Fenomeni elettrici di membrana



Potenziale di diffusione

La diffusione di piu specie ioniche attraverso la membrana secondo il loro
gradiente di concentrazione puo creare essa stessa differenze di potenziale
elettrico a cavallo di una membrana stessa quando gli ioni presentino
permeabilita differenti attraverso di essa.

Il potenziale che si genera e detto potenziale di diffusione.

Per permeabilita si intende la capacita di transito degli ioni attraverso canali
lonici di membrana specifici. La permeabilita della membrana agli ioni dipende
dal numero e dal tipo di canali ionici presenti.



Potenziale di diffusione

Il potenziale di diffusione e quella differenza di potenziale che si
genera a cavallo di una membrana come conseguenza

della ineguale distribuzione di i1oni sui due versanti della
membrana, quindi dei gradienti_di_concentrazione tra i due
ambienti separati alla membrana

della disequale permeabilita agli ioni da parte della membrana
stessa




Potenziale di diffusione
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Consideriamo un sistema a due compartimenti separati da una membrana.

- L'ambiente 1 e 2 a diversa concentrazione di NaCl sono separati da una membrana che manifesta una
permeabilita maggiore al Cl- rispetto al Na*.

- Na* e CI tendono a diffondere secondo gradiente di concentrazione da 1 a 2. Il CI, avendo una permeabilita
maggiore, tende a permeare prima attraverso la membrana rispetto al Na*. Cio fa si che in prossimita
delluscita dalla membrana dal lato 2 si abbia una concentrazione maggiore di ClI- mentre dal lato 1 si
accumulino le cariche positive del Na*. Percio, ai capi della membrana si crea una separazione di cariche che
da luogo ad una differenza di potenziale con segno negativo verso I'ambiente 2 e positivo verso I'ambiente 1.

Tale differenza di potenziale e detta potenziale di diffusione.

-La differenza di potenziale accelera il flusso del Na* mentre rallenta quello del CI, per cui gli effetti delle
diverse permeabilita degli ioni vengono compensate, con il risultato che i due flussi netti di Na* e CI- dal

compartimento 1 al compartimento 2 sono uguali.



Potenziale di diffusione
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Gli ioni CI- e Na* sono spinti da un uguale gradiente di concentrazione ad entrare In
membrana, ma procedono, nel suo spessore, a velocita diverse. Infatti, lo ione avente
permeabilita maggiore attraverso la membrana tende a passare prima attraverso di
essa. Cio crea separazione di cariche e quindi un potenziale di diffusione tra i due
versanti della membrana, ossia una differenza di potenziale conseguente alla diffusione
di ioni a diversa permeabilita




Potenziale di diffusione
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Nel tempo con il procedere della diffusione di NaCl dal compartimento 1 al
compartimento 2, il gradiente di concentrazione si dissipa ed il potenziale di
diffusione che da esso dipende si azzera.



Potenziale di diffusione

Un altro esempio di potenziale di diffusione ¢ il seguente:

1 2

Consideriamo un sistema a due compartimenti separati da una membrana, contenenti NaCl e KCI alla
stessa concentrazione, con il K* avente una permeabilita maggiore del Na* attraverso la membrana
stessa.

Il Na* ha un gradiente di concentrazione favorevole a passare dal compartimento 1 al compartimento 2,
mentre il K* ha una gradiente favorevole al passaggio dal compartimento 2 al compartimento 1.



Potenziale di diffusione

P >Py.

Dal momento che il K* ha la permeabilita maggiore, tendera a passare prima del Na* dal compartimento
2 al compartimento 1, generando in tal modo una separazione di cariche, ossia un potenziale di
diffusione, negativo dal lato di membrana rivolto verso il compartimento 2 e positivo dal lato di

membrana rivolto verso il compartimento 1.



Soluzione La separazione delle cariche
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Potenziale di diffusione

avviene a cavallo
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Occorre tenere ben presente
che:
la separazione di cariche

avviene solo a cavallo della

membrana mentre la soluzione

esterna alla membrana
contenuta nel compartimento 1
e nel compartimento 2 e
elettroneutra.



Potenziale di diffusione Iin sintesi

0 Un potenziale di diffusione si genera quando la membrana e permeabile
In misura diversa a piu specie ioniche inegualmente concentrate ai
suoi due lati.

1 Un potenziale di diffusione si osserva in una situazione di squilibrio
elettrochimico, in cui per due o piu specie ioniche vi e un passaggio
transmembranario netto di ioni nell'una o nell' altra direzione, secondo il
loro gradiente di concentrazione.

