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2.1.- Naturaleza multiescala de la Bioelectricidad: de lo macro a lo micro
2.2.- Diversidad de canales idonicos
2.3.- Modelo eléctrico de un cardiomiocito

2.4.- Corrientes idnicas: difusion y campo eléctrico



Naturaleza multiescala de la bioelectricidad

El ECG es el resultado
de un proceso multi escala...

[2008]
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Potenciales de superficie
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Potenciales de superficie
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[P Hunter et al, 1999] [C Johnson et al, 1992]
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El corazon: bomba mecanica y “dispositivo” eléctrico

[C Johnson et al, 1992]
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El corazon: bomba mecanica y “dispositivo” eléctrico

[cortesia del Dr. Angel Ferrero, Hospital Cliinic de Valencia]

Statistics: multiple maps are visible

Actividad eléctrica del miocardio
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Actividad eléctrica del tejido cardiaco

(tinte sensible al voltaje)

— +40 mV

— -80 mV

Actividad eléctrica del miocardio
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Actividad eléctrica del tejido cardiaco
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Actividad eléctrica del miocardio
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Actividad eléctrica del tejido cardiaco
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Acoplamiento Electro-Mecanico en los cardiomiocitos
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Acoplamiento Actividad eléctrica del miocardio

electro-mecanico
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Acoplamiento Electro-Mecanico en los cardiomiocitos

E= sarcomero

Cardiomiocito

Acoplamlento
electro-mecanico

Célula
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Acoplamiento Electro-Mecanico en los cardiomiocitos

E= sarcomero

Myosin complex with
Y R AlPase

ACIVATION
Aciin Helix

Tropomyosin

Cardiomiocito

Acopamen’g

electro-mecanico

ATP

5 ;

Troponin ADP

Mqg2+

particula cargada
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ZComo consigue la célula cardiaca meter y sacar calcio?
Vn(t) Ca2+ t
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V., =V,-V. POTENCIAL DE MEMBRANA
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Cardiomiocito 2 V‘i ;
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El potencial de accion
V(1) ,

| \_J \_J \_
Potencial de Accion

V., =V,-V. POTENCIAL DE MEMBRANA
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Conduccion eléctrica celular
Vin(®) ,
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Las leyes basicas de la conduccion ionica
Vin(t) {\\ {\\ {\\ t ¢Quién impulsa @ moverse a los iones?

! DIFUSION
J \-J \-_J \-_ 1 concentracion :>  concentracion
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CAMPO ELECTRICO
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Ley de Fick y Ley de Ohm
Vin() {\\ {\\ {\\ t\ ¢Quién impulsa a moverse a los iones?

DIFUSION

i
—J \-J \-—J \- T concentracion :>  concentracion

Ley de Fick

_ j.=-D, VC
Cardiomiocito E@@ J r G ©
CAMPO ELECTRICO

@ b T potencial eléctrico V,, [+] :> |\ potencial eléctrico 1, [~]
@ @ Ley de Ohm
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Criterio de sighos en bioelectricidad
Vn(t) .
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La “autogestion” del potencial de accion

Vin(t) Caz+ t
{\\ 4 S « La membrana celular se “autogestiona” el disparo de

1 ™~ 1 \ N\ I N potenciales de accidn
IIREONCI RN
Iion m
-0 V,=V,-V, Iionj \_Vm

)
W +0O @ @ VEstimqu eléctrico externo

¢
Estimulo eléctrico externo =

« Con cada uno de ellos, entra calcio en la célula y se
produce la contraccién (sistole), abandonandola después
para producir la relajacién diastole)

@ a « Para iniciar cada potencial de accién, la célula necesita de

un breve estimulo eléctrico f que viene del exterior

@ @ (ritmicamente)*

* Hay excepciones
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Corrientes ionicas y potencial de accion
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Canales lénicos G
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medio
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membrana
celular
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La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable
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Los canales ionicos son proteinas

Un canal idbnico es una macomolécula

ATP
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La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable

Canal I6nico
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Corrientes a traveés de los canales ionicos: canal cerrado

Canales lénicos

medio

L extracelular
Un canal iénico puede estar cerrado...
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Un canal idnico es una proteina
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La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)
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Corrientes a través de los canales ionicos: canal abierto

Canales lénicos

Na*

medio

L extracelular
Un canal iénico puede estar cerrado...
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Un canal idnico es una proteina
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(dejan pasar una sola especie iGnica)
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Canales ionicos y farmacos

