei şi cuplarea transportului ionic cu procesele metabolice energogenetice.  

Permeabilitatea membranei celulare faţă de o anumită substanţă se defineşte prin proprietatea 
membranei respective de a permite transportul pasiv, conform legilor fizice. Suportul permeabilităţii 
selective a membranei faţă de transportul ionic este reprezentat de canalele ionice din structura ei şi 
asigură potenţialul de membrană şi participă la homeostazia hidroelectrolitică celulară.  

Din punct de vedere funcţional sunt descrise canale ionice cu poartă şi canale ionice fără 
poartă pentru principalii ioni implicaţi în menţinerea potenţialului de membrană: K+, Na+ , Ca2+ şi Cl- 

care permit trasportul selectiv, controlat diferit în funcţie de tipul de canal.  
Pentru ambele tipuri de canale, cu sau fără poartă, în general, forţa motrice principală care 

determină transportul ionic este gradientul electrochimic. Transportul prin canalele fără poartă este, 
practic, continuu şi în echilibru cu transportul activ prin pompele ionice şi prin transportori. Fluxul 
ionic prin aceste două sisteme antagonice de transport este mult mai redus comparativ cu fluxul prin 
canalele cu poartă şi deţine funcţia principală în menţinerea potenţialului de repaus. 

Un aspect funcţional important ce caracterizează permeabilitatea membranară selectivă este 
dependenţa de factorul temporal. Conform acestui parametru se poate afirma că membrana celulelor 
excitabile este permeabilă la toţi ionii anorganici din lichidul intra- şi extracelular. Dar această 
permeabilitate nu este continuă pentru toţi ionii şi pentru toate tipurile de canale ci se manifestă 
alternativ, în funcţie de starea funcţională a celulei. Mai mult, activarea şi inactivarea canalelor cu 
poartă este dependentă de factorul temporal în sensul că fiecare tip de canal prezintă o perioadă proprie 
de latenţă şi o durată a stării “deschis”. Astfel, pe lângă diversitatea canalelor rezultînd din existenţa 
mecanismelor de activare, diversitatea canalelor este amplificată prin implicarea factorului temporal. 
 Valoarea poteţialului de repaus (–50 şi –80 mV) pentru majoritatea neuronilor este stabilită 
prin măsurarea diferenţei de potenţial cu ajutorul a doi microelectrozi dintre care unul este plasat   
intracelular iar celălalt, extracelular. Cei doi electrozi sunt conectaţi la un amplificator de voltaj, care 
la rândul lui este cuplat cu un osciloscop ce permite cuantificarea amplitudinii potenţialului 
transmembranar (Vm).  

Vm = Vin – Vext. 
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unde Vin este potenţialul intracelular iar Vext., cel extracelular. Deoarece, conform convenţiei, 
electrodul extracelular este zero, potenţialul membranar de repaus (VR) este egal cu potenţialul 
intracelular (Vin). 

Potenţialul de repaus poate fi calculat în funcţie de valoarea concentarţiei intra- extracelulare a  
ionilor care participă la determinarea potenţialului de membrană. Ţinînd seama de faptul că pentru 
toate celulele excitabile canalele de K+ fără poartă au răspândirea şi ponderea cea mai importantă în 
menţinerea potenţialului de repaus se poate afirma că potenţialul de repaus reprezintă potenţialul de 
echilibru al  potasiului. 

 Valoarea potenţialului de echilibru al potasiului se poate calcula conform ecuaţiei lui Nerst:  
 

 
 

unde EK este valoarea potenţialului de echilibru al potasiului,  când concentraţiile lui, intra- şi extrace-
lulară sunt în echilibru; R – constanta gazelor; T – temperatura, în grade Kelvin; z – valenţa potasiului; 
F – constanta Faraday; [K+ ]ext şi [K+]int – concentraţia extra- şi intracelulară a K+. Înlocuind în formula 
de mai sus valorile z = 1, RT/ZF la 25oC = 26 mV şi constanta de transformare a logaritmului natural 
în logaritm în baza 10, care este 2,3 se obţine valoarea potenţialului de echilibru al potasiului care 
variază în funcţie de concentraţia acestuia în raport cu diferite celule. În tabelul 2.1 se poate urmări  
valoarea de potenţialului de echilibru a ionilor principali corespunzătoare concentraţiilor dintr-un 
neuron cerebral de la şobolan şi din axonul gigant.  
 