1 Esso non si mantiene indefinitamente, ma, in assenza di altri fattori,
decade progressivamente in modo spontaneo e tende lentamente ad
estinguersi.




Potenziale di diffusione
Equazione di Goldman (detta anche di Hodgkin e Katz)

Il potenziale di diffusione, generato da piu specie ioniche a diversa concentrazione ai due lati
della membrana e aventi diversa permeabilita attraverso la membrana stessa, e descritto dalla
Equazione di Goldman (detta anche di Hodgkin e Katz) che tiene conto di tutti gli ioni permeanti

attraverso la membrana:

Ay = RT In ZPaCa(2) + 2PcCc(1)
zF  ZPaCa(l) + ZPcCc(2)

R= 8.3 J/mol °K =1.98 cal/mol °K (cost. dei gas)

T =293 °K (20 °C)

z = +1 (per Na*, K*, H* etc)

z =-1 (per CI)

z = +2 (per Ca?* etc)

F = 96,500 coulomb (costante di Faraday) indica la quantita totale di carica elettrica di una mole di cariche elementari
e rappresenta il prodotto tra la costante di Avogadro N, = 6,022 x 102 mor'! e la carica elementare

e = 1,602 x 1071° Coulomb.
Il termine zF consente di esprimere il potenziale elettrico in Volt (Joule/coulomb) anziché in Joule/mole



Potenziale di diffusione
Equazione di Goldman (detta anche di Hodgkin e Katz)

Il potenziale di diffusione, generato da piu specie ioniche a diversa concentrazione ai due lati
della membrana e aventi diversa permeabilita attraverso la membrana stessa, e descritto dalla

Equazione di Goldman (detta anche di Hodgkin e Katz):

Ay = RT In ZPaCa(2) + 2PcCc(1)
zF  XZPaCa(l) + 2PcCc(2)

Pa e Pc sono i coefficienti di permeabilita degli anioni e dei cationi in gioco
Ca e Cc sono le concentrazioni degli anioni e dei cationi rispettivamente nel compartimento 1 e 2.

Quanto maggiore e la permeabilita per una data specie ionica tanto maggiore sara il contributo
della specie stessa al potenziale di diffusione



Equazione di Goldman (detta anche di Hodgkin e Katz):
Importanza della permeabilita degli ioni attraverso la membrana

Ay = RT In ZPaCa(2) + 2PcCc(1)
zF  ZPaCa(l) + 2PcCc(2)

» |La differenza di potenziale generata dalla diffusione degli ioni attraverso la
membrana dipende dal contributo di tutti gli ioni permeanti.

= Poiché le concentrazioni degli ioni delle diverse specie sono moltiplicate per
| rispettivi coefficienti di permeabilita membranale (P), la differenza di
concentrazione tra i due lati della membrana di ogni ione permeante avra
un "peso" sul valore di Ay tanto maggiore quanto maggiore e il suo
coefficiente di permeabilita attraverso la membrana stessa.



Potenziale di equilibrio

Se attraverso la membrana la specie ionica permeante e soltanto una, allora la
differenza di potenziale ai due lati della membrana e un potenziale di equilibrio.

Es. La membrana e
permeabile solo a K*

KCl 0.1 M KCl 0.01 M

A B

Consideriamo un sistema a due compartimenti separati da una membrana.

- L'ambiente A e B hanno diversa concentrazione di KCl e sono separati da una
membrana che manifesta permeabilita solo al K*.



Potenziale di equilibrio

i La membrana &
permeabile solo a K*
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K* tende a passare dal compartimento A al compartimento B, ma nel momento in culi
si affaccia sul lato della membrana rivolto verso il compartimento B opera una
separazione di cariche che ostacola l'ulteriore diffusione di ioni K* dal compartimento
A al compartimento B.

Si genera in tal modo una differenza di potenziale elettrico, detto potenziale di
equilibrio (di Nerst) per il K* a cavallo della membrana.



Potenziale di equilibrio
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Il potenziale di equilibrio si genera quando la membrana € selettivamente ad una
sola specie ionica.

Lo ione mobile permea non seguito da un controione, con cio creando una
massima separazione di cariche e una differenza di potenziale che si oppone alla
sua diffusione. Piu elevata e la differenza di concentrazione dello ione mobile ai
due lati della membrana maggiore e la differenza di potenziale.




Potenziale di equilibrio

La membrana e
permeabile solo a K*

KClI 0.1 M KCl 0.01 M

+ + + + + + +
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Si tratta di un equilibrio in cui si stabiliscono, attraverso la membrana, due
flussi unidirezionali dello ione permeabile di uguale intensita e di opposta

direzione, mossi rispettivamente dal gradiente di concentrazione e dal
gradiente elettrico.



