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Fisiclogia l. Primer Cuatrimestre (44T+32A+23L). Curso 2016-2017 v2016_07_22|Banda 12:30-14:30
Mes Dia Conmentario| Teoria PROF Practicas Lugar Grupos A/L PROFS
Sephre Lunes | & [ [Fisiologia®  |Introduccion JGE
Sephre Martes | B | [FGEN Transpotte: Osmosis JGE Goldrnan® L1-4 JGE
Sephre Migrcoles| 7 | [FGEN Dif. lones_Mernst JGE Goldrnan® L5-8 JGE
Sephre Jueves g | | San LorengMo lectivo - Mo lectiva Mo lectivo Mo lectivo Mo lectivo
Sephre Lunes 12 | |[FGEN Excit_Urnbral ElectroT JGS BLG1 5 PL L1-4 JGS, MTP
Sephre Martes 13 | |FGEM Pot. Accidn JG3 BLOZ 27 PL L1-4 JGS, MTP
Sephre Miércoles| 14 | [FGEM hWecanismos lanicos JGS BLG1 5 PL L5-5 JES, LN
Sephre Jueves 15 | |[FGEN Sinapsis WTF BLGZ 5 PL L5-5 JES, LN
Sephre Lunes 19 | |[FGEN Sinapsis WTF Epitelios™ 5 PL L1-4 JGS* i
Sephre Martes | 20 | [FGEN Musculo MTP BLOZ 2 PL L1-4 LM, MTP | ™
Sephre Miércoles| 21 | [FGEM" Wusculo WTF Epitelios™ 5 PL L5-8 JGS* i
Sephre Jusves 22 | |FGEN* “egetativo WTP BLOZ 24 PL L5-8 LM, MTP *
Sephre Lunes 26 | |CIR Sangre YB | W1 _Simula/BLA3 Ahdhi2 L1-4 MTP AR, as2
Sephre Martes 27 | |CIR Sangre YB | W1_Simula/BLG3 Ahdhi2 L1-4 MTP AR
Sephre Migrcoles| 28 | |CIR Sangre YB | W1_Simula/BLG3 Ahdhi2 L5-8 AR MTP as2
Sephre Jueves 29 [ [CIR Sangre ¥B | %1 Simula/BLO3 A2 L5-8 AR MTP
Octubre  [Lunes 3 CIR* SangrefCoagulacion JGF FR_Sangre 5 PL L1-4 B .as,as1
Octubre  [Martes 4 CIR Corazan JGS FR_Sangre 5PL L1-4 B .as.as1
Octubre Migrcoles| & CIR Corazin Ji55 FR_Sangre 5 PL L5-5 VB 85,851
Octubre  |Jueves 4] CIR EkIs Ji55 FR_Sangre 5 PL L5-5 VB 85,851
Octubre  |Lunes 10 | |CIR EkG JGE AutoEvalF GEN 24 PL L1-4 JGE, MTP |
QOctubre |Martes 11| [CIR ArtitriasfAlts, Conduce, | JGE AutoEvalF GEM 5 PL L5-8 JGE MTP *
Octubre  |Miércoles| 12 | [Hispanidad  |Mo lectivo nl Mo lectivo Mo lectivo Mo lectivo Mo lectivo
Octubre  |Jueves 13 | |CIRF AutoEvaluacion SAMGFG | JGS 1T 24 PL L1-8 b=
Qctubre Lunes 17 | [CIR* AutoEvaluacion SAMGFG [ JGE EkIZ1 5 PL L1-2 A5 A0 In
Qctubre Martes 18 | [CIR Ciclo Cardiaco Ji5E EkIZ1 5FL |3-4 A5 A0 ar
Octubre  |Miércoles| 18 | [CIR Hemadinamica WTP EKG1 27 PL L5-6 ASAD N
Octubre  |Jueves 20 ] |CIR Circ. Arterial WTP EKiG1 24 PL L7-8 ASAD a0
Octubre Lunes 24 | |CIR Circ. Capilar MTH BL1 5 PL L1-4 JSS AR
QOctubre |Martes 25| [CIR Circ. Yenoza MTR EkiG2 5 PL L1-4 JGE AS
QOctubre |Miércoles| 26 | |CIR “olumendminuto JGE BLO1 5 PL L5-8 JGEE AR
Octubre  |Jueves 2 CIR “alurmendminuto JGE EKG2 24 PL L5-8 JGE AR
Octubre  |Lunes I | |Mo lectiva Mo lectivo nl Mo lectivo Mo lectiva Mo lectiva Mo lectivo
Noviembre|Wartes 1 Todos los Sa Mo lectivo nl Mo lectivo Mo lectiva Mo lectiva Mo lectivo
Noviemhbre|Miércoles| 2 CIR Yolumendminuto JGS PR. ART/BLGE 5 PL L1-4 RR MTF as1
Noviemhbre|Jueves 3 CIR Regul P& JGS BLOZ/PRART 5 PL L1-4 MTP RR as2
Noviemhbre|Lunes 7 CIR Regul PA JGS PR. ART/BLGZ 5 PL L5-5 RR,MTF as1
Noviemhbre|{Martes g CIR Reg. Largo Plazo JGS BLOZ/PRART 5 PL L5-5 WTF .RR as2
Noviembre|Miércoles| 9 CIR Reg. Largo Plazo JGS [SIM_Ejercicio/BLOI [ AlZ+59PL L5-5 JGS AR
Noviemhbre|Jueves 10 | |CIR C. Espec_Caoronaria WTFP [SIM_Ejercicio/BLO3I | AlhZ+59PL L5-5 JGS AR
Noviemhbre|Lunes 14 | |CIR™ C. Espec_Caoronaria WTR [SIM_Ejercicio/BLOS [ AlMI+53PL L1-4 JGS AR T
Noviemhbre|Martes 15 | [RES Genetal RR |5IM_Ejercicin/BLOS | AMWME+5TPL 11-4 J55 AR
Noviembre|[Miércoles| 16 | |RES Props. Dinamicas RE Espirometria 5 PL L1-2 RR B as2
Noviemhbre|Jueves 17 | |RES Props. Dinamicas RE Espirometria 5 PL L3-4 RR B as2
Noviembre/Lunes 21| [RE= Yantil. Ahveolar RR Espirormetria 5 PL LA-E RR YB as2
Noviembre|fMartes 22 | [RE= Yantil. Ahveolar RR Espirormetria 5 PL L7-8 RR YB as2
Noviembre|tiércoles| 23 | |RES Intercambio Gases RRE | Anal. Espir+BLO1 5 PL L1-4 RR VB a0
Noviembre|Jueves 24 | |RES Transporte de oxigeno RR BLOZ2 24 PL L1-4 RR, VB a0
Noviembre|Lunes 23 | |RES Transpore de CO2Z Anal. EspirtBLA1 24 PL L5-8 RRYEB a0
Noviembre|fMartes 29 | [RES Rel. ventilacidn-perfusidn RR BLCE 5 PL L5-8 RR.YE a0
Noviembre|Miércoles) 30 | [RES Regulacion Respir. RR BLO3 24 PL L1-4 RR,YEB a0
Diciembre |Jueves 1 RES Regulacion Respir. BLO3 24 PL L1-2 RR,YB a0
Diciembre |Lunes 5 | |Constitucion™ |Mo lectivo o lectivo Mo lectivo Io lectivo Mo lectivo
Diciembre |IMartes G | |Inmaculada® |Mo lectivo o lectivo Mo lectivo Io lectivo Mo lectivo
Diciembre |Migrcoles| 7 RES* Regulacion Respir. RE TT 59F L1-5 RR,YE a0
Diciembre | Jueves g | |[RESFIR Mo lectivo RR o lectivo Mo lectivo o lectivo Mo lectivo
Diciembre |Lunes 12 | [RES Ambientes Especiales RE Sl RESP Ahihd2 L1-14 RE ¥E an,a52
Diciembre |Martes 13 | |RES i RR SIMUL_RESP Ahdhi2 L1-L4 RR,YB,a0,a52
Diciembre |Miércoles| 14 | |RES® AutoEvaluacion RES RE Sl RESP Ahihd2 L5-5 RE ¥E an,a52
Diciembre | Jueves 15 | [RES" AutoEvaluacion RES RE Sl RESP Ahihd2 L5-5 RE ¥E an,a52
Diciembre |Lunes 19 | |Periodo Examenes
Diciembre |Martes 20 | |Periodo Exdmenes
Diciembre |Miércoles| 21 | [Periodo Examenes
Diciembre |Jueves 22 | |Periodo Exdamenes