Corriente a través de un canal idnico individual (unitaria)
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Efecto de las mutaciones sobre los canales ionicos
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Canales lénicos
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Canales ionicos: diversidad

Canales lénicos @

Na*

Bombas e medio
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Familias/poblaciones de canales ionicos
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Poblacion (familia) de canales idnicos I, (p. €j., 500 canales)

La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable

Célula Canal I6nico
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Corriente unitaria vs corriente poblacional
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2.1.- Naturaleza multiescala de la Bioelectricidad

2.2.- Diversidad de canales ionicos
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2.3.- Modelo eléctrico de un cardiomiocito

2.4.- Corrientes idnicas: difusion y campo eléctrico
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medio intracelular

( | | | | | Modelo eléctrico de un cardiomiocito
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medio intracelular
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| Modelo electrico de un cardiomiocito
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La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable

Célula Canal I6nico
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medio intracelular

( | | | | | Modelo eléctrico de un cardiomiocito
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Tema 2

2.1.- Naturaleza multiescala de la Bioelectricidad
2.2.- Diversidad de canales ionicos
2.3.- Modelo eléctrico de un cardiomiocito

2.4.- Corrientes idnicas: difusion y campo eléctrico

INaCa
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Canales lénicos @

) Na+
medio
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membrana
celular

medio
intracelular

La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable

Célula Canal I6nico
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Corrientes i6nicas por DIFUSION

(supongamos quetodos los canales idnicos estan abiertos)

Canales lénicos @

Na*

[Na*], ~ 140 [CI], =~ 115

(Ko~ 5 [Ca?],~ 1.8 medio
extracelular

3Na*t 1Ca?+ 1CI 1K+

- olis

& g

membrana
celular

[Na+]i ~ 10
[Cl], ~ 4 - D
[K*]; = 145 _ medio
\ g intracelular
La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(concentraciones en mmol/L) (dejan pasar una sola especie ionica)
Hay MILES de ellos en cada célula excitable
Célula Canal lonico
oclusisn @@l V0, & a MK = 7?
una arteria %\1/ | A VATP = ‘I’INaK% Y
E + oy " YK
\coronarla g ucosal V[Nat], ﬁ%ﬁ?@ ’*’3%%2%
ISQUEMIA
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Corrientes i6nicas por DIFUSION

(supongamos quetodos los canales idnicos estan abiertos)

[Na*], ~ 140

[CH], ~ 115

[K*]o= 5

3Nat 1Ca?t
INaK

[Ca?*],~1.8

1CF e+

‘s

2K*  3Na+
[Na*]; = 10
[K+]i ~ 145

(&

(concentraciones en mmol/L)

-¢—- corrientes generadas por {

[Ca2*], ~ 0.0001

[~ 4

DIFUSION
CAMPO ELECTRICO

=

medio
extracelular

membrana
celular

medio
intracelular

Célula

Canales lénicos @
Na+

La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable

Canal I6nico
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Corrientes i6nicas por DIFUSION

(supongamos quetodos los canales idnicos estan abiertos)

[Na*], ~ 140 [CI], =~ 115

Canales lénicos @

Na*

(Ko~ 5 [Ca?],~ 1.8 medio
extracelular

"'", U5 - ’ 22 : ._ ;
e¢ ) .‘.‘ :
. D
medio
intracelular
La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS

3Na*t 1Ca?+ 1CI 1K+

‘s

membrana
celular

2K+ 3Na* [Caz*] 0.0001
[Na+]i ~ 10
[Cl]; =
[K*]; = 145
(concentraciones en mmol/L) (dejan pasar una sola especie ionica)
DIFUSION  Efiilifes)> Hay MILES de ellos en cada célula excitable

-¢—- corrientes generadas por .
CAMPO ELECTRICO

Célula Canal I6nico
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Corrientes idnicas por CAMPO ELECTRICO (V, <0)

(supongamos quetodos los canales idnicos estan abiertos)

nales 10ni
[Na'], ~ 140 [Cl], ~ 115 Canales lonicos @
. Na+*
[Klo~5 [Ca?], ~ 1.8 medio
1_3 extracelular
(-7
Y
2 3Nt 1Ca? 1CF qpr ©
Ne ( S 3
‘é >
(¢]
3N + [Caz"] 0.0001 o O
° £
[Na*];= 10
[CH], ~ 4 : DY
[K*]; = 145 _ medio
\ intracelular
La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS

(concentraciones en mmol/L) (dejan pasar una sola especie ionica)