 Tabel 2.1.Valoarea potenţialului de echilibru în raport cu concentraţia principalilor ioni 

   
 N
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    Ion                concentraţie               concentraţie                       potenţial de 
                     intracelulară (mM)    extracelulară (mM)              echilibru (mV) 
  K+                       140                                 3                                     -97 

  Na+                       7                                  140                                  +75 

  Cl-                         7                                  140                                  -75 

   
A

xo
n 

 
  g

ig
an
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  K+                       400                                 20                                    -75 

  Na+                      50                                 440                                  +55 

  Cl-                        52                                 560                                  -60 

 
 Valoarea potenţialului de repaus determinată prin înregistrări electrofiziologice este, în general 
mai mică  decât valoarea calculată conform ecuaţiei lui Nerst. Această diferenţă se explică  prin faptul 
că valoarea potenţialului de membrană obţinută conform ecuaţiei lui Nerst cuprinde în calcul numai 
concentraţia potasiului, în timp ce valoarea determinată electrofiziologic, este rezultatul participării  
mai multor ioni, cu pondere diferită, în funcţie de tipul de celulă, şi, mai ales, de tipul şi distribuţia canalelor. 

Pentru celula glială valoarea potenţialului de repaus determinată electrofiziologic este cea mai 
apropiată de valoarea potenţialului de echilibru al potasiului, deoarece permeabilitatea membranei 
celulare faţă de potasiu este incomparabil mai mare faţă de permeabilitatea pentru sodiu sau clor.  

EK = ln 
RT
zF

[K+]ext 

[K+]int
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Neuronii centrali avînd mai multe canale ionice fără poartă pentru Na şi Cl, comparativ cu 
celula glială, potenţialul lor de repaus este cel mai departe de potenţialul de echilibru al potasiului. 

Sarcolema celulei musculare scheletice conţine, comparabil cu alte celule excitabile, un număr 
mai mare de canale fără poartă pentru clor, conferindu-i astfel o participare aproape egală cu potasiul 
la menţinerea potenţialului de repaus.  

Pentru calcularea potenţialului de repaus în funcţie de concentraţia mai multor ioni se poate 
utiliza ecuaţia Goldman-Hodkin-Katz: 

 
      

 

Din cele prezentate reiese că valoarea potenţialului de repaus este rezultatul participării tuturor 
sistemelor membranare de transport dintre care, ponderea cea mai mare, o deţin canalele de K+ fără 
poartă. Importanţa acestor canale rezultă din cercetările efectuate pe celulele gliale a căror membrană 
plasmatică prezintă canale fără poartă, permeabile aproape în exclusivitate pentru K+ . Ţinând seama 
că gradientul de concentraţie transmembranar al acestui cation are, aproximativ, aceeaşi valoare ca şi 
la nivelul celorlalte celule excitabile, este nevoie să analizăm mecanismul lui de menţinere, în ciuda 
numeroaselor canale deschise permanent faţă de K+. Factorul principal care se opune efluxului de K+ 

este forţa electrostatică datorată concentraţiei mari a anionilor organici intracelulari pentru care 
membrana celulară nu este permeabilă (Fig. 2.11). Pe de altă parte, concentraţia mare a ionilor de Na+ 

din mediul extracelular, se opune efluxului de K+ , care ar rezulta din gradientul lui de concentraţie. Ca 
urmare a acţiunii celor două forţe electrostatice ce se opun efluxului ionilor de K+ , se menţine valoarea  
mare a gradientului de concentraţie al acestui cation în celule excitabile, în repaus.   