VACACIONES DE NAVIDAD
Enero 9 Examen de Fisiologia | (Extra 31Ene) Periodo de examenes: Hasta 20 de enero inclusive
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ORGANIZACION GENERAL

El Departamento de Bioquimica y Biologia Molecular y Fisiologia tiene su sede central en la
52 planta de la Facultad de M edicina y esta constituido por tres Secciones Departamentales: la
Seccién de Medicina, situada en la sede central del Departamento, la Seccién de Ciencias situada en
la Facultad de Ciencias y la Seccion del Campus de Soria, situada en la Escuela Universitaria de
Fisioterapia de aqu ella Ciudad. En suconjunt o, el Depa rtamento desarrolla programas de
investigacion en el a rea de las Ciencias Basicas, docencia de postgrado (Master en Inve stigacién
Biomédica) y docencia en diversos Grados.

La Seccion de Medicina imparte docencia de Grado en dos grandes areas de conocimiento,
“Bioquimica y Biologia Molecular” y “Fisiologia”. El profesorado adscrito al area de “Fisiologia” imparte
las asignaturas de “Fisiologia Humana |y II” (2° curso del Grado de M edicina), “Principios de
Fisiologia” (1*" Curso del Grado de Logopedia), “Biologia” y “Neurofisiologia y Percepcion Visual” (1%
y 2° curso, grado de Optica y Optometria) y “Forma, Estructura y Funcién del Cuerpo Humano |y II”
(1 curso, Grado de Nutricion Humana y Dietética).

El Departamento cuenta con una Secretaria Docente ala qu e los alumnos deben dirigirse
para resolver todos sus problemas administrativos relacionados con la asignatura, concertar
entrevistas con los profesores, etc.

Los profesores que participaran en la docencia de la Fisiologia Humana son:

Javier Garcia-Sancho Catedratico y Coordinador
Ric ardo Rigual Catedrético
Ana Sanchez Catedratico
Ana Obeso Catedratico
Asun cién Rocher Profesor Titular
Maria Teresa Pérez Catedratico E.U.
Lucia Nunez Profesor Titular
Dieg 0 Sanchez Profesor Titular
M? Dolores Ganfornina Profesor Titular
Yolanda Bayon Profesor Titular
Irene Cozar Investigadora Ramon y Cajal

ORGANIZACION DOCENTE

El objetivo de la Fisiologia es proporcionar una visién general del funcion amiento de |l os
distintos 6rganos, aparatos y sistemas, su re gulacién y su integracién, asi como los mecanismos de
accion celulares responsables de los procesos fisioldgicos. De este modo, se intenta proporcionar al
estudiante de Medicina la base necesaria para la comprension racional de los procesos patoldgicos y
de los fundamentos de la accién terapéutica.

Se pretende que el apre ndizaje no se limite a la adqui sicion de co nocimientos, sino que
abarque también, la capa cidad de apli carlos a situaciones reales. Asi mismo, se inten ta que el
estudiante se familiarice con los procedimientos elementales de adquisicion de datos a través de la
exploracion o el laboratorio. Las partes tedrica y practica se han concebido como una unidad para
que el aprendizaje de ambas se a poye mutuamente y se h an organizado en dos asignaturas
cuatrimestrales, Fisiologia Humana l y II.

Los créditos tedricos se impartiran a razén de 4 horas por semana durante todo el curso. Se
han estructurado en submodulos de una semana de duracion y médulos mas amplios (2-6 semanas)
correspondientes a cada uno de los aparatos y sistemas. Lo s créditos practicos comprenden las
siguientes actividades: 1) Practicas experimentales en el laboratorio, 2) Re solucién de problemas y
casos fisiologicos, 3) Simulaciones con modelos de ordenador, 4) Se siones audiovisuales, y 5)
Sesiones de autoevaluacion. En general, se han pr ogramado en base a 8 gru pos de 25-30 alumnos
para (1) y6 grupos de 30-40 alumnos para las demas actividades practicas. Estos Ultimos se
subdividiran en 6 modul os mas pequefios (mesas), que seran el multiplo elemental d e todas las
actividades.

El Departamento cuenta con 10 profesores del area que se hacen cargo de 6 asignaturas en
los grados de Medicina, Logopedia, Optica y Nutricion. La Facultad de Medicina cuenta con aulas
adecuadas para las clases tedricas, aulas multimedia con recursos informaticos, aula de simulacion
con mufiecos-modelo y varias aulas para seminarios. En el De partamento existen dos aulas con
capacidad para hasta 10 grupos de 8 alumnos cada una con facilidades para practicas de tip o
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bioquimico (humedas) o fisiolégico (secas), y dos aulas de seminarios con capacidad para 8 0
alumnos en subgrupos de 8. Estas facilidades se comparten con otras materias. Otros recursos son
los Laboratorio e Instalaciones del Instituto de Biologia y Genética Molecular, que se utilizan para una
visita y actividades complementarias de Investigacion y los recursos Campus Virtual Uva/Moodle

CALENDARIO, PROFESORES, DISTRIBUCION

FECHAS CLASES | FECHAS CLASES
BLOQUE TEORICAS PRACTICAS PROFESORES
FISIOLOGIA HUMANA | (9 Sept-a 17 Dic; Eval. Final: 8 Ene. Extra: 8 Feb.)
F. General (9T+2L+7A) 5 Sept — 22 Sept | 6 Sept — 29 Sept. JGS+MTP+LN+AR
Sangre y Circulatorio 26 Sept - 14 Nov 30Oct—15Nov |JGS+MTP+YB+AO+AS+RR+AR+
(22T+9L+15A) LN
Respiratorio (13T+7L+10A) 15 Nov — 15 Dic 16 Nov — 15 Dic | RR+YB+AO

FISIOLOGIA HUMANA Il (15 Feb-a 2 Jun; Eval. Final: 7 Jun; Extra:4 Jul.)