Esempio 1
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solo al Na+




Potenziale di equilibrio ed Equazione di Nernst

La membrana e
permeabile solo a K*

KCI 0.1M _J+ KCI 0.01 M

A

Poiché nel caso del potenziale di equilibrio si stabiliscono, attraverso lo spessore di membrana,
due flussi unidirezionali dello ione permeabile (i) di uguale intensita e di opposta direzione, mossi
rispettivamente dal gradiente di concentrazione e dal gradiente elettrico, il lavoro compiuto a
spese del gradiente elettrico (We) per trasferire una Mole dello ione (i) in una direzione sara
uguale e contrario al lavoro (Wc) compiuto a spese del gradiente di concentrazione per muovere
la Mole in senso opposto. Percio:

We = -Wc

equindi We + Wc =0




Potenziale di equilibrio ed Equazione di Nernst

Il lavoro We, per la definizione di potenziale elettrico, sara:
We=zi * F * Ay

dove zi e la valenza dello ione (i), F la costante di Faraday

Il lavoro Wc, invece, per la definizione di potenziale chimico, sara:
Wec = RT « {In[i]1 - In[i]2}

ove R e la costante dei gas, T la temperatura assoluta, e In[i]1 e In[i]2 sono i
logaritmi naturali delle concentrazioni dello ione (i) ai due lati della membrana,
ossia la concentrazione nel compartimento 1 e nel compartimento 2.



Potenziale di equilibrio ed Equazione di Nerst

Per lo ione (i) all'equilibrio, quindi, poiché
We = -Wc
Si avra:

Zi* F * Ay = RT ¢ {In[i], - In[i];}

e quindi il potenziale di equilibrio Ay sara pari a:

Ay = RT ziF In [i], Equazione di Nerst
ZiF [i].



Potenziale di equilibrio ed Equazione di Nernst

Ay = RT In [i],

'equazione di Nernst esprime il concetto secondo cui all’equilibrio, il flusso netto
transmembranario di uno ione diffusibile e nullo.

Pertanto, Il potenziale di equilibrio e quella differenza di potenziale di membrana alla
quale il gradiente elettrico e esattamente uguale e contrario al gradiente di
concentrazione di uno ione. In tali condizioni il flusso netto attraverso la membrana dello
ione e nullo, in quanto il flusso transmembranario dal compartimento 1 al compartimento
2 e identico al flusso transmembranario dello ione dal compartimento 2 al compartimento
1. In tali condizioni la forza dovuta al gradiente di concentrazione eguaglia la forza dovuta
al gradiente elettrico.




Potenziale di equilibrio

Ay = RT In [i],
zF i

R= 8.3 J/mol °K =1.98 cal/mol °K (cost. dei gas)
T =293 °K (20 °C)

z = +1 (per Na*, K*, H* etc)

z = -1 (per CI)

z = +2 (per Ca?* etc)

F = 96,500 coulomb (costante di Faraday)

[I]1 e la concentrazione dello ione i nel compartimento 1,
[1]2 la concentrazione nel compartimento 2.



Potenziale di equilibrio

Time-course del potenziale
di equilibrio o di Nernst
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All'equilibrio il flusso transmembranario dovuto al gradiente di concentrazione = flusso dovuto al
flusso transmembranario dovuto al gradiente elettrico



Potenziale di equilibrio
Equazione di Nernst

Ay =RTIn[llx  Equazione di Nerst
zF [l]2

Il potenziale di equilibrio di uno ione e quella differenza di potenziale elettrico necessaria
a mantenere in equilibrio concentrazioni differenti della specie ionica considerata.

\ 4

L'equazione di Nerst permette di calcolare il potenziale di equilibrio di uno ione a partire dalle sue

concentrazioni.

L'equazione di Nerst si applica singolarmente a ciascuna specie ionica.



Un esempio pratico

una cellula

Supponendo che la membrana di una cellula sia permeabile

solo al K*, calcolare il potenziale di equilibrio
Smbd EF

A 25°C il termine gé pari a 25 mV. 150 A Ma*

La conversione da In a Log prevede la moltiplicazione per il fattore 2.3.

Pertanto, conglobando il termine RT/F e la conversione da logaritmo naturale (In) a logaritmo in base 10
(Log) in un unico termine, otteniamo 58 mV. Quindi:

58 S
Ap = 29 .log > =58.(-1.48)= —86mV
v = 9150 ( ) m



Un esempio pratico

una cellula

Supponendo che la membrana di una cellula sia permeabile

solo al Na*, calcolare il potenziale di equilibrio
Smbd EF

A 25°C il termine gé pari a 25 mV. 150 A Ma*

La conversione da In a Log prevede la moltiplicazione per il fattore 2.3.

