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RESUMEN DEL CONTENIDO: (Máximo 250 palabras) 

 

El objetivo principal de este estudio fue analizar desde un enfoque físico el proceso de 

comunicación celular, su participación en la propagación de estímulos eléctricos y su 

relación con el modelo neuronal de Hodgkin y Huxley y el modelo auricular Courtemanche- 

Ramirez - Nattel; los cuales describen el proceso biológico de la comunicación celular con 

su medio extracelular realizado a través de los canales iónicos y/o con los medios 

intracelulares de las células adyacentes conectadas a través de las Uniones Gap. 

Este estudio se realizó bajo una metodología con enfoque cualitativo, de alcance 

descriptivo y diseño explicativo. De acuerdo con el análisis realizado de manera individual y 

comparativa de los modelos neuronal y auricular se encontró la existencia de 

consideraciones implícita de componentes celulares en la estructura matemática, entre los 

que destacan los valores de conductancia (𝐺𝑥) para cada corrientes iónicas y su relación 

con los canales iónicos, la relación entre la constante de resistencia intracelular Rho (ρi) y 

su relación implícita con la función desempeñada por las uniones Gap en la comunicación 

intercelular durante la propagación de estímulos eléctricos. también se evidencian 

diferencias y similitudes, tales como como el valor de la capacitancia, el número de iones 

difusible, el número de corrientes iónicas, el tamaño celular y la existencia de corrientes 

iónicas encargas de la repolarización celular, estas y otras consideraciones fueron 

realizadas por los autores con el fin de reproducir el comportamiento electrofisiológico de la 

http://www.usco.edu.co/


Vigilada Mineducación 
La versión vigente y controlada de este documento, solo podrá ser consultada a través del sitio web Institucional www.usco.edu.co, link 
Sistema Gestión de Calidad. La copia o impresión diferente a la publicada, será considerada como documento no controlado y su uso 

indebido no es de responsabilidad de la Universidad Surcolombiana. 

 

 

 UNIVERSIDAD SURCOLOMBIANA 
GESTIÓN DE BIBLIOTECAS 

 

DESCRIPCIÓN DE LA TESIS Y/O TRABAJOS DE GRADO 

CÓDIGO AP-BIB-FO-07 VERSIÓN 1 VIGENCIA 2014 PÁGINA 3 de 4 

  
 
 

 

 

ABSTRACT: (Máximo 250 palabras) 
 

 

The main objective of this study was to analyze from a physical approach the process of cell 

communication: its participation in the propagation of electrical stimuli and its relationship 

with the neuronal model of Hodgkin and Huxley and the Courtemanche - Ramirez - Nattel 

atrial model; which describe the biological process of cell communication with its 

extracellular medium through ion channels and/or with the intracellular medium of adjacent 

cells connected through Gap Junctions. 

This study was conducted under a qualitative approach, with a descriptive scope and 

explanatory design. According to the individual and comparative analysis of the neuronal 

and atrial models, we found the existence of implicit considerations of cellular components 

in the mathematical structure, among which the conductance values (𝐺𝑥) for each ionic 

current and their relationship with the ionic channels stand out. The relationship between the 

intracellular resistance constant Rho ((ρi) and its implicit relationship with the role played by 

Gap junctions in intercellular communication during the propagation of electrical stimuli; 

differences and similarities are also evident, such as the value of capacitance, the number 

of diffusible ions, the number of ionic currents, the cell size and the existence of ionic currents 

responsible for cell repolarization, these and other considerations were made by the authors 

in order to reproduce the electrophysiological behavior of the cell in specific tissues, being 

able to be adapted from specific cell physiological characteristics of each cell group. 

célula en tejidos específicos, pudiendo llegar a ser adaptados a partir de características 

fisiológicas celular específicas de cada grupo celular. 
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Resumen

El objetivo principal de este estudio fue analizar desde un enfoque físico el proceso de

comunicación celular, su participación en la propagación de estímulos eléctricos y su relación con

el modelo neuronal de hodgkin y huxley y el modelo auricular Courtemanche-Ramirez-Nattel;

los cuales describen el proceso biológico de la comunicación celular con su medio extracelular

realizado a través de los canales iónicos y/o con los medio intracelulares de las células adyacentes

conectadas a través de las uniones Gap.

Este estudio se realizó bajo una metodología con enfoque cualitativo, de alcance

descriptivo y diseño explicativo. De acuerdo con el análisis realizado de manera individual y

comparativa de los modelos neuronal y auricular se encontró la existencia de consideraciones

implícita de componentes celulares en la estructura matemática, entre los que destacan los valores

de conductancia para cada corrientes iónicas y su relación con los canales iónicos, la(𝐺
𝑥
)

relación entre la constante de resistencia intracelular Rho y su relación implícita con la(ρ
𝑖
)

función desempeñada por las uniones Gap en la comunicación intercelular durante la propagación

de estímulos eléctricos. también se evidencian diferencias y similitudes, tales como como el valor

de la capacitancia, el número de iones difusible, el número de corrientes iónicas, la

configuración cilíndrica adoptada en ambos modelos para representar la célula y la existencia de

corrientes iónicas encargas de la repolarización celular, estas y otras consideraciones fueron

realizadas por los autores con el fin de reproducir el comportamiento electrofisiológico de la

célula, el análisis más detallado de estas consideraciones podrán ser asociadas con patologías

nuevas halladas en determinados órganos.

Keywords: Comunicación celular, Canales iónicos, Uniones Gap, Modelo Neuronal, Hodgkin y

Huxley, Modelo Auricular, Courtemanche
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Capítulo 1: Introducción

La propagación eléctrica en la células participa en los procesos de diferenciación, control

de proliferación, homeostasis celular y en la sincronía de actividades metabólicas de carácter

mecánico como, el movimiento de extremidades o la contracción cardiaca, en esta última

participa todo un sistema eléctrico sincronizado el cual posibilita el movimiento durante la fase

de sístole y diástole del corazón permitiendo de esta manera el flujo sanguíneo. Sin embargo,

también es posible que estímulos mecánicos generen estímulos eléctricos, como el proceso

ocurrido entre el oído y el cerebro durante el proceso de la escucha, donde los mecanismos

internos del oído traduce los estímulos externos (ondas sonoras) en estímulos eléctricos, los

cuales se propagan a través del nervio auditivo al cerebro para que estos sean interpretados como

sonidos. El proceso de comunicación eléctrica celular que se realiza a través de canales proteicos

localizados a lo largo de la bicapa lipídica1 permiten la interacción bidireccional entre la célula y

el medio extracelular a través de los canales iónicos o la comunicación entre medios

intercelulares a través de las uniones Gap.