Ecuaţia factorilor ce asigură echilibrul de menţinere a potenţialului de membrană cuprinde, pe 
lângă forţele gradientului electrochimic, şi activitatea de transport activ a pompelor ionice, în special a 
pompelor de Na-K şi Ca. Activitatea acestora depinde de cel puţin doi factori principali. Metabolismul 
energetic al celulei asigură funcţionarea continuă a acestora iar concentraţia ionică modelează rata lor 
de transport.  

Un aspect deosebit al potenţialului de repaus este relaţia dintre acesta şi generarea 
potenţialului de acţiune din celule cu activitate electrică spontană, răspunzătoare de desfăşurarea unor 
funcţii vitale precum activitatea neuronilor din centrii respiratori, pace-maker-ul cardiac etc. Din 
perspectiva potenţialului de repaus, în general, aceste celule apar ca „lipsite” de capacitatea de a 
menţine potenţialul de repaus, permiţînd o depolarizare fără stimuli din exteriorul celulei. 

În final, despre potenţialul de repaus, se pot desprinde câteva concluzii: 

 potenţialul de repaus este o măsură a repartiţiei ionice de o parte şi de alta a 
membranei celulare; 

 repartiţia ionică este un parametru integrativ al structurii şi funcţiei sistemului de 
transport ionic membranar (STIM) corelat cu activitatea metabolică a celulei; 

 potenţialul de repaus este o premisă/condiţie a excitabilităţii celulare, în sensul că în 
funcţie de valoarea potenţialului de repaus în momentul când intervine stimulul se va 
genera răspunsul celulei prin modificarea potenţialului de membrană ce constituie 
potenţialul de acţiune. 

 

 EM= ln  
F     PK [K+]int  + PNa[Na+]int. + PCl[Cl-]ext 

RT   PK[K+]ext. + PNa[Na+] ext .+ PCl[Cl-]int 
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2.2.2.Potenţialul electrotonic 
 Modificările de potenţial electric membranar, de amplitudine inferioară celei generatoare de 
potenţial de acţiune şi care se produc într-o anumită zonă a celulei nervoase ca urmare a acţiunii unor 
stimuli, neuromediatorilor, neuromodulatorilor sau a altor substanţe care interacţionează cu transportul 
ionic transmembranar, constituie potenţialul electrotonic. Pentru o mai bună înţelegere a acestei 
noţiuni să urmărim modificările de potenţial de membrană induse de transmiterea sinaptică 
axodendritică şi de acţiunea unui stimul mecanic asupra receptorilor de întindere din fusul 
neuromuscular.  

Transmiterea potenţialului de acţiune de la un neuron la altul se face, în general, prin multiple 
sinapse (în medie 1000) între terminaţiile axonice şi dendritice ale celor doi neuroni. Localizarea 
sinapselor în compartimentul dendritic este destul de neomogenă, distanţa de la fiecare sinapsă până la 
segmentul iniţial al axonului, locul unde se generează potenţialul de acţiune, fiind foarte variabilă. 
Eliberarea neurotransmiţătorului va induce la nivelul fiecărei sinapse, prin cuplarea cu canalele 
receptor, potenţialul postsinaptic excitator care se va transmite ca o variaţie de potenţial de membrană 
spre corpul celular şi spre vârful dendritei. Această variaţie de potenţial ce pleacă de la fiecare sinapsă 
constituie potenţialul electrotonic.  