Pertanto, conglobando il termine RT/F e |la conversione da logaritmo naturale (In) a logaritmo in base 10
(Log) in un unico termine otteniamo 58 mV, otteniamo:

518 |og% — 58.(1.0) = +58m}’



Concentrazioni ioniche sui due
lati della membrana

IONE CONC

ESTERNA

CONC
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Calcolo del potenziale di equilibrio per i singoli ioni distribuiti a concentrazioni differenti a
cavallo della membrana.



Confronto tra potenziale di diffusione e potenziale di equilibrio

Potenziale di equilibrio:
- La membrana e permeabile ad una sola specie ionica

- La specie ionica diffusibile e all’equilibrio elettrochimico (vale I'equazione
di Nernst)

- Il potenziale di equilibrio si mantiene indefinitamente

Potenziale di diffusione:

- La membrana e permeabile a piu specie ioniche, che hanno, tuttavia,
permeabilita diverse attraverso la membrana

- Le specie ioniche diffusibili non sono all’equilibrio elettrochimico (non vale
I'equazione di Nernst)

- Il potenziale di diffusione non si mantiene indefinitamente



Equazione di Goldmann ed Equazione di Nernst

Ay =RT In 2PaCa(2) + 2PcCc(1) Equazione di Goldmann
zF  ZPaCa(l) + ZPcCc(2)

Ay = RT In [1]s Equazione di Nernst
zF [l]2

Se la permeabilita per una delle specie ioniche fosse nulla, il potenziale Ay dipenderebbe solo
dalle differenze di concentrazione delle altre specie; se P fosse diverso da zero solo per una
delle specie ioniche, Ay coinciderebbe con il potenziale di equilibrio di questa specie e
I'equazione di Goldmann si ridurrebbe all'equazione di Nernst.



Elettrodiffusione di uno ione
Legge di Nerst-Plank

I movimento degli ioni attraverso una membrana € influenzato sia dal gradiente di
concentrazione dello ione che dal potenziale elettrico ai due lati della membrana.

La diffusione di uno ione, a differenza della diffusione di una specie non carica,
dipende dal gradiente di potenziale elettrochimico che & dato dalla somma
algebrica del gradiente di potenziale chimico (quindi gradiente di concentrazione) e
del gradiente di potenziale elettrico.

La legge di Nernst-Planck dell’elettrodiffusione di uno
lone attraverso una membrana teorizza questo concetto:

Ji =D (C,-C,) + ziK(V-V,)



Elettrodiffusione di uno ione
Legge di Nerst-Plank

Ji =D (C,-C,) + ziK(V,-V,)

J; e il flusso di uno ione
C1-C2 = differenza di potenziale chimico
V1-V2 = differenza di potenziale elettrico

D e il coefficiente di diffusione

z,K e la conduttivita elettrica della soluzione (inverso della resistenza), esprime la facilita con cui
avviene il movimento dello ione e dipende dalla valenza dello ione (infatti uno ione bivalente
trasporta, a parita di condizioni, una quantita di carica doppia rispetto a uno ione monovalente),
dalla concentrazione della soluzione (allaumentare della concentrazione dello ione in soluzione
aumenta il numero dei trasportatori di cariche per unita di volume) e dalla velocita di migrazione
dello ione detta anche mobilita (dipendente al rapporto carica/raggio, dalla viscosita del mezzo
e dalla temperatura)



Elettrodiffusione di uno ione
Legge di Nerst-Plank

Ji =D (C,-C,) + ziK(V,-V,)

La legge di Nernst-Planck dell’elettrodiffusione prevede che il flusso di uno ione
spinto simultaneamente da un gradiente elettrico e da un gradiente di
concentrazione (che definiamo complessivamente gradiente elettrochimico) e pari
alla somma dei flussi che si avrebbero rispettivamente solo per il gradiente di
concentrazione e solo per il gradiente elettrico.

La legge di Nernst-Plank scaturisce dalla somma della legge di Fick e della legge di
Ohm.



Elettrodiffusione di uno ione
Legge di Nerst-Plank

Nella diffusione di uno ione attraverso una membrana le forze in gioco
(gradiente di potenziale chimico e gradiente di potenziale elettrico) possono
essere concordi oppure discordi, se, in questo caso, |'effetto dell’'una spinge lo
lone a muoversi in verso opposto rispetto all’'effetto dell’altra. La somma del
contributi del gradiente elettrico e del gradiente chimico e, infatti, una somma

algebrica.