Estas interacciones eléctricas son generadas principalmente por el flujo de los iones de

Ca+, Na+, K+, Cl-. Según la función realizada por la célula, así mismo serán los iones difusibles

que participan, en el caso de la neurona, los iones que participan son Na+, K+ y Cl-, a diferencia

de las células auriculares cuyos iones son Ca+, Na+ y K+; estas y otras características específicas

de cada grupo celular se han considerando e implementando cuantitativamente en los modelos

matemáticos que describen la variación del potencial. El primer modelo electrofisiológico

existente y mencionado en este documento es el Modelo matemático de la neurona Hodgkin y

Huxley publicado en 1952, el cual describe el comportamiento eléctrico de la neurona y sirvió

1 bicapa lipídica de la pared celular
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como punto de partida para otras investigaciones enfocadas al comportamiento eléctrico en otros

grupos celulares como el modelo auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel, el cual fue

publicado en 1998 y describe el potencial de acción de las células auriculares producto de las

interacciones iónicas internas y externas de la célula. Pero, los modelos antes mencionados solo

describen un único potencial de acción y no cuentan con los fundamentos matemáticos que les

permitan reproducir la propagación del potencial de acción realizado biológicamente a través de

las uniones Gap; sin embargo, existen unas ecuaciones diferenciales adaptadas a partir del

modelo auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel, las cuales describen la propagación

potencial de acción en fibra y en tejido auricular; esta adaptación matemática aun cuando no fue

posible adjudicar a un autor, fue retomada, solucionada y posteriormente por Valencia y

Sánchez, 2016 a través del método de diferencias finitas y su programación permite ver el

comportamiento del potencial de acción al ser programada en fibra y tejido.

A lo largo de este documento se realiza una descripción biológica de los canales iónicos y

las uniones Gap, posteriormente se relacionan los componentes y conceptos biológicos desde una

perspectiva cuantitativa que le facilitará al lector comprender los conceptos físicos implícitos

existentes en los modelos antes mencionados, el orden y la elección de dichos modelos se realiza

cronológicamente partiendo del modelo neuronal, por ser considerado de gran importancia en el

campo de la investigación electrofisiológica, posteriormente el modelo Auricular y finalmente la

adaptación matemática de este último.

Este estudio permite comprender los mecanismos biológicos implícitamente considerados

por los modelos neuronal y auricular dejando en evidencia las disimilitudes y similitudes en las

consideraciones y estructura matemática de estos modelos con 46 años de diferencias entre

publicacion, con el fin de complementar los conocimientos sobre el proceso biológico de
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comunicación eléctrica celular, pues su correcta comprensión permitirá detectar anomalías,

reproducir y/o modelar el comportamiento del proceso electrofisiológico realizado por la célula.

1.1 Planteamiento Del Problema

La biofísica se ha consolidado gracias al apoyo investigativo entre la biología y la física;

la biología se encarga del estudio de los organismos vivos y la física centra sus esfuerzos en el

estudio de la materia y las leyes de la naturaleza que la rigen con el fin de comprender el

comportamiento de la materia. Este apoyo interdisciplinario le permite a la biofísica enfocarse en

el estudio y comprensión cualitativa de los sistemas biológicos a nivel atómico, molecular,

celular, orgánico y ambiental. Un ejemplo de esta unión fructífera entre estas áreas del

conocimiento fueron los aportes realizados alrededor de 1950 sobre la estructura doble hélice del

ADN por el biólogo molecular y genetista James Watson y el físico, biólogo molecular y

neurocientífico británico Francis Crick, basándose en la técnica de cristalografía de rayos X. La

fotografía obtenida con cristalografía de rayos X es conocida como “foto 51” nombra de esta

maner por su misma autora la química británica Rosalind Franklin, este descubrimiento cuenta

con varias versiones de las cuales nos ahondaremos sin embargo lo cierto es que como él mismo

Martins, (2022) menciona “sin la foto y los datos de Franklin, Watson y Crick no podrían haber

publicado su famoso estudio en 1953”. Como dato adicional la técnica de cristalografía de rayos

X fue desarrollada en 1912 por los físicos W. H. Bragg y W. L. Bragg .

Los aportes realizados por Franklin, Watson y Crick sobre el ADN permiten analizar: 1.

Lo productivo que puede llegar a ser el trabajo multidisciplinario, 2. los equipos y técnicas

usados en la investigación le hubiese sido poco probable desarrollar biólogo(s) o químico(s) sin

por lo menos una comprensión parcial del principio y leyes físicas que rigen la materia. Algunos

https://es.wikipedia.org/wiki/F%C3%ADsica
https://es.wikipedia.org/wiki/Biolog%C3%ADa
https://es.wikipedia.org/wiki/Reino_Unido
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de los aportes realizados desde el trabajo multidisciplinario que a tenido un impacto beneficioso

para la biología son los mencionados por (Euroinnova, s.f.):

Microscopio: La física logra la exactitud mecánica de uno de los instrumentos

fundamentales del estudio de la biología. Radioterapia y quimioterapia: Utilizan ondas

electromagnéticas de baja frecuencia estudiadas por la física. A su vez involucra

tratamiento para las células y sus reacciones químicas. Tratamientos genéticos: La física

estudia el genoma humano desde un punto de vista de fuerza y energía. Esto ha permitido

desarrollar técnicas para prevenir y tratar enfermedades genéticas.