În cazul alungirii bruşte a fibrelor musculare intrafuzale (ex. lovirea tendonului sau  
modificarea bruscă a poziţiei corpului sau al unui segment urmare acţiunii unei forţe exterioare 
organismului-inerţia) se vor produce şi modificări de tensiune a terminaţiilor nervoase senziteive cu 
care fibrele musculare sunt în contact. Modificările de tensiune vor induce deschiderea canalelor 
ionice din mecanoreceptorii terminaţiilor nervoase, urmată de modificări ale potenţialului de 
membrană care se vor deplasa sub formă de potenţial electrotonic pâna la primul nod Ranvier al 
axonului senzitiv unde va genera potenţialul de receptor, transmis, apoi la măduva spinării.  
 În ambele exemple potenţialul electrotonic va genera sau nu, în funcţie procesului de sumaţie, 
un potenţial ce se va deplasa, neschimbat, pe distanţe mai mari, ca potenţial de acţiune, respectiv 
potenţial de receptor.  

Potenţialul electrotonic şi procesul de sumaţie spaţiotemporală sunt elementele esenţiale ale 
funcţiei de procesare şi integrare a semnalului la nivelul fiecărei celule şi, implicit, la nivelul 
sistemului nervos.  

2.2.3.Potenţialul de acţiune  
 

Sistemul nervos este cel mai complex şi performant sistem biologic de captare, procesare, 
stocare a semnalului ca suport al informaţiei şi, probabil, de generare a informaţiei. Dacă, până în 
prezent, capacitatea creierului  de a genera informaţie a rămas doar la nivelul unor tentative discrete 
filosofice sau artistice, funcţiile de captare, procesare şi stocare a informaţiei au beneficiat de un 
interes mai mare din partea cercetării ştiinţifice. Prin aceste procese sistemul nervos îndeplineşte 
funcţia fundamentală de integrare, pe de o parte, a funcţiilor componentelor organismului în vederea 
funcţionării lui ca sistem, iar, pe de altă parte, de integrare a acestuia în mediu de viaţă.  
 Printre cele mai vechi referinţe scrise care fac legătura între lezarea creierului şi simptomele 
induse, sunt cele  consemnate într-un papirus egiptean din sec. XVII î.c. şi care cuprinde transcrierea 
unor documente scrise cu cca. cinci milenii în urmă. Papirusul a fost descoperit la Teba, în 1862, de 
Edwin Smith (Voiculescu Vlad, Mircea Steriade. 1963) şi descifrat de către James Breasted în anul 
1930, (Kandel, 2003) 
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 Primele  referiri la natura suportului de trasmitere a semnalului în sistemul nervos şi între 
acesta şi celelalte componente ale organismului provin din medicina sacerdotală, au fost preluate de 
către grecii antici care considerau că creierul secretă un fluid sau “spirit” care este transmis prin nervi 
la muşchi. Această concepţie despre exitabilitatea creierului şi natura suportului de comunicare dintre 
creier şi componentele organismului şi interrelaţia lui cu mediul de viaţă se identifică în două idei, care 
elaborate din  perioada lui Aristotel (384-322 î.c.), au devenit dogme dăinuind mai bine de două 
milenii. Una se referă la inexcitabilitatea creierului şi a fost detronată de doi fiziologi Fritsch şi Hitzig, 
în 1870, care au înlocuit stimulul mecanic aristotelian cu stimulul electric. Cealaltă idee-dogmă susţine 
localizarea funcţiilor psihice şi ale sensibilităţii în inimă, şi, în ciuda unor argumente de observaţie 
clinică sau experimentală, a fost susţinută până la apariţia lucrării lui William Harvey „De motu cordis 
et sanguinis in animalibus”. 1628.  
 Primele date experimentale despre natura electrică a semnalului ce determină contracţia 
musculară aparţin lui Luigi Galvani care în 1791 a demonstrat contracţia  a unui muşchi de broască 
după stimularea lui electrică. După numai cincizeci de ani, Carlo Matteuci, a obţinut primele rezultate 
despre natura electrică a impulsului nervos. Dubois Reymond realizează în 1851 prima detectare 
electromiografică prin măsurarea curenţilor emişi de un muşchi de iepure, în timpul contracţiei. După 
1900 prin utilizarea galvanometrului cu coardă se reuşeşte descrierea curenţilor musculari în diferite 
tipuri de contracţie. Din această perioadă datează şi primele cercetări româneşti în domeniul 
electromiografiei (Athanasiu, I. şi Marinescu, Gh. 1929). Primele cercetări experimentale asupra 
curenţilor electrici cerebrali au fost realizate de către Caton în 1875 iar prima înregistrare 
experimentală de tip electroencefalografic, aparţine lui Pravdici-Neminski (1913). Hans Berger 
(1924), propune termenul de electroencefalogramă pentru înregistrarea activităţii electrice corticale) 
odată cu primele înregistrări efectuate la om. În prezent, un număr mare de tehnici de cercetare şi 
investigare clinică se bazează pe înregistrarea şi analiza curenţilor electrici ce însoţesc activitatea 
celulelor excitabile. 