Digestivo (7T+3L+4A) 6 Feb— 16 Feb 6 Feb— 21 Feb |AO+YB

Rifidn (14T+6L+14A) 20 Feb —16 Mar | 22 Feb — 30 Abr | AS+DS+LG+YB+AR+LN+JGS
Endocrino (11T+0L+11A) 20 Mar — 20 Abr | 3 Abr—27 Abr | IC+ YB+AO

Nervioso (12T+ 6L+ BA) 24 Abr—25May | 1 May — 25 May |LG+DS+IC

BIBLIOGRAFIA RECOMENDADA

COSTANZO, L.S. “Fisiologia”. 52 Ed. Elsevier 2014 (Manual basico)

BERNE y LEVY, “Fisiologia” 6° Ed., Elsevier 2009

GUYTON y HALL, "Tratado de Fisiologia Médica", 132 Ed., Elsevier, 2016.
DVORKIN, CARDINALI y IERMOLI, "Best &Taylor: Bases Fisiolégicas de la Practica Médica"
Panamericana, 142 Ed, 2010.

SILVERTHORN, D.U. “Fisiologia Humana” 62 Ed., Panamericana, 2014.
WEST, J.B, “Fisiologia Respiratoria”, 92 Ed., LVV, 2012.

GANONG, W.F., "Fisiologia Médica" 242 Ed., McGraw-Hill, 2013.

EATON, D.C., “Fisiologia renal de Vander” McGraw Hill, 62 Ed. 2006

KANDEL E.R. Principios de Neurociencia. 5 Ed. Panamericana. 2015.
PURVES, D y col. “Neurociencia”, 52 Ed., Panamericana, 2015

BORON, W. & BOULPAEP, E.L. “Medical Physiology”, 3rd Ed. Saunders.2016

YVVVVVVY VVVY

EVALUACIONES

La evaluacion final constara de dos partes, una tipo test y/o preguntas cortas y otra de tipo
resolucion de problemas/ensayo, que cubriran los contenidos de la ensefianza tedrica y practica.
Ambas partes tendran el mismo valor aefecto s de calificaciéon, de 45 puntos cada una. La
evaluacion dia a dia y de la participacién en las actividades practicas y el trabajo tutelado
tendra un valor de 10 puntos. Para pasar la evaluacion sera necesario obtener mas de 50 puntos y
una puntuacion superior al 40 % de la maxima en cada uno de los bloques. Las fechas de los
examenes seran las siguientes:

» Fisiologia |, 9 de Enero; Extraordinario: 31 de Enero 2017.
» Fisiologia Il, 29 de Mayo; Extraordinario: 21 de Junio de 2016.

Para mas informacién puede consultar:
http://157.88.208.5/~biofis/fisio/fisio.htm
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BLOQUE 1

A.

1)
2)

3)
4)
5)

6)
7)
8)

9)
10)

Discuta si las siguientes afirmaciones son verdaderas o falsas:

La membrana celular es muy poco permeable al agua

Los gases son de las pocas sustancias que atraviesan la membrana por difusion a través
de la bicapa lipidica

Los iones difunden muy bien en la bicapa lipidica de la membrana

Las bombas idnicas son tipicos ejemplos de transporte activo secundario

La membrana celular es muy permeable al ion K* porque la bomba de Na* transporta
también K.

El coeficiente de permeabilidad es una funcion de la concentracion del soluto

Entre dos soluciones de igual osmolaridad no existen flujos de agua

Se llama potencial de membrana a la diferencia de potencial eléctrico entre el interior y el
exterior de la célula

Para calcular el potencial de equilibrio de un ién no hace falta saber su permeabilidad
Segun la ecuacion de Nernst la pendiente de la relacién entre E; (en mV) y la
concentracién de i6n en un lado de la membrana (en M) es de 61.

B. Defina los siguientes términos: 1)Osmosis, presion osmética, osmolaridad.
2)Equilibrio electroquimico de un ién a través de una membrana, potencial de
equilibrio. 3)Conductancia de la membrana, permeabilidad de la membrana.

C.1

ndigue dos razones por las que dos células pueden tener distintos potenciales de

membrana en reposo.

Problema 1.
En el sistema representado en la Fig. 2, imagine que llena la camara 1 con una solucién que
contiene 140 mmoles/I KCl 'y 10 mmoles/| de NaCl. Calcule los potenciales de difusion que

Fig.2 Membrana

se generarian cuando llenara la camara 2 con soluciones

! de la siguiente composiciéon (mmoles/I):
Lado1 i Lado?2 Concentracion (mM) Vi-V,

KCI NaCl Caso A Caso B
: 3 147

» 10 140

: 30 120

: 100 50

140 10

) Haga los calculos:
Fig. 3

A. Suponiendo que la membrana es permeable al

K* Unicamente

B. Suponiendo que la membrana es permeable al

K"y el Na® (pero no al Cl) y que la relacion de

permeabilidades Py/Pns =1/0,02.

Represente los resultados en la grafica que se

adjunta (Fig.3, note que la escala del eje de abscisas

es logaritmica) y comente los resultados. ¢4 Existirian

flujos netos de agua o de iones en alguno de los
1 3 10 30 100140 casos?

[K*]enellado 2 (mM)
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Problema 2

Una solucion proteica 250 mM esta rodeada por una membrana permeable al agua y
totalmente impermeable a las proteinas (Fig. 1). Su volumen es de 1 nl. La "célula" se

Vol.final = ?

Vol. Inicial = 1 nl

0,25 M
Sacarosa

0,25 M
Proteina

?

Vol. Inicial = 1 nl

AN

Proteina

Vol.final = ?

Vol. Inicial = 1 nl Vol final = ?

0,125 M
Sacarosa

0,25M

Proteina

C.

Vol. Inicial = 1 nl

N

Proteina

Vol.final = ?

0,25 M
Sacaosa

D.

medio intracelular? Razone su respuesta.

Problema 3.

coloca en distintos medios
extracelulares (A, B, Cy D)
qgue contienen distintas
concentraciones de solutos a
los que la membrana es
impermeable (sacarosa) o
permeable (urea). Calcule el
volumen y la composicion
del medio intracelular cuan-
do se alcanza el equilibrio
osmotico entre ambos com-
partimentos. Suponga que el
volumen de liquido extrace-
lular es infinito y que las
concentraciones extrace-
lulares no cambian. ¢ En este
modelo concreto, qué
medios extracelulares son
isoosmoticos y cuales
isotdnicos con respecto al

En una célula, las concentraciones intra y extracelulares de Na*, K" y CI" son (mM):

Na* K* Ccr
Intracelular 10 150 6
Extracelular 140 5 150

y las permeabilidades relativas, Px:Pna:Pci=1:0,01: 0,1

A. Calcule el valor del potencial de equilibrio para cada ién y el potencial de membrana.
Razone si estan o no en equilibrio y en que direccion tenderia a suceder difusion neta de

los iones

B. Cuales son los efectos sobre el potencial de membrana de:

a) Un aumento de [K'] extracelular a 10 mM.
b) Un aumento de 10 veces de Pk

¢) Un aumento de 10 veces de Py,

d) Un aumento de 1000 veces de Py,

e) Un aumento de 10 veces de P

f) Un aumento simultaneo de 10 veces de Png Y Pc.. Compare este ultimo con los casos c)

ye)

C. Si se inhibe la bomba de Na*/K":
a) ¢ Cambiaran las concentraciones intracelulares de K* y Na*? ;Y las extracelulares?
b) ¢ Cambiara el potencial de membrana?
c) ¢ Cambiara la concentracion de CI intracelular?
d) ¢, Se modificara el volumen celular?

