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Acerca de los numeros y las duraciones de un fenédmeno fisiolégico

Qué es, pues el tiempo?
Sé bien lo que es, si no se me pregunta.
Las Confesiones de San Agustin, libro 11, capitulo 14

La definicion del tiempo es elusiva, para algunos una abstraccion o un enigma que existe en nuestras
mentes. Por siglos, su sentido y su direccion, irreversibilidad condicionada por el segundo principio de
la termodinamica, han mantenido despiertos detras de su cola a pensadores, literatos y cientificos
mostrando ademas la preocupacion por el principio y el fin de las cosas!. Ahi esta el tiempo, en los
relojes internos de nuestros organismos, en los estratos de las montafias, en los latidos del corazény en
los anillos de los troncos de los arboles. Para muchos es dinero, lo consagran los misticos en los
eternos retornos de los ciclos de la naturaleza, Borges lo imagina en una serie infinita? y nada nuevo hay
bajo el sol se lee en el Eclesiastés. Absoluto para Newton; Einstein lo relativiza al observador en movi-
miento. Nuestra intencién es mas simple que ahondar en la definicion o el significado del tiempo; el
autor no tiene idoneidad para ello; solo detallara una serie de intervalos analizados durante la realiza-
cién de un acto fisiolégico, un movimiento muscular, un sujeto que saluda con la mano, y la ubicara en
una escala. De esta forma se ilustrara con cierta perspectiva las duraciones de los fenémenos que
intervienen en el mismo, algunas de una brevedad extraordinaria, capaces de inhibirnos de pensar en
ellas y que al igual que con sus opuestos, los portentosos tiempos geolégicos, el "deep time", nos
revelan una naturaleza oscura e inquietante.

Ademas de afios, dias, horas y sus divisiones, utilizamos prefijos que anteponemos a la unidad, el
segundo(s), para expresar la duracion de un fenémeno en minlsculas partes. Comenzamos con el
milisegundo (ms, 102 s) y luego vamos disminuyendo en pasos de mil: los microsegundos (us, 10°), los
nanosegundos (ns, 10°¥), picosegundos (ps, 10*?) hasta finalizar con el femtosegundo (fs), la milésima
parte de la millonésima de una millonésima parte de un segundo (10*°): maravillosas cifras con que la
fisica mide fenémenos que ocurren en los atomos. Al estilo de algunas secciones publicadas hace afios
en los periddicos como el Divulguelo o Sabia Ud que...? calculamos que hay méas femftosegundos en un
segundo que segundos en los ultimos 31 millones de afios.

Recordemos que un billén representa diferentes cantidades de acuerdo a los paises y a la instruccion de cada
autor. Es un millén de millones (10*?) en la mayoria de los paises (el nuestro incluido) mientras que en los EE.UU,
Rusia y Francia, un billén es un millar de millones (10°); persisten las contradicciones en la literatura y, por supuesto,
en las traducciones. Debido a su significado ambiguo y peligrosidad, pensemos en nuestra deuda externa, se debe
utilizar en su lugar la notacion cientifica.

Como dijimos, nuestro ejemplo es el acto de ejecutar un movimiento volitivo, saludar con la mano.
Entrando en tema, las neuronas y las moléculas asociadas a ellas, receptores, canales i6nicos, enzimas
y proteinas regulatorias, son los constituyentes basicos del sistema nervioso. Su funcién consiste en
una actividad eléctrica relativamente estereotipada y codificada en forma de potenciales de accion,
rapidos cambios en la diferencia de potencial celular que, como impulsos nerviosos, se propagan por
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las dendritas y axones de las neuronas®. La velocidad a la que lo hacen, menor a 120 m/s, es modestisima
comparada con la conduccién eléctrica en un cable, cercana a la de la luz; la neurona es una pobre
conductora pero evidentemente Util. Nos detenemos brevemente —el adverbio viene al caso— para con-
siderar que el potencial de accion requiere de un rapido movimiento de Na* y/o Ca?*, una corriente
dirigida hacia el interior celular, a través de canales que se activan en menos de 1 ms luego de un
estimulo y que en 100 ns lo atraviesan; una salida de K* por canales especificos es responsable de la
repolarizacion celular. En las sinapsis o en la uniéon neuromuscular esta actividad eléctrica se traduce a
otro tipo de energia, una actividad quimica por medio de la liberacion en la hendidura sinaptica de
moléculas neurotransmisoras, fendmeno que sigue a la entrada de Ca?* a la terminal nerviosa por medio
de canales activados por la onda despolarizante. Los neurotransmisores se unen a los receptores en la
célula postinaptica excitando o inhibiendo a la misma y asi la sefial eléctrica se transmite de una célula
a otra* 8.

