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Distribuzione dei targets di farmaci per famiglia genica (sinistra) e distribuzione per la frazione di farmaci che hanno come target 
queste famiglie (destra); è evidente il dominio storico di quattro famiglie.

https://doi.org/10.1038/nrd.2016.230


NEURONI

• Il corpo umano contiene 
circa 100 miliardi di 
neuroni.

• Sono cellule specializzate 
nel trasmettere e ricevere 
informazioni.

• Possono variare forma e 
dimensione ma hanno 
tutti la stessa struttura di 
base.



STRUTTURA DEI NEURONI

• Corpo della cellula 
(Soma).

• I Dendriti sono i ricevitori 
di informazioni della 
cellula. 

• Ricevono informazioni 
chimiche attraverso le loro 
estremità, le Sinapsi che 
sono ricoperte da 
recettori.



ASSONI
• L'impulso neuronale 

(Potenziale d'Azione) 
fluisce lungo l'assone.

• In molti vertebrati gli assoni 
sono ricoperti di una 
sostanza isolante  
(Mielina). 

• I segmenti sono separati da 
regioni non mielinate 
chiamate Nodi di Ranvier.



IL FLUSSO DI INFORMAZIONI
• Il Potenziale d'Azione fluisce dal Soma al terminale 

presinaptico.
• L'assone che porta l'informazione verso la periferia si 

chiama  Assone Efferente. 



IL FLUSSO DI INFORMAZIONI
• L'assone che riceve l'informazione dalla periferia si 

chiama  Assone Afferente.



TERMINALI PRESINAPTICI
• Alla fine degli assoni ci sono i Terminali Presinaptici.
• Quando il potenziale d'azione raggiunge il terminale viene secreto un 

neurotrasmettitore che attraversa la sinapse per raggiungere i recettori di 
un altro neurone.



POTENZIALE DI MEMBRANA



POTENZIALE DI MEMBRANA
La permeabilità è una misura della 
facilità di passaggio degli ioni 
attraverso la membrana (cm2/s)

Quindi l’equazione di Nerst risulta 
essere:

        RT          PKKo + PNaNao + PClCli                                  PKKo + PNaNao + 
PClCli
E = ------  ln  ------------------------------        E = 59 log10  ------------------------------
         F            PKKi + PNaNai + PClClo                                   PKKi + PNaNai + 
PClClo



POTENZIALE DI MEMBRANA
L’interno delle cellule è normalmente carico negativamente rispetto all’esterno.
Infatti:
Il citoplasma è ricco di K+ e povero di Na+, all’esterno la situazione è invertita. 
[K+]i=140 mM, [K+]o = 4 mM, [Na+]i = 12 mM, [Na+]o= 140 mM.
[Cl-]i = 4 mM e [Cl-]o = 120 mM
La permeabilità della membrana agli ioni è variabile, normalmente è maggiore per il K+

PK = 10-7, PNa = 10-8 PCl = 10-8

Gli anioni del citoplasma sono perlopiù organici e non diffondono attraverso la 
membrana e c’è un processo di trasporto attivo per mantenere allo stato di equilibrio gli 
ioni K+ e Na+ (ATPase).

                       (10-7)(0.004) + (10-8)(0.12) + (10-8)(0.004)
E = 59 log10  ----------------------------------------------------- = -52.9 mV
                        (10-7)(0.14) + (10-8)(0.012) + (10-8)(0.12)

Il potenziale nelle varie cellule può andare dai –20 ai –100 mV in funzione delle 
variazioni di permeabilità.



POTENZIALE D'AZIONE
• Una carica positiva applicata 

all'interno dell'assone lo depolarizza.

• Si produce un potenziale d'azione 
che inverte la polarità della 
membrana (da -60 mV si passa a 
circa 40 mV

• Il potenziale di membrana viene 
rapidamente ripristinato passando 
prima da una leggera 
iperpolarizzazione.

• Il processo dura circa 2 msec.



POTENZIALE D'AZIONE



POTENZIALE D'AZIONE



POTENZIALE D'AZIONE
• Dopo il potenziale d'azione i 

canali del sodio rimangono chiusi 
per circa 1 msec (periodo 
refrattario assoluto).

• I canali del sodio quindi si 
riaprono ma i canali del potassio 
rimangono aperti per ulteriori 2-4 
msec in modo che non si possa 
generare un altro potenziale 
d'azione (periodo refrattario 
relativo).