En cada caso, discuta lo que ocurre de forma inmediata (segundos) y a largo plazo.



PROBLEMAS DE FISIOLOGIA GENERAL. 2016-2017 3

BLOQUE 2

A. Discuta si las siguientes afirmaciones son verdaderas o falsas.

1.

o ksw

8.

Del potencial de acciéon se dice que es una respuesta de todo o nada a causa de que
se propaga sin decremento.

La repolarizacion del potencial de accién se debe a que disminuyen de las
conductancias voltaje-dependientes activadas durante la fase de despolarizacion.
Durante el periodo refractario relativo la excitabilidad de la célula esta disminuida.

Si se reduce la [Na'], disminuye la amplitud del potencial de accion.

Los canales de sodio y potasio responsables del potencial de accién son los mismos
que mantienen el potencial de membrana en reposo.

La disminucion de la conductancia al potasio que se observa en la ultima fase de la
repolarizacion se debe a la disminucién progresiva del Em.

Cuanto mayor sea la constante de longitud en una membrana, mayor sera la
distancia a la que un potencial electroténico (potencial lento) puede propagarse antes
de extinguirse.

El umbral de excitabilidad de una célula cambia durante el potencial de accion.

B. Si se inyecta corriente en la porciéon media de un axén y se genera en este punto
un potencial de accién. ¢En que sentido se propagaria? ¢Por qué los potenciales
de accién generados de forma natural en una fibra sensorial se propagan
Unicamente hacia el sistema nervioso central?

Problema 1.

Una mujer de 48 afos con diabetes mellitus insulino-dependiente refiere una debilidad
muscular grave. Los analisis solicitados por su médico muestran una glucemia muy elevada
y una subida de la [K'] en plasma a 6,5 mEq/I (lo normal es 4,5 mEq/l). La concentracion de
[Na™] en el plasma fue normal (140 mEg/I).

El médico ajusta la dosis de insulina para normalizar la glucemia y al cabo de unos dias
repite la analitica, que revela valores de glucemia normales y una [K'] en plasma de 4,7
mEq/l. La mujer refiere ademas que se ha normalizado su fuerza muscular.

1.

Utilizando los valores de la Tabla siguiente, en los que se indican las
concentraciones intra y extracelulares de de K* y Na®, calcule el potencial de
equilibrio de estos iones antes y después del tratamiento.

CONDICION [Na]i | [Na]e | Ena [K]i [K]e Ex
1. Inicial ( Debilidad muscular) 35 140 125 6,5
2. Post-tratamiento con insulina 20 140 140 47

2. La medida del potencial de membrana de las células musculares durante el episodio

de debilidad muscular proporciona un valor medio de -58 mV. Utilizando la ecuacién
de las conductancias, y asumiendo que la célula sélo tiene conductancia a Nay a K,
calcule las conductancias relativas a ambos iones (gNa y gK). Utilizando éstos
valores, calcule cual sera el valor de potencial de membrana de las células
musculares de esta paciente tras el tratamiento.

Los cambios en el potencial de membrana en reposo de las células musculares
pueden causar alteraciones en la excitabilidad y de los potenciales de accion, que
serian responsables de la debilidad muscular. Trate de explicar el mecanismo.
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Problema 2.

En el diagrama adjunto se muestran los cambios en el potencial de membrana de una célula
muscular esquelética antes, durante y después de un potencial de accion.

1. Indique sobre el esquema los periodos
que corresponden a potencial de
reposo, potencial de accién,
repolarizacion e hiperpolarizacién
post-potencial

2. Ponga un valor razonable en la barra
de calibracion del eje de las X

90 mV =

3. Sabiendo que las concentraciones

intracelulares de Na* y K" son 20 y 150
respectivamente, y las concentraciones extracelulares de Na* y K" son 140y 3,
calcule el potencial de equilibrio de estos dos iones (asuma un valor de RT/zF de -
60)

4. Asumiendo que la membrana es unicamente permeable a Na* y K*, calcule los
valores de permeabilidad para estos dos iones (Pk y Pna) €n condiciones de reposo,
en el pico del potencial de accion y en la fase de hiperpolarizacién post-potencial.
(ayuda: asuma un valor de 1 para Pk). Argumente brevemente sus resultados

5. Rellene la siguiente tabla indicando con una X en qué momento se encuentran
activados los siguientes tipos de canales y transportadores (para cada canal o
bomba puede sefialar mas de una columna)

Pot. de reposo  Pot. de accidn Repolarizacion

Canales de Na* VD
Canales de K" VD
Canales de Ca** VD
Canales de Na" “leak”
Canales de K* “leak”
Bomba de Na*/K*

En el siguiente registro se muestran los cambios en el potencial de membrana en la misma
célula tras la estimulacion repetida (la linea punteada es el mismo registro anterior). A este
paciente se le diagnostico una paralisis periddica hiperkaliémica. Tras ejercicio moderado
presentaba miotonia y debilidad muscular, . -

debida a una mutacién en los canales de :
Na® que hace que su inactivacion no sea
completa.

6. Describa los cambios que se
observan en el registro y trate de
explicarlos en base al defecto en la
inactivacion de los canales de Na*.
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BLOQUE 3
A. Discuta si las siguientes afirmaciones son verdaderas o falsas.

1. El potencial de placa motora es siempre subumbral y se requieren varios potencia les de
accion en la fibra motora para desencadenar la contraccion.

2. Los potenciales post-sinapticos presentan periodo refractario relativo pero no absoluto

3. En la membrana postsinaptica de las sinapsis quimicas se produce siempre un aumento
de la conductancia iénica que, dependiendo de a qué ion afecte, produce PEPS o PIPS.

4. Si una neurona posee un E¢ =-90 mV y su Em =-90 mV la activacié n de una sinapsis
que aumenta su gg ho produce cambio en su Em y por tanto no modifica su excitabilidad
neuronal.

5. Durante el "rigor mortis" las cadenas de actina y miosina forman puentes cuzados.

6. Durante la contraccion muscular, los filamentos de miosina se acortan.

7. EI ATP es necesario tanto para contraer como para relajar el musculo.

8. En una contraccion isoténica, la  velocidad de acortamiento durante la contraccién
muscular es inversamente proporcional a la carga.

9. La fuerza contractil del musculo estri  ado se r egula aumentando o disminuyendo la
cantidad de calcio liberado al citoplasma de cada una de su s fibras musculares durante
cada estimulacion.

10. La fosfocreatina del musculo se degrada cuando se agota el ATP
B. Enumere 5 diferencias entre las sinapsis quimicas y las eléctricas.
C. Construya una tabla que compare las propiedades de los potenciales de accion y
de los potenciales sinapticos.

Caracteristica Pot. Accidn Pot. sindptico

D. Enumere al menos tres diferencias entre:

1)
2)

musculo liso y musculo estriado.
fibras esqueléticas lentas y rapidas.