En Colombia La historia de la física como disciplina del conocimiento comienza con la

creación de la sociedad colombiana de física en 1955, posteriormente en 1961 se creó en la

Universidad Nacional de Colombia la primera carrera de Física para poco tiempo después

replicarse en otras universidades del territorio colombiano: Universidad del Valle en 1962,

Universidad de Antioquia en 1968, Universidad de los Andes en 1978, Universidad Industrial de

Santander en 1984 menciona Niño, (2000). A la fecha las universidades que ofertan esta carrera

universitaria en Colombia son: Universidad de los Andes, Universidad Nacional de Colombia,

Universidad del Valle, Universidad Industrial de Santander, Universidad de Nariño, Universidad

del Quindío, Universidad del Atlántico, Universidad Distrital Francisco José de Caldas,

Universidad Pedagógica y Tecnológica de Colombia, Universidad de Pamplona, Universidad de

Córdoba, Universidad de Antioquia, Universidad Surcolombiana. De acuerdo con Crónica del

Quindío, (2016) “latinoamérica cuenta con el 1% de los científicos en el mundo y de este dicho

porcentaje latinoamericano, Colombia cuenta con el 1%”, esta desigualdad es más evidente al

observar las cifras mencionadas por el mismo autor sobre el número de científicos por millón de

https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-de-los-andes
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-nacional-de-colombia
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-del-valle
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-industrial-de-santander
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-de-narino
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-del-quindio
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-del-quindio
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-del-atlantico
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-distrital-francisco-jose-de-caldas
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-pedagogica-y-tecnologica-de-colombia
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-de-pamplona
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-de-cordoba
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-de-cordoba
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-de-antioquia
https://carrerasuniversitarias.com.co/universidades/universidad-surcolombiana
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habitantes las cuales oscilan entre 3 mil a 5 mil en países desarrollados o en vías de desarrollo,

valores muy desiguales con los 200 científicos por millón de habitantes que cuenta Colombia;

adicional a ello el índice de publicación de artículos aportados por colombia es del 1% de los

artículos producidos en latinoamérica.

Estos datos dejan al descubierto la falta de científicos y de producción intelectual de los

mismos en Colombia, los cuales pueden estar asociados a la carencia de escenarios de

investigación, equipos, apoyo económico, información, incentivos económicos o educativos que

motiven al estudiantes a inclinarse a la formación académica en programas de ciencias exactas,

sin embargo, dejando a un lado la búsqueda de culpables, el interés del presente documento es

resaltar la física implícita presente en el proceso biológicos de la célula durante la comunicación

celular, pudiendo llegar a incentivar a los estudiantes y docentes pertenecientes a la comunidad

de ciencias exactas y naturales a profundizar en esté y/u otros análisis que se pueden realizar

desde esta área del conocimiento logrando de esta manera permanecer encendida la llama del

conocimiento y seguirla pasando a las nuevas generaciones.
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1.2. Objetivos

1.2.1 Objetivo General

Analizar el proceso de comunicación celular según el Modelo Neuronal de

Hodgkin y Huxley y el Modelo Auricular Courtemanche-Ramirez-Nattel.

1.2.2 Objetivos Específicos

Describir cualitativamente y cuantitativamente del proceso biológico de la

conducción eléctrica que se realiza a través de los canales iónicos.

Realizar un análisis comparativo de las principales características entre el modelo

Neuronal Hodgkin y Huxley, Auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel y su

adaptación matemática de propagación del PA.
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Capítulo 2: Marco Teórico

2.1. Estructura y Función de la Membrana Celular

Basados en el modelo de la membrana “Mosaico Fluido” propuesto por Singer y Nicolson

en 1972, la membrana celular está conformada por una bicapa lipídica (exterior e interior), tres

tipos de proteínas: intrínsecas atraviesan la capa interna de los lípidos), extrínsecas (atraviesan la

capa externa) y transmembrana (atraviesan toda la membrana) y otros componentes, los cuales

les dan una estructura definida a la célula y a sus componentes intracelulares, permitiendo

delimitar su estructura, guardar su contenido citoplasmático, almacenar iones en su interior y el

intercambio iónico entre los medio intra y extracelular o directamente entre medios intercelulares

(fundamental en la propagación de estímulos eléctricos) a través de los distintos medios de

comunicación presentes en la membrana celular con el paso selectivo de sustancia y/o iones. Este

almacenamiento de carga de la célula se asemeja análogamente a la función realizada por el

componente eléctrico del capacitor fijo, el cual haciendo uso del fenómeno eléctrico de la

capacitancia2 cuyo homólogo celular de la capacitancia es la membrana y el de la carga son los

distintos iones que participan en el proceso de difusión a través de los canales iónicos y

hemicanales presentes a lo largo de la pared celular.

2.2. Comunicación Celular

2 Capacitancia: Capacidad de un componente de almacenar energía en forma de carga eléctrica
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A nivel general, existen dos mecanismos de comunicación celular, el realizado por la

molécula(s) segregada o por contacto directo. La realizada por la segregación, la célula emisora

libera o segrega al medio extracelular una o más moléculas señal llamadas también ligando el

cual puede recorrer grandes distancias hasta encontrar su receptor específico localizado en la

célula receptora o célula diana, En cuanto a la comunicación por contacto, esta se realiza entre

una o más células adyacentes, las cuales conectan los medios intracelulares de las células

conectadas durante el proceso de comunicación cular u homeostasis celular como lo menciona y

explica Hernández et al. 2019.

2.2.1. Comunicación por Moléculas Segregadas

● Autocrina. La señal parte al exterior celular y tiene como destino a sí misma.

● Paracrina. La célula emite al medio extracelular una molécula-señal, la cual interactúa

con los receptores de las células diana situadas en su proximidad.

● Endocrina. La señal parte al exterior celular al torrente sanguíneo, una vez allí ingresa al

sistema circulatorio, interactuando con las células que poseen el receptor correspondiente.

Sinapsis química: este mecanismo de comunicación es exclusivo de las células nerviosas

y neuronas.

2.2.2. Comunicación por Contacto

● Uniones estrechas. Crea un sello impermeable entre las células conectadas por las

proteínas Claudinas (encargadas de crear dicho sello), este tipo de mecanismo se

encuentra presente entre las células epiteliales que recubren la vejiga.
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● Desmosomas. Son una unión flexible y fuerte entre las células adyacentes conectadas,

están conformadas por tres grupos distintos de proteínas: Cadherinas, Desmogleinas,

Desmoplaquina, que permite configurar su estructura proteica dependiendo del tejido en

el que se encuentre y soporte las tensiones a las que sea sometido el tejido epitelial y

cardiaco.

● Uniones Gap. Está compuesta por proteínas intracelulares las cuales, al unirse con sus

homólogas adyacentes, crean un canal iónico dependiente del voltaje, la cual ejerce una

comunicación directa entre las células conectadas permitiendo la propagación y respuesta

rápida al estímulo.