Din perspectiva funcţiei de sistem informaţional, suportul cel mai important de transmitere şi 
prelucrare a semnalului în sistemul nervos este potenţialul de acţiune. Din punct de vedere al 
transportului ionic membranar, potenţialul de acţiune este rezultatul unei „perturbări” bruşte a 
echilibrului dinamic al repartiţiei ionilor corespunzătoare  potenţialului de repaus. Cauza şi 
mecanismul care generează această modificare diferă în funcţie de tipul de celulă. Generarea 
potenţialului de acţiune este un proces complex care se declanşează, în general, într-o zonă specializată 
a celulelor excitabile. În această zonă de declanşare (trigger zone) ajung şi se integrează variaţiile de 
potenţial membranar induse prin trei mecanisme principale: 1) de acţiunea unui stimul specific asupra 
terminaţiilor senzitive; 2) acţiunea unui neurotransmiţător asupra receptorilor postsinaptici;                 
3) depolarizarea spontană a unor celule excitabile, precum celulele miocardice, neuroni din centrii 
nervoşi prevăzuţi cu automatism. 

În cazul neuronilor senzitivi, variaţia potenţialului de membrană indusă de acţiunea unui 
stimul asupra terminaţiilor axonice se va transmite ca potenţial de receptor până la zona de integrare 
sau declanşare, reprezentată de primul nod Ranvier. Dacă potenţialul de receptor este suficient de 
puternic se va declanşa potenţialul de acţiune care va fi transmis spre segmentul nervos central.  

Pentru neuronii care primesc semnale de la alţi neuroni prin intermediul sinapselor, zona de 
declanşare a potenţialului de acţiune este reprezentată de  segmentul iniţial al axonului unde ajung 
variaţiile de potenţial generate la nivelul sinapselor localizate în compartimentul dendritic sau somatic 
al neuronului respectiv. După integrarea potenţialelor sinaptice, potenţialul de acţiune generat se va 
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deplasa spre capătul distal al axonului, unde va determina eliberarea neurotransmiţătorului în sinapsele 
derivate din axonul respectiv.  

Dacă în urma integrării variaţiilor de potenţial reprezentînd potenţialele de receptor sau 
potenţialele sinaptice rezultă, la nivelul zonei de declanşare, o variaţie de potenţial echivalentă valorii 
prag a neuronului respectiv, se deschid canalele ionice voltaj dependente care vor declanşa potenţialul 
de acţiune. 

Într-o prima fază se deschid canalele voltaj dependente care vor permite un influx rapid de 
cationi care va determina scăderea diferenţei de potenţial – faza de depolarizare – urmată de 
deschiderea canalelor de potasiu voltaj dependente prin care efluxul ionic va readuce potenţialul de 
membrană la valoarea potenţialului de repaus – faza de repolarizare. Pentru majoritatea celulelor 
efluxul de potasiu continuă după revenirea potenţialului  la valorea potenţialului de repaus, rezultînd, 
astfel, o posthiperpolarizare denumită şi hiperpolarizare  postpotenţial ( Fig.2.12 ).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  
 