DA Agora Scienze Biomediche

http://www.youtube.com/watch?v=8QcKjmQ7Wjw&t=195


POTENZIALE D'AZIONE



CANALI IONICI VOLTAGE-GATED



CANALI DEL CALCIO (voltage-gated)
Sono composti da subunità simili a quelle dei 
canali del sodio e del potassio. Ne sono state 
identificate quattro: α1, α2-δ, β, e γ. 
Le subunità  α contengono il canale con il 
filtro per lo ione e influenzano l'apertura. In 
questa subunità ci sono quattro domini 
omologhi che contengono sei eliche 
transmembrana. La quarta elica 
transmembrana  di ogni dominio forma un 
sensore del voltaggio come per la subunità β 
del canale del sodio.
La subunità β è situata intracellularmente. 
La subunità γ è una glicoproteina con quattro 
segmenti transmembrana, ha un duplice 
ruolo: limitare l'afflusso di Ca2+ stabilizzando 
lo stato inattivato del canale e ridurre il 
rilascio sarcoplasmico di Ca2+ indotto dalla 
depolarizzazione 
La subunità α2 è una proteina extracellulare 
altamente glicosilata che è attaccata alla 
subunità δ transmembrana con un legame 
disolfuro. La subunità α2 fornisce supporto 
strutturale mentre la δ modula l'attivazione 
voltaggio-dipendente.



Benarroch E E Neurology 2010;74:1310-1315

Struttura del canale del calcio voltage-gated  (Cav) Tutti i canali Cav contengono una subunità 
formante il poro (α1) che determina le principali proprietà biofisiche e  farmacologiche. 

CANALI DEL CALCIO



https://doi.org/10.1016/j.bbamem.2012.08.028

Principali funzioni di Cavβ.
(A) Cavβ migliora la localizzazione di Cavα1 sulla membrana plasmatica prevenendo la degradazione 
di Cavα1 ed esponendo i segnali di esportazione di ER su Cavα1.
(B) Cavβ promuove il gating VGCC, determinando un miglioramento complessivo della corrente.
(C) Cavβ interagisce con il recettore della rianodina (RYR) nel reticolo sarcoplasmatico (SR) delle 
cellule muscolari ed è fondamentale per l'accoppiamento eccitazione-contrazione. 
(D) Cavβ può essere traslocato nel nucleo dove può partecipare alla regolazione trascrizionale. 
(E) Cavβ interagisce direttamente con molte proteine   intracellulari che regolano la funzione VGCC. I 
più potenti regolatori sono le proteine   RGK, che inibiscono potentemente i VGCC

CANALI DEL CALCIO

https://doi.org/10.1016/j.bbamem.2012.08.028


CANALI DEL SODIO



CANALI DEL SODIO



CANALI DEL SODIO

Tetradotoxina



CANALI DEL SODIO



CANALI DEL SODIO (Nicotinici)



CANALI DEL POTASSIO



CANALI DEL POTASSIO



CANALI DEL POTASSIO



CANALI DEL CLORO (GABA)
Canali GABAA del cloro.
Formati da cinque subunità (α, β, γ, δ, ρ).
Il secondo dominio transmembrana fa parte del nucleo del canale



CANALI DEL CALCIO (iGlu)



N-methyl-D-aspartate receptor - NMDA receptor
α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid receptor - AMPA receptor
Kainate receptors

LIGAND-GATED ION CHANNELS (LICS, LGIC) - IONOTROPIC RECEPTORS

IONOTROPIC TRANSMEMBRANE RECEPTOR FOR GLUTAMATE (IGLUR)

Springer, New York, NY. https://doi.org/10.1007/978-1-4614-1997-6_4

https://doi.org/10.1007/978-1-4614-1997-6_4


Neuroscientifically Challenged

http://www.youtube.com/watch?v=29QfkTjIWHU&t=6
https://www.youtube.com/watch?v=29QfkTjIWHU&ab_channel=NeuroscientificallyChallenged


http://www.youtube.com/watch?v=8-m_J2CnYho


CANALI DEL CALCIO



CANALI DEL CALCIO

Pompa sarco(endo)plasmic
reticulum Ca2+ ATPase (SERCA)

Nicotinic Acid Adenine 
Dinucleotide Phosphate

Cyclic ADP-Ribose



CANALI DEL CALCIO