Medimos en forma directa o estimamos las duraciones de los distintos procesos, desde la corteza
cerebral al musculo y las ubicamos en una tabla con el logaritmo decimal de la duracién en segundos, el
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Fig. 1.— Fendmenos expresados como logaritmos decimales de su duracién en segun-
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objetivo es el de comprimirla y de este modo abarcar el rango de duracién de las mismas (Fig. 1); Hille ha
utilizado una tabla similar para describir los fenémenos relacionados con la actividad de las proteinas’. La
escala Richter que mide los movimientos sismicos es logaritmica y explica por qué una pequefia diferencia
en sus valores puede significar que una ciudad fue s6lo conmovida o destruida por un terremoto.

En una escala uniforme o lineal, la distancia entre dos cotas sucesivas es igual a lo largo de la escala y por esto, la
distancia entre el origen y la cota es directamente proporcional al valor que representa. En una escala logaritmica, la
distancia entre la cota y el origen es proporcional al logaritmo del valor que representa. Conocemos la escala logaritmica
al definir pH, aunque para el caso del pH plasmatico, con un rango tan estrecho, es innecesaria y caprichosa, la
notacion de la concentracion de H* en nanomoles por litro (nM/l) es més simple y demostrativa. Con un pH 7.4, la
concentracion de protones es de 40 nM/l; ¢ tenemos presente que un aumento o disminucién de 0.2 unidades a partir de
este pH (7.6 y 7.2) significa una disminucion y un aumento del 63 y 58% respectivamente en la concentracion de

protones (25 y 63 nM/l)? De paso, vemos que estos cambios no son proporcionales a los de unidades de pH.

Volviendo a nuestra escala, requerimos del lector un pequefio esfuerzo, una operacién matematica
para conocer, en la escala con logaritmos el valor de la duracion en segundos. Si un fenémeno tiene
asignado un 2, su duracion es 100 segundos (2 = log z, ya que por definicion de logaritmo z = 10? = 100).
Si su valor es 3, 1 000 s. Cuando el logaritmo es negativo, la duracion es menor de 1 s; -24 nos indica
que luego de la coma (o punto) decimal hay 23 ceros. En resumen, cada unidad en la escala representa
un cambio de 10 veces en la duracion o, en otras palabras un orden de magnitud, cuya estimacion, una
de las més importantes herramientas en la ciencia, permite dar respuestas a preguntas sobre la natura-
leza que de otra forma serian practicamente intratables. Como valores extremos en el rango de la
escala se muestran fenémenos como el de las particulas creadas por combinaciones de quarks, diminu-
tos constituyentes de la materia (saltamos sobre la teoria de las cuerdas) con una vida media en el
orden de 10%s hasta la del ser humano: 75 afios, que expresadas en s y tomando su logaritmo es
aproximadamente 9.37 ((log de 2 365 200 000 (60 x 60 x 24 x 365 x 75)). Entre esos valores extremos
hay 34 6rdenes de magnitud de diferencia. Digamos que, en una notacion de este tipo, el tiempo de
gestacion del embrion humano es de 7.37, separado en meses por dos 6rdenes de magnitud con el de
la vida media del ser humano: nueve meses uno, novecientos el otro.