2.3. Canales Iónicos y Uniones Gap

Los canales iónicos se localizan a lo largo de la pared celular y participan en los procesos

de comunicación; su clasificación como se observa en la Figura 1 es realizada de acuerdo al

estímulo que este requiera para su activación y desactivación. ejemplo de ellos son los

dependiente del voltaje, los cuales se activan en respuesta al cambio del potencial de membrana

de los iones difusibles que atraviesan estos canales, “... su velocidad de flujo puede alcanzar

valores iones por segundo” (Ramírez, 2015, p. 5). Los canales dependiente de ligando10𝑥9

requieren una molécula con características específicas (receptor) en su tamaño y/o carga

electroquímica (Barkhaus y Raghavan, 2019) y los canales regulados por estimulación mecánica

se activan en respuesta a factores físicos como los cambios de presión, estimulación mecánica,

temperatura, nivel de pH (Ramírez, 2015).

● Canal de Potasio Dependiente del Voltaje. Se localizan en las células musculares,

epiteliales, gastrointestinales entre otras. Se le relaciona en la participación de los



17

movimientos peristálticos, excitación neuronal, regulación de actividad mecánica del

músculo liso, etc (Zeledón et al. 2023).

Figura 1

Clasificacion de los Canales Ionicos

Nota. Clasificación de los canales iónicos,

en sus estados abierto y cerrado [Figura].

Recuperado y modificado de Ramírez,

(2015).

● Canal de Calcio Dependiente del Voltaje. Se le relaciona con el proceso de muerte

neuronal, contracción muscular, diferenciación celular (Bootman, 2000).

● Canal de Sodio Dependiente del Voltaje. Su principal papel se encuentra en la

propagación de los potenciales de acción en células neuronales. Según Flórez (2003) estos

canales son usados para fármacos anestésicos, tratamiento de epilepsia, hipertensión,

regulación de la presión sanguínea y convulsiones.

● Canal Dependiente del Ligando Externo. El ligando se acopla al receptor específico

ubicado en el exterior de la célula. Una vez acoplado el ligado el canal se abre

permitiendo la difusión iónica (el ligado hace las veces de una llave).

● Canal Dependiente del Ligando Interno. El receptor específico se encuentra en el

interior de la membrana celular el cual debe ser activado por el ligando correspondiente

para poder dar apertura al canal.



18

● Canal de Apertura Mecánica. Los canales de apertura mecánica son sensibles al cambio

de presión turgencia (hinchazón celular debido a líquidos o contenido celular).

Provocando la apertura del canal, haciendo las veces de válvulas de liberación de

emergencia para liberar presión (Phillips et al. 2011). Un ejemplo de ello son los canales

del oído interno cuya apertura depende del movimiento de los Cilios.

2.3.1. Canales, Conexinas (Cx) y Patologías Específicas

Estos canales participan en los procesos de homeostasis, comunicación celular y

propagación de estímulos; a las alteraciones en las funciones de los canales iónicos (aumento,

pérdida o ineficiencia en las funciones y cinética iónica del canal) se le asocian patologías

conocidas como canalopatías, En la tabla 1 se recopila alguna de las canalopatías existentes

mencionadas por Martínez, (2004).

El mecanismo de comunicación intercelular surgió como hipótesis a los estudios

realizados por Loewenstein y Kanno, (1966), en su búsqueda de una relación entre la

proliferación de células cancerígenas y una posible comunicación entre las mismas, pero no fue

hasta 1981 donde el mismo Loewenstein, (1981) comprobó la existencia de poros o canales por

los cuales moléculas y iones inorgánicos los atraviesan. Suárez y Bravo, (2006) describe a las

proteínas transmembrana que conforman las uniones Gap como parte de una estructura de canales

de comunicación intercelular de corta distancia (2-4 nm) llamadas uniones GAP, cuya función

define Suárez y Bravo. (2006). “ es un método de sincronizar celular, mediante intercambio

directo de iones, pequeñas moléculas de peso molecular no superior a 1.000-1.200 dalton, como

nucleótidos, azúcares y aminoácidos”. En la Figura 2 se encuentran la representación de un
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hemicanal, el acoplamiento con otro hemicanal adyacente y crear una comunicación entre los

citoplasma de las células acopladas.

Tabla 1

Canalopatías asociada a su canales iónico

Canales Patología

Sodio Epilepsia, Parálisis Periódica Hiperkalemia,

Síndrome De Liddle.

Calcio Ceguera Congénita, Displasia Ventricular

Derecha Tipo 2, Osteoporosis.

Potasio Síndrome De Andersen, Ataxia Episódica,

Síndrome De Qt largo (Tipo 5 Y 1), Parálisis

Periódica.

Nota. Canalopatías asociada a su canal dependiente [Figura]. Recuperado y modificado de
Martínez, (2004).

En la Figura 2.a se plasma la estructura de la Cx compuesta por: cuatro regiones

transmembrana de aminoácidos hidrofóbicos (M1-M4), una región citoplasmática (Cl), dos

regiones extracelulares (E1, E2) y los dominios Amino (NH2) y Carboxilo-terminal (COOH)

orientados hacia el interior de la célula explica Cristancho, 2014. En la la Figura 2.b se representa

los Hemicanales los cuales son formados por seis Cx’s y como la unión de dos Hemicanales de

células adyacentes dan origen a la union Gap. La distinción de la nomenclatura en las conexinas

se realiza en el número que precede al acrónimo “Cx”. Este número es equivalente al peso

molecular en unidades de kiloDalton (KDa), p. ej: Cx43, Cx32, Cx26 et a De esta manera se

diferencian cada una de las 21 conexinas identificadas hasta la fecha con un tiempo de vida

media en promedio de 1 a 4 horas según Gomez et al. (2016).
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Figura 2

Estructura de las Cx’s

Nota. I) Cada conexina está compuesta por cuatro dominios transmembrana (M1 - M4), dos

regiones extracelulares (E1, E2), una región intracelular (CL) y un grupo amino - carboxilo

terminal (NH2 - COOH). II) El canal intercelular está compuesto por dos hemicanales. [Figura].

Recuperado y modificado de Fasciani, (2013).