Problema 1.
La distribucién de iones en una neurona es la siguiente (en mM)

Sodio Potasio Cloruro Otros aniones
Intracelular 30 158 12
Extracelular 140 5 120
Ei

. En la columna “Otros aniones” proponga una composicion razonable para las fases intra y

extracelular, con indicacion de concentraciones cuando sea posible. ¢ Cual seria la
osmolaridad?

. Calcule los potenciales de equilibrio para el Na*, K"y Cl"y el potencial de membrana

suponiendo que la membrana es 20 veces mas permeable al potasio que al sodio y que
es impermeable a cloruro.



Corriente
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3. Suponga que el umbral de descarga para esta célula es de —50 mV. Discuta cual seria el
efecto de activar un canal de cloruro sobre el potencial de membrana y sobre la
excitabilidad.

4. La figura muestra un registro de corriente sinaptica (hacia arriba es corriente de salida) al
estimular esta neurona con un neurotransmisor (NT) fijando su potencial a 0, -10, -30 y —
90 mV; a la izquierda en medio extracelular normal y a la derecha tras substituir el sodio
del medio por un cation no permeable. Discuta cual puede ser la selectividad idnica del
canal sinaptico, dando indicaciéon numérica de las conductancias relativas. 4 Cual podria
ser el neurotransmisor NT?

A. Medio normal B. Medio sin Na+

©
o (—\
T 10 mV - 10 mV

+  30mv N/ 30mV —t N
< -90 mV 90 mV
=4
o L /

[ ] [ ]
M NT NT
>
Tiempo
Problema 2.

La siguiente grafica ha sido obtenida estimulando un musculo a distinta frecuencias. El trazo
superior muestra la respuesta mecanica (fuerza de contraccion) y el inferior la respuesta
eléctrica (electromiograma, EMG). Cada cuadrito equivale a 200 ms (ver escala).

a. Describa el comportamiento del musculo que se observa a lo largo del trazado.

—+ : Lsegundo : 1 - b. ¢Cuél sucede antes, la
+ : =1 |~ respuesta mecanica o la
—t— e eléctrica? ¢ Por que?

j

c. ¢,Puede sefalar una
contraccion muscular aislada?

11 d.¢Se observa tétanos?

e. ¢ Hay evidencia de fatiga?
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Problema 3.

Se representan debajo 4 ejemplos de potenciales postsinapticos (graficas a-d). Para
cada uno de los casos se representa, junto con el PPS, el potencial de reposo
(Vrest),el umbral (Vthreshold), y el potencial de reversion (Ecurrent) ; Puedes
predecir si es un PPSE o un PPSI? Si puede, haga su prediccion y sustente su
respuesta BREVEMENTE con un unico argumento (el mejor que se le ocurra). Si no
puede, indique qué informacion adicional necesitaria.

Caso a) Caso b)
Vlhrmhuld
Vthmshold
Vv
Ecumnt V (mv) -
Caso ¢) Caso d)
E current
threshold Vll-nm;hold
V (mv) e, S v VmY) e e V.




EL SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO

GUIONES DE ESTUDIO Y PREGUNTAS DE REPASO

La informacion para este tema es la correspondiente al capitulo 2 del libro de consulta

recomendado (Fisiologia de L. Costanzo, 42 ed, paginas 45- 64)

Cuestion 1.

Complete las siguientes tablas. En la primera se recogen caracteristicas diferenciales entre
el sistema nervioso vegetativo (SNV) y el sistema nervioso somatico y en la segunda las

caracteristicas diferenciales entre las divisiones simpatica y parasimpatica del SNV

COMPARACION ENTRE SN SOMATICO Y SN AUTONOMO

AUTONOMO (SNV)

SOMATICO

N° de neuronas en la via
eferente

Neurotransmisor (NT) y re-
ceptor en los 6rganos diana

Tejidos diana

Efecto en los tejidos diana
(excitatorio/inhibitorio)

Estructura de las uniones
neuroefectoras

Componentes periféricos del
sistema (fuera del SNC)

Resumen de las funciones

Necesita la voluntad?

COMPARACION ENTRE SN SIMPATICO Y SN PARASIMPATICO

SIMPATICO

PARASIMPATICO

Origen en el Sistema Nervioso
Central

Localizacién de los ganglios
periféricos

Neurotransmisor (BT) liberado
en los tejidos diana

Longitud de los axones prey
postganglionares

Mecanismo de finalizacién de la
accion del NT

Receptores paralos NT ns los
6rganos diana

NT y receptor en la sinapsis
preganglionar

Extension, drganos inervados




Cuestion 2.

Anna Frank escrib i6 un diario acerca de los anos que ella, su familia y algunos amigos
permanecieron escondidos de los nazis durante la segunda guerra mundial. Vivian en unas
habitaciones encima d e unatienda (lo que ella llamaba el “Anexo secreto”), que eran
accesibles solo por una escalera oculta. Un dia los nazis hicieron un registro de la tienda,
pero no fueron capaces de encontrar pruebas de su presencia. Mient ras duro el registro,
Anna y su familia, @ ue podian oir claramente lo que ocurriae n el pi so de abajo,
permanecieron en silencio, aterrorizados por la posibilidad de ser descubiertos y enviados a
un campo de concentra cion. Después de este suceso, Anna escribidé en su diario que la
mayor parte de los residentes del Anexo tuvieron episodios de diarrea.

Explique esta respuest a de acuerdo con sus conocimientos sobre| sistema nervioso
vegetativo.

Cuestion 3.

La Fenelzina (que se comercializa como Nardil) es un  antidepresivo del grupo de los
inhibidores de la monoamino-oxidasa (MAQO). Fue el primer antidepresivo disponible en e |
mercado, pero al igual que los demas IMAO, ha sido sustituida por otro tipo de
medicamentos debido a sus efectos secundario s sobre el sistema nervi oso auténomo. Con
sus recién adquiridos conocimientos trate de e numerar alguno de est os posibles efectos
secundarios y explique por qué ocurren.

Cuestion 4. Con relativa frecuencia se leen en la prensa casos de muertes accidentales por
ingestion de infusiones obtenidas a partird e plantas que se utilizan por sus efectos
alucinégenos (puede ver un caso relativamente reciente con comentario en los  siguiente
enlaces).

http://www.elpais.com/articulo/espana/jovenes/muertos/estado/grave/fiesta/rave/Getafe/elpe
puesp/20110822¢lpepunac 2/Tes
http://elpais.com/diario/2011/08/24/sociedad/1314136808 850215.html

Noticia:
http://www.elpais.com/articulo/espana/jovenes/muertos/estado/grave/fiesta/rave/Getafe/elpe
puesp/20110822elpepunac 2/Tes

En esos articulos (que se trabscriben a continuacion) se describe un caso de intoxicacion
por estramonio.