Faza de depolarizare, pentru majoritatea celulelor excitabile din organismul uman, este 

determinată de deschiderea canalelor de Na voltaj dependente. La valoarea prag al potenţialului de 
membrană se deschid un număr limitat de canale care vor induce, apoi, activarea în cascadă, prin  
mecanism de feed-back pozitiv, a canalelor, însoţită de o creştere corespunzătoare a conductanţei şi o  
variaţie de potenţial de cca.100 mV.(Fig.2.13). Durata fazei de depolarizare este mai mică de 1ms 
rezultînd din timpul în care un canal rămâne în starea deschis- cca. 0,43 ms pentru neuronii cerebrali şi 
0,7 ms pentru fibra musculară scheletică (Hammond C. 2001). Deoarece canalele de Na voltaj 
dependente dintr-o celulă nu se deschid simultan, durata depolarizării depăşeşte puţin durata cât un 
canal rămâne deschis. 

Faza de repolarizare a potenţialului de acţiune este determinată de deschiderea canalelor voltaj 
dependente pentru potasiu. Pe baza proprietăţilor fiziologice se descriu două categorii de canale de K 
controlate de potenţialul de membrană: 1) canale de rectificare întârziată care se activează şi se 
deschid după o perioadă de cca. 4 ms după depolarizare şi se inactivează mult mai lent decât canalele 
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Fig. 2.12. Variaţia potenţialului  de membrană (Vm) în raport cu activitatea celulei nervoase 

repolarizare depolarizare 

hiperpolarizare 

depolarizare

repolarizare 



   
 

91 
Selecţie din NEUROELECTROFIZIOLOGIE CLINICA. Editor: Leon Zãgrean, 2005 

de sodiu; 2) canale de tip A care activează şi se inactivează rapid. Parametrii de funcţionare a canalelor 
din prima categorie prezintă o mare variabilitate din perspectiva timpului şi asigură repolarizarea 
membranei(Fig.2.13). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Pentru un număr mult mai redus de tipuri de celule excitabile  potenţialul de acţiune nu este 

dependent numai de canale voltaj dependente pentru sodiu ci şi de alţi cationi. Astfel, potenţialele de 
acţiune din celulele Purkinje din cerebel, din terminaţiile axonice din neurohipofiză şi din celulele 
(fibrele) Purkinje din miocard, sunt dependente, într-o măsură mai mare sau mai mică, de calciu. 

 După ce un canal a fost deschis urmează starea de inactivare în care fluxul ionic este oprit dar 
canalul nu poate fi activat decât după închiderea porţii şi revenirea potenţialului de membrană la 
valoarea de repaus. Această secvenţă a stărilor funcţionale ale canalelor ionice determină şi 
controlează perioada refractară şi, implicit, asigură deplasarea unidirecţională a potenţialului de 
acţiune, în condiţii fiziologice. 

Perioada refractară reprezintă timpul de la debutul unui potenţial de acţiune până la momentul 
recuperării posibilităţii generării unui nou potenţial. În această perioadă aplicarea unui stimul, 
indiferent de intensitate, nu poate induce modificări ale potenţialului de membrană deoarece canalele 
voltaj dependente pentru Na sunt sau deschise sau în starea de inactivare.Ţinînd seama că deschiderea 
canalelor nu se face simultan iar perioada în care sunt deschise şi cea de inactivare sunt constante 
rezultă că primele canale care se deschid vor fi primele care vor deveni disponibile pentru un nou 
stimul. Astfel, in periaoda refractară absolută nici un canal nu poate fi activat de un nou stimul iar în 
perioada refractară relativă se poate obţine un răspuns, mai ales la un stimul supraliminar, prin 
implicarea unui număr mai mic de canale ionice.  

Potenţialul de acţiune, odată declanşat se transmite diferit prin axonii mielinizaţi şi 
nemielinizaţi (vezi cap. 3) 
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