Los hemicanales se pueden expresarse Homéricos (Hm) o Heterométricos (Ht), los

Homomericas expresan una misma Cx en todo Hemicanal y los canales Heteromericos expresan

dos o más Cx’s compatibles entre sí. Como se aprecia en la Figura 3 el acoplamiento entre dos

Hemicanales Hm puede generar un canal Homotípico - Homomerico u Heterotípico -

Homomerico y la unión de dos Hemicanales Ht puede generar un canal Homotípico -

Heteromerico u Heterotípico - Heteromerico. Estas posibles combinaciones tienen implicaciones

en la comunicación la cual es explicada por Escudero, (2017) “ los canales

Homotípico-Homemerico (Figura 3a.) y Homotípico - Heteromerico (Figura 3.c) generan una

comunicación simétrica bidireccional y los canales Heterotípico-Homomerico (Figura 3b.) y

Heterotípico - Heteromerico (Figura 3d.) generan una comunicación asimétrica con

predominancia en una de sus direcciones, esto debido la diferencia entre las Cx’s que conforman
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los hemicanales”. Lo anterior quiere decir que los canales iónicos conformados por hemicanales

iguales (Figuras 3a y 3c) se denominan canales Homotipicos (Hmt) y tienen una simetría

bidireccional de comunicación, En las Figura 3b y 3d se encuentran aquellos que tienen

Hemicanales diferentes se les denominan canales Heterotípicos (Htt) y tienen predominancia de

comunicación en una dirección. La Figura 3 muestra las configuraciones probables entre los

Hemicanales y la Tabla 2 la relación entre la compatibilidad de las Cx’s y el hemicanal que

pueden formarse entre ellas.

Figura 3

Compatibilidad entre Cx’s

Nota. Tipos de canales intercelulares conformados por el acoplamiento entre conexones. [Figura].

Recuperado de Fasciani, (2013).

Los canales intracelulares formados por el acoplamiento de dos hemicanales también se

les denomina union Gap, los cuales crean un canal, túnel o puente que permite de comunicación

directa entre los medios intracelulares de las células acopladas, la cual según Suárez y Bravo,

(2006) “es fundamental para el desarrollo y funcionamiento de los tejidos y órganos que las

expresan; su participación en procesos biológicos como el control de la proliferación y
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diferenciación celular, transmisión de señales eléctricas, coordinación de actividades metabólicas,

mantenimiento de la homeostasis celular, proceso de cicatrización de heridas, control del

crecimiento, apoptosis, sincronización de funciones celulares, embriogénesis cardíaca,

sincronización de la actividad contráctil cardíaca, transmisión de señales vasculares y transmisión

del impulso eléctrico”.

Tabla 2

Canales intercelulares conformados por algunas Cx’s en función de su compatibilidad

Cx31.3 Cx32 Cx47 Cx26 Cx30 Cx43

Cx31.3 - - Htt - - -

Cx 32 - Hmt - Htt Htt -

Cx47 Htt - Hmt - - Htt

Cx26 - Htt - Hmt Htt -

Cx30 - Htt - Htt Hmt Htt

Cx43 - - Htt - Htt Hmt

Nota. Las siglas Htt3 y Hmt4 hace referencia respectivamente a los tipos de canales Heterotipicos

y Homotipicos respectivamente, “ - ” indica la ausencia de compatibilidad entre esas Cx’s, por

ende no se formarán canales intercelulares. [Tabla]. Recuperado y modificado de Escudero,

(2017).

Las pérdida o alteraciones en las funciones en las que participan las uniones Gap puede

ser ocasionada por mutaciones en sus genes de las conexinas, deterioro celular o factores externos

4 Hmt: Homotipicos.
3 Htt: Heterotipicos.
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y están relacionadas con patologías que se pueden expresadas durante la gestación o en la edad

adulta; entre las patologías existentes se encuentran: Sordera neurosensorial hereditaria no

sindrómica (Wingard y Zhao, 2015), Cataratas (Beyer, 2014), Cáncer de tiroides (Jian-Guo et al.

2016), Enfermedad de Charcot-Marie-Tooth (Bergoffen et al. 1993), Melanoma (Stoletov et al.,

2013), Displasia oculo-dento-digital (Paznekas et al. 2003), Síndrome de Vohwinkel (Florero Et

al. 2017), Síndrome Bart-Pumphrey (Richard et al. 2004). En la Tabla 3 se mencionan algunas

patologías relacionadas a las Cx26, Cx30, Cx43 y la Tabla 4 la ubicación de algunas Cx’s en el

cuerpo.

Tabla 3

Conexinopatias

Conexina Patología

Cx 26 Sordera Neurosensorial, Síndrome de

Queratitis-Ictiosis-Sordera, Síndrome de

Vohwinkel, Síndrome de Bart-Pumphrey

Cx 30 Sordera Neurosensorial, Síndrome de

Queratitis-Ictiosis-Sordera, Síndrome de

Clouston

Cx 43 Heterotaxia Visceroatrial, Displasia

Oculo-Dento-Digital

Nota. Conexinopatias asociadas a alteraciones de las Cx26, Cx30, Cx40. [Tabla]. Recuperado y

modificado de Fasciani, (2013).

Tabla 4

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Paznekas%20WA%5BAuthor%5D
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Conexinas en el cuerpo

Conexinas

(Cx’s)

Localización En Órganos Y Tejidos Del

Cuerpo Humano.

Cx 25 Pulmón, estómago, Testiculo, vejiga.

Cx 30 Médula Ósea, Esófago, Vejiga, Cerebro, Piel.

Cx 31 Esófago, vejiga, cerebro, piel.

Cx 40 Placenta y Pulmones.

Cx 46 Placenta, Pulmones, Ovario, Hígado, Riñón,

Testículos, Estómago.

Cx 58 Y 59 Testiculo, Pie, Estómago y Colon.

Cx 62 Músculo Esquelético.

Cx 50 Cristalino del ojo

Nota. Ubicación de las conexinas en el cuerpo [Tabla]. Recuperado y modificado de Fasciani,

(2013).

2.4. Método de Medición

En la Figura 4 se ilustra la técnica de medición Patch-Clamp la cual fue desarrollada por

Erwin Neher y Bert Sakmann en 1970 y los hizo acreedores al Nobel en medicina de 1991 por

“Desarrollar una serie de técnicas llamadas Patch-clamp, que permiten medir el flujo de iones a

través de los canales de membrana celulares”. Hamill et al. (1981).