Dos jovenes muertos y otro en estado grave tras una fiesta 'rave' en Getafe
Los andlisis de sangre del hospitalizado muestran restos de 'speed', alcohol y estramonio, un sedante y
alucindgeno de origen vegetal.- Hay otras dos personas que supuestamente participaron en la fiesta en
paradero desconocido
F. JAVIER BARROSO / J. DIEGO QUESADA 22 AGO 2011 - 14:01 CET
La Policia Nacional investiga la muerte de dos jévenes de 18 afios cuyos cuerpos fueron hallados en sendos caminos
rurales en el término municipal de Getafe. Un tercero, de 20, se encuentra ingresado en el hospital universitario de esta
localidad en estado grave tras ser trasladado alli por dos personas que abandonaron el lugar y cuyo paradero se
desconoce.
De acuerdo con las primeras indagaciones policiales, los tres jévenes pertenecen a un grupo de amigos que participo el
pasado sabado en una fiesta rave en un edificio abandonado conocido como el Monasterio de la Aldehuela, en Perales del
Rio, escenario habitual de celebraciones de este tipo. Un amigo interrogado por los agentes ha declarado que habian
tomado drogas "en dosis excesivas".
Los analisis de sangre del joven hospitalizado, cuyo nombre responde a las iniciales A. L. G., muestran restos de alcohal,
speed (droga basada en la anfetamina) y estramonio, planta de efectos sedantes y alucindgenos cuyo principal
componente, la atropina, es una droga empleada en diversos medicamentos.
Ayer sobre las 17.00, una pareja que se dirigia en coche a la piscina de Perales se top6 en un camino con uno de los
fallecidos, de iniciales P. E. L., visiblemente eufdrico, con el que intercambiaron unas palabras al constatar su estado de
alteracion. Segun fuentes policiales, el joven les pidié que le dejaran en paz y la pareja prosiguié su camino. Al volver, una
hora y media después, encontraron al joven inconsciente y avisaron al 112. Cuando llegaron al lugar agentes de policia y
una UVI del SUMMA, ya habia fallecido.
Dos horas después de este episodio, alertados por la policia de Getafe del anterior hallazgo, agentes del Seprona de la
Guardia Civil encontraron en otro camino situado a cuatro kilémetros el cadaver de A. O. G, de 18 afios.
Fuentes del Ayuntamiento de Getafe han explicado a EL PAIS que los dos jovenes fallecidos habian protagonizado poco
antes de su muerte una refriega en un bar de Perales del Rio en el que entraron en busca de tabaco. Al parecer, se
enzarzaron en un enfrentamiento verbal con clientes del establecimiento, que decidieron llamar a la policia. Cuando los
agentes llegaron, los jovenes ya se habian ido pero si coincidieron con los padres de uno de los dos, que habian ido en
busca de su hijo al no tener noticias de él desde el sabado.
Las primeras indagaciones han llevado a los agentes a descartar que en las muertes de los dos jovenes, residentes en el
barrio de la Elipa y en Moratalaz, haya indicios de delito, segun informan fuentes de la investigacion.

Comentario a la noticia; http://elpais.com/diario/2011/08/24/sociedad/1314136808 850215.html

Alucinaciones y paros cardiacos

David Nelson Madrid 24 AGO 2011

El estramonio, Datura stramonium, es una planta con forma de arbusto, con flores blancas, que alcanza un metro y medio
de altura. Segun José Luis Izquierdo, botanico en el parque de Pefialara en la sierra de Madrid, se encuentra en "muchas
partes de Espafia, en terrenos desocupados, o al lado de la carretera”. Pertenece a la misma familia de la belladona, y es
igualmente toxica para el ser humano.

"Contiene varios alcaloides que afectan a los sistemas nerviosos central y periférico, ademas de al sistema cardiovascular",
explica Alberto Borobia, médico de la unidad de Toxicologia en el hospital La Paz de Madrid. El experto en farmacologia
indica que hay quien lo toma en infusiones por las "fuertes alucinaciones" que produce. "Suelen ser muy intensas, con
componentes sexuales o violentos, incluso contra el propio paciente”, afiade Borobia. Los romanos, explica, usaban el
estramonio en ritos religiosos al dios Baco.

Como las toxinas que contiene afectan al sistema nervioso puede causar convulsiones e incluso paro cardiaco o
respiratorio. La dosis fatal depende mucho de la persona, ademas de la forma de preparar las hojas o las semillas, que son
la parte mas potente. "Entre 40 y 60 gramos de alcaloides suele ser fatal, pero depende de muchos factores, como el peso
de la persona y su estado de salud", explica el toxicdlogo. Existe un antidoto "pero tiene efectos secundarios fuertes y solo
se da en casos muy graves". En general, los efectos del veneno pasan en "unas 24 horas", pero "puede dejar secuelas,
neurolégicas o en el sistema cardiaco”.

La literatura médica describe a una joven de 17 afios que, dos horas después de ingerir la planta, se present6 en urgencias
con "delirio, ansiedad, alucinaciones visuales y tactiles de tortugas verdes andando encima de ella, ademas de
alucinaciones auditivas". "Mi recomendacion: no tomarlo nunca", concluye el médico Borobia.




Conteste a las siguientes preguntas:

a. 4.a. Averigle cuales son los principios activos de esta planta, y explique los sintomas
de la intoxicacidon en base a sus conocimientos sobre el sistema afectado.

4b. ¢ Cual le parece la forma mas rapida de diagnosticar la intoxicacion?

4c. 4 Qué posible tratamiento se le ocurre para la intoxicacién aguda?
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Bases ionicas de la excitabilidad celular (Simulacion)

Los experimentos a realizar son una reproduccion de los estudios clasicos realizados
por Hodgkin y Huxley en el axon gigante del calamar y que les valié el premio Nobel de
Medicina por la descripcion biofisica del impulso nervioso.

Realizaremos dos tipos de experimentos. El primer tipo consiste en inyectar corriente
en una célula y ver qué cambios se producen en el potencial de membrana. Este tipo de
experimentos se denominan de "current-clamp" o fijacion de corriente, puesto que la
cantidad de corriente a inyectar se fija, dejando que el potencial varie en consecuencia. Un
tipo de experimento fundamentalmente diferente ("voltage-clamp" o fijacion de voltaje) es
cuando se mantiene el potencial de membrana constante y semide la cantidad de corriente
que fluye a través ella (Fig. 1).

; Excltatory Synopse
Figura 1. Esquema de la (G!utamo!'to)v P
célula modelo utilizada en voltage Clomp  Curtant Clamp

los experimentos. Se trata e

de una neurona con varias Voltage

corrientes iénicas, una i

sinapsis excitatoria de .

glutamato con receptores ’ Reslstance
AMPA y NMDA y una & I

L
sinapsis inhibitoria que T
utiliza receptores GABA, Y

GABAg. El modelo tiene
ademas en cuenta las AVC l current

Caopacltancs

propiedades eléctricas
pasivas y la capacitancia GABAg
de la membrana. ek

Inhibitory jynapsa
D(GABA]Y yadps

Cada uno de estos dos tipos de experimentos se reproduce en nuestro modelo
experimental mediante un programa diferente, que corresponden a los iconos CCWIN
(current-clamp) y VCWIN (voltage-clamp).

Una vez iniciado CCWIN o CCWIN, se entra en una ventana en la que los pametros
experimentales que pueden cambiarse aparecen como menus desplegables en la parte
superior a los que puedes acceder colocando el ratéon encima.