DIFUSION i) , .
. > corrientes generadas por ’ Hay MILES de ellos en cada célula excitable
CAMPO ELECTRICO i)

Célula Canal I6nico
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Corrientes ionicas NETAS (V,, < 0)

(supongamos quetodos los canales idnicos estan ablertos)

[Na*], ~ 140

[K*]o= 5

O

(]

7

“’\'
e [T

[CH], ~ 115

3Na*t 1Ca?+ 1CI 1K+

[Ca?*],~1.8

*Tendencia
(Vi <0)

‘s

2K+

[Na+]i ~ 10

[K*], = 145

(&

[Ca2*], ~ 0.0001

(concentraciones en mmol/L)

-¢—- corrientes generadas por {

3

[Cl, »
?
DIFUSION i)

CAMPO ELECTRICO i)

medio
extracelular

membrana
celular

medio
intracelular

Célula

Canales lénicos @
Na+

La mayoria de los canales idnicos son ESPECIFICOS
(dejan pasar una sola especie iGnica)

Hay MILES de ellos en cada célula excitable

Canal I6nico
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Corrientes i6nicas por CAMPO ELECTRICO (V,, < 0)

(supongamos quetodos los canales idnicos estan abiertos)
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Corrientes i6nicas por CAMPO ELECTRICO (V,, < 0)
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Corrientes i6nicas por CAMPO ELECTRICO (V,, < 0)
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Corrientes ionicas y potencial de accion
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Corrientes ionicas y potencial de accion
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Corrientes ionicas y potencial de accion
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Conclusiones

La membrana celular es eléctricamente aislante.

Los iones pueden atravesar la membrana circulando a través de canales idnicos, intercambiadores, co-transportadores y bombas, que
son proteinas incrustadas en ella y constituyen mecanismos de conduccion iénica a través de la membrana celular.

El potencial de membrana (V,,,) se define como el potencial intracelular menos el potencial extracelular (es decir, como el potencial
intracelular medido respecto al medio extracelular). La corriente idnica saliente de la célula se considera positiva.

Los mecanismos de conduccion iénica pueden ser activos 0 pasivos segun necesiten (0 no) del aporte de energia externa funcionar.
Los canales idnicos, los intercambiadores y los co-transportadores son mecanismos pasivos; las bombas son mecanismos activos.

Las bombas, los intercambiadores y los co-transportadores se encargan de establecer y mantener gradientes de concentracion de Na*,
K*, Ca?*y Cl a través de la membrana.

Los canales i6nicos poseen un poro central a través del cual pueden circular los iones de manera selectiva, siempre que el canal ibnico
esté en estado abierto.

Las fuerzas que impulsan a los iones a través de los canales ionicos son de dos tipos: de difusion (debido a la diferencia de
concentraciones de los mimos a través e la membrana) y de campo eléctrico (debido a la existencia de un potencial de membrana).

El sentido de las fuerzas de difusién nunca cambia a lo largo de la vida de la célula: empujan al Na*, Ca?*y CI hacia adentro y al K*
hacia afuera. Eso es asi porque las concentraciones de los iones apenas cambian en el tiempo (salvo la del calcio intracelular...)

El sentido de las fuerzas de campo eléctrico cambia alternativamente durante cada potencial de accion.

La resultante de ambas fuerzas genera las siguientes tendencias de movimiento en los iones: el Na* y el Ca?* tienden a entrar en la
célula durante el estado de reposo y al principio del potencial de accion, mientras que el K* tiende a salir de la célula en la fase
intermedia del potencial de accion.

La bomba Na*/K* extrae tres iones de Na* de la célula e introduce dos iones de K*, en ambos casos en contra del gradiente de
concentracion. Por ello, necesita energia, que extrae de la desfosforilacion del ATP. Es el mecanismo basico de extraccion de Na* e
introduccion de K* de la célula.

El intercambiador Na*/Ca?* extrae un ion de Ca?* de la célula e introduce tres iones de Na*. Para mover el Ca2* en contra de su
gradiente de difusion aprovecha el gradiente de concentracion favorable del Na*. Por ello, no necesita energia externa. Es el
mecanismo basico de extraccion de Ca* de la célula.

El co-transportador K*/CI- extrae un ion de K*y uno de Ca?* de la célula. Para mover el CI- en contra de su gradiente de difusion
aprovecha el gradiente de concentracion favorable del K*. Por ello, no necesita energia externa. Es el mecanismo basico de extraccion
de CI- de la célula.
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