No pudiendo encontrar un cero, en forma arbitraria lo hacemos midiendo el intervalo entre latidos del
corazon de nuestro sujeto que por alguna razon esté bradicardico, con una frecuencia cardiaca de 60
por minuto (log 1 = 0).
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Fig. 2.— Esquema de la cadena de estructuras que participan en el acto motor. Na, Ca_, G.: Cana-
les de Na*, Ca?" y receptores para glutamato (G) respectivamente. PA: potencial de accién. PP:
potencial de placa. RN: receptores nicotinicos. Ach: Acetilcolina. AchE: acetilcolinesterasa. SS:
sarcolema superficial. STT: sistema tubular transverso. RS: reticulo sarcoplasmico. DPH,, R_:
Receptores de dihidropiridina y rianodina.
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Dada esta explicacion presentamos a los principales protagonistas de nuestro fendmeno que se
exteriorizard en un movimiento de la mano, considerando varias etapas para facilitar las cosas (Fig. 2):
1) La actividad de la corteza cerebral; 2) la proyeccion de la corteza hasta la médula espinal heterolateral;
3) la sinapsis a nivel de la médula espinal; 4) la propagacion del estimulo por los nervios raquideos; 5)
la unién neuromuscular; 6) la activacion de la fibra muscular.

Comenzamos con la actividad eléctrica anticipatoria en la corteza premotora, con una duracion de
800 ms (en nuestra escala = -0.10). Desde la corteza cerebral motora, la sefial eléctrica es transmitida
a unos 60 m/s por cada uno del millén de fibras que forman la via corticoespinal. La via finaliza en las
motoneuronas de la médula cervical, probablemente con liberacion de glutamato y aspartato® y la sefial
eléctrica es retransmitida hasta los musculos por los axones que forman parte de los nervios a una
frecuencia maxima de 25-50/s. En la zona de la placa o unién neuromuscular, un retardo de 200 ps
separa la entrada de Ca?* a la terminal nerviosa y la liberacion de acetilcolina (Ach), el neurotransmisor.
Dos moléculas de Ach activan durante 1 ms a los receptores nicotinicos, que a diferencia de los
muscarinicos, tienen un canal i6nico formando parte de su estructura, posibilitando el movimiento de
iones por su gradiente electroquimico y un cambio eléctrico en la membrana. De la accion de multiples
moléculas de Ach liberadas en forma sincrénica sobre la poblacién de receptores se genera un poten-
cial localizado y gradual, el potencial de placa. Ya estamos en la fibra muscular, la Ach es hidrolizada
por la acetilcolinesterasa y, de este modo los receptores nicotinicos pueden ser activados nuevamente.

Retomando el hilo, al potencial de placa le suceden un potencial de accién que se propaga a una
velocidad de 1-10 m/s por el sarcolema superficial y por el sistema tubular transverso (STT) de la fibra
muscular, invaginaciones del sarcolema en estrecha relacion con las vesiculas del reticulo sarcoplasmico
(RS). Por una serie de pasos que involucran la participacion de receptores ubicados en el STT, (recep-
tores dihidropiridina, DPH, su ligando experimental) se activan los canales de Ca?* asociados a los
receptores de rianodina (el alcaloide utilizado como marcador, al igual que la cafeina), ubicados en las
membranas del RS. Le siguen una salida de Ca?* desde las vesiculas del RS hacia el interior de la fibra,
la actividad de ATPasa de la miosina que se incrementa al unirse con la actina, produciéndose el acor-
tamiento de los sarcomeros, de la fibra muscular, del mdsculo, el movimiento articular y nuestro sujeto
saluda con la mano.

Una serie de mecanismos de transporte activo (Na-K-ATPasa, Ca-ATPasa) presentes en las mem-
branas celulares e intracelulares restablecen los gradientes idnicos de las células que han sido excita-
das. El transporte de sustancias y membranas por el interior de los axones, desde el soma neuronal, en
donde se localizan la mayoria de los genes, mantienen el trofismo y suplen elementos fundamentales
para las terminales nerviosas y un flujo retrégrado, dirigido hacia el soma neuronal, también contribuye
a estas funciones troficas. El recambio de los constituyentes de las membranas es variable, los recepto-
res nicotinicos son los mejor estudiados, con una vida media de varios dias (5-7 dias) mientras que la
sintesis de una proteina, como las que constituyen las subunidades de los canales idnicos y receptores,
se completa en 0.5-4 minutos, dependiendo del tamafio de la misma?® °.