El menu File permite abrir, modificar y guardar ficheros (NO GUADAR NINGUN
ARCHIVO). El menu Run se utiliza para comenzar la simulacion. Se utiliza Begin (Ctrl.B)
para representar los resultados. Para superponer los resultados de la simulacién actual
con la anterior se usa Overlay (Ctrl.Y). Por ultimo, el menu Parameters permite meter un
comentario antes de guardar el fichero, determinar el protocolo experimental y modificar
los valores de las conductancias, las concentraciones iénicas y los tiempos de respuesta.
Las posibilidades de cada uno de estos menus se muestran en la figura 2.
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A. CCWIN Menus

GIEN Edit Run  Paramere Run Parameters Other OGN Parameters Other

Parameters [l a1 Help

Mew Begin  Ctr+E Text Comment...  Chrl+T Screen Scaling Index  F1
OpEn., Protocal,.. Chr+E Edit Model About...
Save Chrhs Preferances CtriG Conductances...  Chrl+F Misc, Parametars

Save as... Synaptic Currents. .. Chrl+H

Ions... Cerl+D

Prink... ChrHP

Exit Alt+x

B. CCWIN Parameter Menus

Conductances H

oK (0-2) 2

Trial duration | B f aC (0-2) 0

Base current (nA) 0] gA(0-2) 0

[ [ Onset of step 10 gM (0 -0.1) 0
I Difset of step 60) gAHP (0-0.1) 0
Injected current 2 pT (D-40 lj|

Starting ¥m (m¥) 65| plL (0 - 100) E

pKieako -1 [ 1]

DK Cancel Help Aok (0 1)

0K Cancel | Help

Onset of IPSP H| Onset of EPSP 500 mM [Mglo (1) |j

PSP (0 -0.1) 0] gEPSP (0-0.1) 0 mM [Calo [2]

IPSP frequency 25 EPSP frequency (Hz) 0 nM [Cali (10)

Mumber of IPSPs 0 MNumber of EPSPs 0 mM [Klo (3.1 ljl

IPSC kinetics 0.5| EPSC kinetics factor 1 mM [K]i [135)
i 1 i 1

GABAa weight AMPA weight mM [Nalo (145)
: K] . 1

GABAb weight NMDA weight mM [Nali (31]

DK Cancel Help mH [Cllo (120)

657

0K Cancel ‘

T
AL
T

Figura 2. Menus de la subrutina CCWIN. Tras entrar en el programa se pueden observar los
menus indicados en A. En la parte B, se muestran las opciones del menu “Paramenters”. Los
ndmeros entre paréntesis en los menuds de “ions” y “conductances” son los valores sugeridos
(“normales”) para la célula.

A.-Bases celulares del potencial de reposo

Estos experimentos estan destinados a estudiar los mecanismos del potencial de
reposo registrando los cambios del potencial de membrana en modo €urrent clamp”. Para
realizar un estudio similar al de Hodking, Huxley y Katz, abre el programa CCWIN (doble
click con el ratén). Dentro del menu File selecciona Open, escoge el fichero REST.CCS y
“Abrir”. Puedes comenzar la simulacion seleccionando “Begin” dentro del menu “ Run”.
Veras esto en tu pantalla:
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resting potertial .

8 & 8

(Aw) [enusjod

- 120

- Considerando las concentraciones iniciales (menu fons”), calcule el potencial de equilibrio
del Na* y del K™:

E Na* = EK =

El potencial de reposo tiene un valor de -65mV, que esta entre el potencial deequilibrio del
Na®y del K'. En el modelo, la membrana es permeable ("leaky") a losdos iones y estas dos
permeabilidades, que aparecen en el programa comopKleak y pNaleak, fijan el potencial de
reposo de la célula, que se calcula de acuerdo con la ecuacién de GHK (o ecuacion del
campo constante).

Experimento 1: Potenciales de equilibrio

Para llevar Em al potencial de equilibrio de cada ion cambiamos pKleak y pNaleak en
el modelo, ve al menuParameters, selecciona conductances y cambia pNaleak de 0.06 a
0. A continuacion, selecciona Begin en el menu Run para ejecutar la simulacién de nuevo.

Ahora en el menu Parameters = Conductances cambia a pKleak = 0, con la
pNaleak a 0.06 como inicialmente. Ejecuta el experimento seleccionando Overlay en el
menu Run, para asi poder ver los dos experimentos juntos. Observa qué ocurre en cada
caso con el potencial de reposo de la célula, dibuja en la figura anterior los cambios
observados y razona porqué ocurren:

Experimento 2: Efectos de los cambios de permeabilidad y concentracion

2.1.-Cuando hay mas de un idn que se puede mover a través de la membrana, el
potencial de reposo tendra un valor intermedio entre el potencialde equilibrio de los
diferentes iones, dependiendo de la permeabilidad de la membrana a los diferentes
iones. Para experimentar esto carga el fichero original ( recuerda sin salvar nada!!)
File»Open=>REST.CCS y ejecutalo (Run=»Begin). Vea Parameters =
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Conductances y haz pKleak =10. Ejecuta de nuevo el fichero (Run=» Overlay) y
observa lo que ocurre con el potencial de membrana. De la misma manera, y
partiendo de las condiciones iniciales (cargando y ejecutanddREST.CCS), haz ahora
pNaleak =10 y observa lo que ocurre con el potencial de membrana. Razona las
causas.

2.2.- Selecciona de nuevo el ficheroREST.CCS (File=»Open), y ejecuta el experimento
(Run=>Begin).Vuelve a Parameters y entra en lons para cambiar la concentracion
extracelular de K* ([K™],). Cambia su valor de 3.1 a 135mM, de tal manera que se
iguala a [K'].. Selecciona (Run=»Overlay) para ver el registro de la situaciéractual y
la anterior ¢,Cual es el valor de potencial de membrana que se obtiene ahora?
Razona las causas.

Tras realizar estos experimentos, contesta a las siguientes cuestiones:

1) ¢ Cuales son los dos factores fundamentales que determinan el movimiento de iones a
través de la membrana?

2) ¢ Qué es el "potencial de equilibrio" de un i6on?

3) ¢ Por qué los valores para el potencial de equilibrio del K * y del Na™ son tan diferentes
siendo ambos iones con carga positiva?

4) Si el potencial de reposo esta en torno a -65mVen condiciones normales, ¢ cual seria su
valor si inviertes las concentraciones de K* y de Na* a través de la membrana? Abre de
nuevo REST.CCS e invierte las concentraciones intra y extracelulares de Ky de Na* para
ver si has supuesto correctamente.
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B.-Bases celulares del potencial de accion

Las neuronas y sus axones son capaces de generar y propagar potenciales de
accion, permitiendo comunicar una parte de la célula con otra. Vamos a estudiar ahora los
mecanismos de generacion del potencial de accion.

Experimento 3: Propiedades activas de la membrana

3.1.- Utilizando amplificadores, podemos no solo registrar el potencial de membrana sino
manipularlo mediante la inyeccion de corriente. La respuesta queobtenemos se basa en
las propiedades pasivas de la membrana y las propiedades activas de los canales idnicos
presentes en la membrana. Para comprobar esto,carga (File 2Open) el fichero llamado
PASSIVE.CCSy ejecuta (Run=»Begin). Con la inyeccién de un pequefio pulso cuadrado
de corriente, solo el componente pasivo de la membrana interviene en el cambio de
potencial. Describe el cambio de potencial que se observa, justificando su forma. ¢ Por
qué la corriente y el potencial no tienen EXACTAMENTE el mismo perfil?