La técnica de Patch-Clamp consiste en generar un sello de alta resistencia entre el

electrodo de registro (ubicado en el interior de la micropipeta de vidrio pulido) y la membrana
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Figura 4

Método Patch Clamp

Nota. Configuraciones del método Patch Clamp

para registro de la actividad celular [Figura].

Recuperado y modificado de Watson, (2013).

celular de esta manera se puede analizar el comportamiento electrofisiológico de los canales

iónicos y hemicanales según requiera el investigador, pues cuenta con tres posibles

configuraciones: 1) inside-out patch (adentro hacia afuera) y 2) outside-out patch (afuera hacia

afuera) son usadas para el estudio individual y aislado del canales iónico o hemicanal de interés

y la técnica 3) whole cell ( célula completa) es usada para analizar el comportamiento íntegro de

la membrana la configuración usada debe ser whole cell,Cambridge, (2022) asegura que las

interacciones entre la micropipeta y el contenido proteico intracelular no se ve comprometido, lo

que permite analizar el comportamiento de los estímulos generados en los canales iónicos.
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Adicionalmente, en cualquiera de las tres configuraciones mencionadas se puede mantener el

voltaje fijo (Voltage Clamp) o la corriente fija (Current Clamp) de esta manera se determina el

comportamiento de la corriente en la célula o el comportamiento del voltaje respectivamente,

Kornreich, (2007) detalla este proceso.

2.5. Métodos de Detección

Entre los métodos de detección más usados en la ciencia biomédica para la observación y

análisis del comportamiento en el tejidos orgánicos se encuentra la microscopía electrónica y la

microscopía confocal. La microscopía electrónica usa electrones en lugar de luz visible o fotones

para iluminar la muestra, este método fue implementado desde 1933 con la creación del

microscopio electrónico por parte de Ernst Ruska, a quien lo hizo acreedor al premio Nobel de

física en 1986 junto a Gerd Binning por “ sus muchos logros en óptica electrónica” comenta

Megía et al. (2019). El uso de la microscopía confocal en la investigación se remonta a los años

1987 con la invención de la misma por parte de Marvin L. Minsky en 1957 . Sheppard, (1981)

describe a mas detalle el principio de iluminación puntual o pinhole, pero a grueso modo esta

consiste en eliminar toda información que esté fuera del plano focal y sobre saturar de

iluminación la muestra con el fin de obtener imágenes con mayor calidad de imágenes respecto a

las obtenidas en un microscopio de campo amplio. Maca et al. (2016) asegura que esta técnica no

compromete la integridad de la muestra y permite excitar las propiedades fluorescentes de la

muestra si la posee. En la Figura 5 se encuentran las imágenes obtenidas con microscopía

electrónica y Confocal.
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Figura 5

Visualización de las Cx’s obtenidas con microscopía electrónica y Confocal.

Nota. Registro fotográfico de las conexinas obtenido con un equipo de microscopía electrónica

(a,b,c y d) y confocal (e y f). a)Membrana celular entre dos células de hígado de rata. b) Una

porción muy pequeña de la membrana celular. c) Aumento de la imagen b. d) Acercamiento

digital del cuadro amarillo que denota la porción extracelular de un hemicanal. e) Imágenes de

Conexina 43 obtenidas por el método de Microscopía confocal. f) Conexiones celulares presentes

en un tejido obtenidas por el método de Microscopía confocal [Figura]. Recuperado de Villanelo

et al. (2017) y Lemcke, (2017).
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Capítulo 3: Bioelectricidad

3.1 Potencial de Acción

Torres, (2022) describe cómo se genera el potencial de acción en la célula “El potencial

de acción es causado por cambios temporales en la permeabilidad de la membrana a los iones

difusibles, estos cambios producen la apertura de los canales iónicos y por ende una variación en

los gradientes de concentración de estos iones”, cabe aclarar que no todas las células son

eléctricamente excitables, Buño et al. (2007) menciona a las células cardiacas, secretoras y las

neuronas como células eléctricamente excitables las cuales deben recibir un estímulo lo

suficientemente “fuerte” para lograr despolarizar la membrana hasta el umbral del potencial o

punto de no retorno y llevarse el potencial de acción el cual es característico para cada grupo

celular, como lo menciona Fajuri, (2009). En base a la información de Cortés, (2013) se

construye la Figura 6, la cual plasma los comportamientos “normales” de distintos PA, en la

Figura 6a se describe el PA para las fibras de conducción rápida del corazón, las cuales están

conformadas por las células de las aurículas y ventrículares, Haz de his y fibras de Purkinje, a

nivel general PA de las fibras de conducción rápida se caracteriza por tener un tiempo corto entre

la fase 0 y la fase 1, lo que denota una alta velocidad de conducción (0.5-5 m/S) y su potencial de

reposo es de -90mV. La Figura 6b describe el comportamiento del PA de las fibras de

conducción lenta conformadas por el nodo sinusal y el auriculoventricular, a diferencia del

anterior, el tiempo transcurrido entre la fase 0 y la fase 1 es mayor, por lo tanto, su velocidad de

conducción es menor (0.001-0.1 m/S) y con potencial de reposo de -60mV y finalmente la Figura

6c describe el comportamiento del PA en la neurona, la morfología que presenta este potencial, se

caracteriza por una ausencia total en la meseta de la fase 2 presente de la Figura 6a, el valor del

potencial de reposo de -70 mV y un máximo de 40 mV, al día de hoy, sabemos que los iones de≈
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K +, Na + y Cl- son responsables del proceso de despolarización y repolarización de la célula

Villagómez, (2016) y su velocidad de conducción oscila entre 30 y 150 m/S Cortés, (2013).

Figura 6

Diagrama de fibras de conducción rápida y lenta en el corazón.

Nota. Las gráfica 6a representa el

comportamiento del PA en las fibras de

conducción rápida, 6b el comportamiento

del PA en las fibras de conducción lenta y

la 6c el comportamiento del PA en las

fibras de conducción respectivamente

[Figura]. Recuperado y modificado de

Fajuri, (2009) [a,b] y Cortés, (2013) [c] .

El comportamiento de las fases del PA es producto del movimiento de los iones difusibles

a favor de su gradiente iónico, este proceso es regulado por la activación o inactivación de los

canales iónicos dependiente del voltaje correspondiente a cada ion descritos en la sección 2.3.