En el tratamiento de los procesos de este simple movimiento no consideramos el nimero de neuronas
gue participan en su ejecucion ni sus patrones de conexiones espacio-temporales. Tampoco el papel de
las células gliales ni la coliberacion de otras sustancias, ademas del neurotransmisor, por la terminal
nerviosa. Simplemente describimos los tiempos de distintos fendmenos en que se basa el acto motor,
en forma secuencial, esquematica y quizas algo ingenua. Asi conviene a nuestro objetivo.

Un conocimiento intelectual, abstracto de los grandes y pequefios nimeros, es relativamente senci-
llo; pero la duracion de un fenémeno es relativo a los que el ser humano aisla en las secuencias por la
que transcurre su vida. Sabemos cuéntos ceros debemos escribir a la derecha del 1 para tener un millon
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0 cuantos ceros luego de la coma (o punto) para una millonésima parte de algo; asimilar esos nimeros
es otra cosa. Unas pocas decenas de ms pueden ser representadas por el parpadeo, un abrir y cerrar de
los ojos, en tanto que nos conformamos con una aproximacion auditiva al milisegundo con el cierre del
diafragma de una camara fotografica operando a gran velocidad; una décima de ese valor compromete
seriamente su percepcion, su inteligibilidad. Prosperan los ejemplos con los grandes nimeros, cual-
quier cantidad, por ejemplo, mayor a 5 000 afios, 50 000 o 50 millones de afios maravillan y son capa-
ces de paralizar nuestro entendimiento. Ante la imposibilidad de absorber esas cifras, de movernos con
ellas de una manera sensorial mas alla del registro intelectual, echamos mano a las metéaforas. Carl
Sagan en la serie televisiva Cosmos?! redujo a 365 dias los 15 000 millones (j?) de afios transcurridos
entre el Big Bang y nuestros dias. En ese calendario césmico, veinte afios no son nada ya que los 10
afios de la guerra de Troya quedarian reducidos a un abrir y cerrar de ojos (21 ms). Los primeros
hominidos aparecen sobre la Tierra en las Ultimas horas del 31 de diciembre y 11 s antes de finalizar el
afo, escrita la primera tableta en Sumeria. Concluimos con la metafora de John McPhee y es la siguien-
te. McPhee solicita que comparemos a la historia de la Tierra con la distancia entre las puntas de los
dedos de las manos en un sujeto que ha abierto y extendido sus dos brazos. Un Unico paso de una lima
por las ufias de una mano borraria la historia del hombre sobre la Tierra*?. Quizas la mente humana no
esté preparada para comprender estas cantidades y sélo nos conformamos con medirlas, en forma
obsesiva, asignandole nimeros al tiempo que pasa, pero esto es solo una especulacion y cautamente
preferimos no entreverarnos en el asunto.

Alos que puedan estar interesados o a los curiosos les informamos que existen 10* tipos de neuronas,
gue 10 es el numero de neuronas que componen el cerebro y que igual nimero de estrellas ocupan
nuestra galaxia, que cada neurona establece sinapsis con otras 1 000, con que el nimero total de
contactos es de 10** y que la longitud de la totalidad de los axones alcanza los 320 000 kilémetros, un
poco menos que la distancia entre la Tierra y la Luna*®.

Se nos acaba el tiempo. Solemos decir que éste es un tirano, un predador con el que confrontamos
y, ponemos punto final a nuestra nota que puede leerse en aproximadamente 30 minutos, 3.25 en
nuestra notacion logaritmica.

Basilio A. Kotsias
Instituto de Investigaciones Médicas Alfredo Lanari, Facultad de Medicina,
Universidad de Buenos Aires
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