3.2.- En ese mismo fichero, ve a Parameters =»Protocol, selecciona Injected current y
cambia su valor de 1.5 a 2. Ahora ejecuta el ficheroRun =*Overlay) observa y desciibe lo
que ocurre. ¢, Qué conclusion se puede sacar del hecho de que los picoglel potencial de
accion pasan por encima de OmV?

Experimento 4: Efecto de distintos iones en la generaciéon del potencial de
accion

Para investigar qué iones son importantesen la generacién del potencial de accion, podemos
cambiar su concentracion en la solucion extracelular. Paraello, vamos a retirar un iéon cada
vez y observar los efectos que esto tiene sobre el potencial de accion.

4.1.- Selecciona el fichero PACCION.CCS vy ejecutalo Run =»Begin) para observar la forma
y amplitud de los potenciales de accidn en la condicién control. Acontinuacion, desde el
menu Parameters =»lons cambia la concentracion extracelular de Na* ([Na],) = 1.
Ejecuta de nuevo el fichero con el meniRun =2»Overlay para observa la diferencia con la
estimulacion control. § Existen cambios en el potencial de reposo o en la generacion de
potenciales de accion?
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4.2.-Repite el procedimiento descrito en el parrafo anterior (4.1.) para cambiar a un \ar bajo
la concentracién extracelular de Ca?* (0.1 mM) y K* (1mM). Recuerda que para volver a
las condiciones originales tienes que empezar en cada caso cargando el fichero
PACCION.CCS o volver a poner los valores originales de las concentraciones iénicas.
Anota en la tabla los resultados obtenidos:

ION Pot. reposo (mV) Pot. accion (si/no)
= Iniciales

Ca’'=0,1mM
K*= 1mM

Na‘= 1mM

a) ¢Cual es el efecto de estos iones sobre el potencial de reposo? Explica tu
observacion.

b) ¢Y sobre el potencial de accion?

4.3.-Vamos a investigar en mas detalle la contribucion de los dos iones al potencial de acaid
con otra maniobra experimental. Para ello ejecuta de nuevo el fichero PACCION.CCS
(Run=>Begin). Ahora cambia de nuevo la concentracién extracelular de Na*
seleccionando en Parameteres=>lons, [Na],=1 y ejecuta el protocolo (Run=»Begin).
Después vamos a modificar la cantidad de corriente inyectada en la célula
(Parameteres=>»Protocol) seleccionando Base current (nA) =0y cambiamos deOa 1.
Lo que tratamos de ver es si una estirmulacién mas intensa es capaz de conpensar por el
efecto hiperpolarizante de la reduccion de la concentracion extracelular de N& Ejecuta el
fichero (Run=>Overlay).

a) Observalo que ocurre con el potencial de reposo y con la generacién de potenciales
de accién.

b) Prueba de nuevo aumentando en este caso la cantidad de corriente basal inyectada
(Parameteres=>Protocol=¥Base Current) (a2y 4 nA 'y ejecuta el fichero de nuevo.
¢ Observas ahora alguna diferencia?

c) En base a estas observaciones, razona cual es la funcion de los iones de N& en el
establecimiento del potencial de reposo y en lageneracion de los potenciales de accion.
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4 .4.- Repite ahora el procedimiento descrito en el apartado anterior (4.3.) modificando la
concentracion extracelular de K *. Para ello, cambia [K'], de 3.1 a 1 en el menu
(Parameteres ®#lons) y ejecuta el protocolo  (Run=»Begin). Realiza de nuevo el
experimento inyectando 1 nA de corriente basal Parameteres=»Protocol=»Base Current)
y ejecuta el fichero (Run=>Overlay).

a) ¢Qué ocurre ahora con el potencial de reposo?

b) ¢Qué diferencia fundamental se observa con respecto al apartado (4.3.) en cuato a
la generacion de potenciales de accion? ¢ Qué te sugiere esta observacion con
respecto al papel del K* en la excitabilidad celular?

c) Propén un papel para el K en el potencial de accion en basea las observaciones de
tus experimentos ¢ Se te ocurre algun otro tipo de manipulacién experimental para
comprobar tu hipotesis?

C.-Corrientes ionicas involucradas en el potencial de accidon

Para explicar la generacion del potencial de accion, Hodgkin y Huxley se dieron
cuenta de que era necesario conocer mas detalles de cédmo se producia el movimiento de
iones a través de la membrana, puesto que lascorrientes idnicas involucradas en el proceso
tenian otras dos peculiaridades ademas de su potencial de equilibrio:

- Dependencia del voltaje, puesto que el potencial de accidn solo se genera por encima de
un determinado umbral

- Dependencia del tiempo, porque unas corrientes intervienen en la despolarizacion y otras
en la repolarizacion.

Para obtener informacioén acerca de estos dos parametros, tenemos que mantener
constante la diferencia de potencial (el voltaje) y examinar ahora la amplitud y el curso
temporal de las corrientes a diferentes potenciales de membrana. En otras palabras,
tenemos que llevar a cabo experimentos de "vdlage-clamp", para estudiar de forma aislada
los flujos idnicos.

Experimento 5: Andlisis de "voltage-clamp" de las corrientes de Na* y K*

Para reproducir los experimentos de “vollage-clamp” de Hodgkin y Huxley, tenemos
que salir del programa CCWIN (File =*Exit) y entrar en el programaVCWIN (doble click con
el ratén en el icono)

Selecciona el ficheroNA_K. (File »Open). Al ejecutarlo (Run =»Begin) aparecera en
la pantalla algo similar a lo que se muestra en la figura:
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150 En este experimento
0 el potencial de membrana se
Potencial (mv) ha cambiado desde -100mV
a OmVyse ha medido la
- i '115%0 cantidad de corriente que hay
que inyectar en la célula (el
axon gigante) para mantener
ese potencial constante. Esta
cantidad de corriente, en un
o Corriente (nA) circuito cerrado como el que
estamos estudiando, equivale
(y contrarresta, por eso se
mantiene constante el
voltaje) ala corriente que
pasa a través de los canales
tmsee | 00 idnicos.
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a) Describe lo que observas en términos de movimiento de iones.

b) En base a tus conocimientos de fisiologia, trata de explicar lo que se observa en
términos del comportamiento de los canales iénicos.

Experimento 6: Efectos del cambio de concentracidn en las corrientes idnicas
(Para contestar las preguntas en casa)

En este experimento vamos a estudiar los efectos de cambiar las concentraciones de
Na®y K'intra (i) y extracelulares (0) sobre las corrientes. Después de cada aabio recuerda
volver a cargar el fichero original para volver a las condiciones iniciales. Desde el menu
Parameters = lons vas a ir haciendo los siguientes cambios (de uno en uno):

1-[Na'], = 30

2-[K] = 3.1

a) Razona a la vista de los resultados, qué se pretende lograr con cada
sustitucion idnica y por que

b) Describe cual es el componente de lacorriente idnica mediado por los iones de
Na® y cual el mediado por los iones de K*. En base a lo que observas y a tus
conocimientos de fisiologia ¢, qué puedes decir respecto a la cinética (= curso
temporal) de cada componente?

c) ¢Qué otros métodos se te ocurren para aislar los dos componentes?
Demuéstralo.
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