Esta difusión iónica es realizada desde un medio de mayor concentración a uno de menor durante

las fases 1- 4 por ende al ser a favor de su gradiente de concentración, se cataloga como
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transporte pasivo, posteriormente en la fase 0 se activan las bombas repolarizadoras encargadas

de llevar la célula a los gradientes de concentración inicial que les permita ser receptivas a un

nuevo estímulo, esta bomba repolarizadoras pueden ser (Na-k) o (Na-Ca), este proceso si requiere

gasto energético, ya que va en contra del gradiente de concentración y se cataloga como

transporte activo. A continuación se describen y relacionan componentes y procesos biológicos

celulares con conceptos cuantitativos necesarios para una comprensión apropiada del capítulo 4:

Modelos matemáticos.

3.1.1. Transporte Activo

Este mecanismo de transporte, consiste en transportar iones y moléculas a través de la

membrana celular desde un medio de menor concentración a uno de mayor concentración (en

contra del gradiente de concentración), este mecanismo requiere gasto de energía metabólica ATP

por parte de la célula explica Arrazola, (1994).

3.1.2. Transporte Pasivo

Es un proceso biológico sin gasto energético, presente entre el interior y exterior de la

célula, el cual permite el intercambio iónico a favor del gradiente de concentración de las

moléculas (de mayor a menor concentración), permitiendo así, la propagación y formación de

impulsos nerviosos, secreción de sustancia desechos al medio extracelular y la regulación del

volumen celular menciona Arrazola, (1994).

3.2. Capacitancia

La bicapa lipídica que compone la membrana celular es capaz de mantener cargas

separadas entre los medios intra y extracelular, esta separación de carga genera una distribución
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de carga de configuración bipolar a lo largo del contorno de la membrana, esto quiere decir que si

en el interior de la célula hay una carga positiva en el exterior se encuentra una negativa

menciona Martín y Avendaño, (2015). Este mismo comportamiento se encuentra en el

condensador eléctrico, es por ello que se considera que la membrana celular posee propiedades

capacitivas en los modelos neuronal y auricular y su valores son de 100 μF y de 100 pF

respectivamente.

3.3. Corriente Iónica

Las corrientes iónicas son producto del flujo de iones que atraviesan los canales iónicos

correspondiente, esto quiere decir que el ion de Na+ logra cruzar la membrana celular únicamente

por el canal iónico de Na+. Este movimiento de iones se puede realizar entre la célula y el medio

extracelular o entre los medios intercelulares de las células que se encuentren unidas por una

unión Gap. La expresión matemática general que describe las corrientes se fundamenta en la ley

de Ohm, Se obtiene la expresión . Donde es el voltaje𝐼
𝑥

= 𝑉
𝑚

/𝑅
𝑥

= 𝑉
𝑚

* γ
𝑥

= 𝐺
𝑥
(𝑉

𝑚
− 𝐸

𝑥
) 𝑉

𝑚

de membrana, R la resistencia, la conductividad individual del ion de interés, el potencial deγ
𝑥

𝐸
𝑥

equilibrio del ion de interés y la conductancia del ion de interés. 𝐺
𝑥

3.4. Resistencia

La resistencia eléctrica hace referencia a la dificultad de los iones para cruzar el canal

intracelular de la bicapa lipídica. Si consideramos un elemento cilíndrico, L representa el espesor

de la bicapa lipídica, A es la sección transversal del canal por donde cruzan los iones, ρ es la

resistividad eléctrica que puede ser sustituida por donde u es la movilidad de la partícula, C la1
𝑢𝐶
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concentración, dando como resultado la expresión . El resultado𝑅
𝑥
 =  ρ 𝐿/𝐴( ) = 1/𝑢𝐶( ) 𝐿/𝐴( )

de esta ecuación está dado en unidades OHM (Ω).

3.5. Potenciales Eléctricos

La ecuación de Nernst permite encontrar el potencial de equilibrio de un ion a partir de su

concentración intra y extracelular, la temperatura del cuerpo (310°K o 36.85 °C) entre otras

consideraciones que se mencionan en la sección 3.5.1. Sin embargo, estas consideraciones no se

acercan al proceso biológico que ocurre en la célula, pues el potencial también depende de la

permeabilidad dinámica en la se encuentre la membrana a cada ion según el instante en el que se

encuentre su potencial. Por ende, Goldman adaptó la ecuación de Nernst para incorporar esta

consideración y así poder encontrar el potencial de equilibrio de la membrana a la que hoy se

conoce como Ecuación de Goldman.

3.5.1. Ecuación de Nernst.

Esta ecuación fue formulada por Walther Nernst en 1889, la cual permite encontrar el

potencial de equilibrio de los iones difusibles a partir de los valores de concentración intra y

extracelular de dicho ion; Esto quiere decir que encuentra el potencial en el cual los iones dejan

de moverse a través de la membrana. La Ecuación 1 corresponde a la ecuación de Nernst.

(1)𝐸 𝑥( ) =  𝑅𝑇
𝑍𝐹  ( ) 𝐿𝑜𝑔  𝑥[ ]𝑒𝑥𝑡

𝑥[ ]𝑖𝑛𝑡  ( ) =  58
𝑍  ( ) * 𝐿𝑜𝑔  𝑥[ ]𝑒𝑥𝑡

𝑥[ ]𝑖𝑛𝑡  ( )

Donde x es el ion de interés (x = K, Na, Cl), R es la constante universal de los gases, T la

temperatura en grados Kelvin (310 °K), Z la valencia del ion de interés, F la constante de

Faraday, [x] ext la concentración del ion en el lado externo, [x] int la concentración del ion en el

lado interno (mEq/L = Miliequivalentes por litro). En la Tabla 4 se encuentran valores del
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potencial de equilibrio para un ion a partir de la ecuación de Nernst los valores de las

concentraciones de los iones de Na, K, Cl en las neuronas de los mamíferos, estos valores son

tomados de (Cristancho, 2014, p. 18)

Tabla 4

Potenciales de equilibrio según sus concentraciones iónicas

Iones Concentración
extracelular (mEq/L)

Concentración
intracelular (mEq/L)

Potencial de
equilibrio (mV)

Na + 142 10 66.833

K + 4 140 -89.556

CL - 103 4 -81.825

Nota. Potencial de equilibrio para los iones de Na+, K+, Cl- , son obtenidos con la ecuación de

Nernst [Tabla]. Recuperado y modificado de Cristancho, 2014, p. 18

3.5.2. Ecuación de Goldman.

Fue formulada por David Goldman, Alan Hodgkin y Bernard Katz en 1943, esta

ecuación permite encontrar el potencial de equilibrio de la membrana considerando las𝑉(𝑚)

concentraciones iónicas y los estados de permeabilidad de los iones que participan en el𝑃 𝑥[ ]( )

potencial de membrana. Los posibles valores de que pueden tomar cada ion, oscilan entre 0𝑃 𝑥( )

- 1 y la suma total de los estados de permeabilidad es uno, consecuentemente si para dos de los

tres iones la permeabilidad es cero, el valor de la permeabilidad del ión restante será uno, por lo

tanto, el potencial de membrana será equivalente al potencial de equilibrio del ion obtenido con la

ecuación de Nernst descrita en la Ecuación 2.

(2)𝑉 𝑚( ) = 𝑅𝑇
𝐹( )𝐿𝑜𝑔 𝑃𝑁𝑎 𝑁𝑎[ ]𝑒𝑥+𝑃𝐾 𝐾[ ]𝑒𝑥+𝑃𝐶𝑎 𝐶𝑙[ ]𝑖𝑛

𝑃𝑁𝑎 𝑁𝑎[ ]𝑖𝑛+𝑃𝐾 𝐾[ ]𝑖𝑛+𝑃𝐶𝑎 𝐶𝑙[ ]𝑒𝑥⎡⎣ ⎤⎦ ≈ −  58 𝐿𝑜𝑔 𝑃𝑁𝑎 𝑁𝑎[ ]𝑒𝑥+𝑃𝐾 𝐾[ ]𝑒𝑥+𝑃𝐶𝑎 𝐶𝑙[ ]𝑖𝑛
𝑃𝑁𝑎 𝑁𝑎[ ]𝑖𝑛+𝑃𝐾 𝐾[ ]𝑖𝑛+𝑃𝐶𝑎 𝐶𝑙[ ]𝑒𝑥⎡⎣ ⎤⎦ 



34

Siendo R es la constante universal de los gases, T la temperatura en grados Kelvin

(310°K), F la constante de Faraday, P(x) permeabilidad de la membrana en un momento dado,

[x]ext la concentración del ion en el lado externo, [x]int la concentración del ion en el lado

interno (mEq/L) Miliequivalentes por litro.

En la Tabla 5 se encuentran valores del potencial de membrana, calculados con la

ecuación de Goldman, se usaron los mismos valores de concentración iónica de la Tabla 4.

Estudios posteriores basados en los conceptos considerados en las Ecuaciones 1 y 2 permitieron

desarrollar modelos matemáticos que describen el PA en las células neuronales con el modelo

matemático de la neurona de Hodgkin y Huxley, modelo auriculares de Courtemanche, Ramirez,

Nattel entre otros5.

Tabla 5

Potenciales de membrana obtenidos con la ecuación de Goldman.

Concentración en los medios intra y
extracelular. (mEq/L).

Permeabilidad
iónica.

Potencial de
membrana (mV)

Na + = 142 ex - 10 in

K + = 4 ex - 140 in

CL - = 103 ex - 4 in

P (Na) = 0.8
P (K) = 0.1
P (Cl) = 0.1

31.854

P (Na) = 0.1
P (K) = 0.8
P (Cl) = 0.1

-48.751

P (Na) = 0.4
P (K) = 0.5
P (Cl) = 0.1

-8.903

Nota. Datos obtenidos con la ecuación de Goldman con distintos valores de permeabilidad de

membrana para los iones Na, K, Cl.

5 Entre otros, pero de nuestro interés son los mencionados.



35

3.6. Conductancia

La conductancia es la propiedad equivalente de mover los iones y su expresión

matemática es , esta expresión considera el número de canales𝐺
𝑥

= 𝑁
𝑥

* γ
𝑥

= 𝑁
𝑥

* 1/𝑅
𝑥

pasivos y la conductancia individual de cada canal o inverso de la resistencia (1/ ) la𝑁
𝑥( )  γ

𝑥( ) 𝑅
𝑥

unidad en la que se encuentran los resultados es el siemens (S). Los valores constantes de

conductancia para los iones de K+, Na+ y Cl- son:

𝐺
𝑘

= 10𝑥10−5𝑆,   𝐺
𝑁𝑎

= 0. 5𝑥10−5𝑆,   𝐺
𝐶𝑙

= 2. 5𝑥10−5𝑆.

3.7. Acoplamiento Celular y Propagación del PA

A nivel biológico, la estructura celular del tejido cardiaco está constituida por “células

densamente empaquetadas en haces fibroso de longitudes que oscilan entre 30-100 y 8-20µ𝑚

de diámetro” como lo asegura Hoyt et al. (1989). El límite entre cada célula adyacente loµ𝑚

define su membrana a excepción de que estas se encuentre unidas en un punto de unión o Nexo,

el cual conecta sus compartimientos intracelulares a través de las uniones Gap llegar a establecer

una única célula “simultáneamente conexión con diez células adyacentes” Hoyt et al. (1989). Las

células conectadas entre sí por las uniones Gap, paralelamente mantienen interacciones con su

medio extracelular a través de los canales iónicos describe Hoyt et al. (1989).

Los estudios realizados sobre las propiedades de propagación de estímulos eléctricos en la

célula, se remontan alrededor de 1946 donde Hodgkin y Rushton, (1946) aplicaron la teoría

matemática del cable conductor sobre el axón del cangrejo de mar Carcinus. En las

consideraciones sobre la geometría cilíndrica sobre las ecuaciones de propagación de la sección

4.3. concuerda con la estructura biológica de las células cardiacas o miocitos, cuya configuración
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la realizan de manera longitudinal a través de uniones intercelulares laterales, formando de esta

manera las fibras musculares alargadas llamadas Fascículos, la agrupación de varios Fascículos

constituye las fibras musculares que conforman las auriculas y ventriculos del músculo cardiaco.

El autor Atienza, (2008) define con más detalle al miocito.

“Los miocitos que componen una fibra muscular están conectados en serie entre

sí, de tal manera que se favorece la propagación del impulso eléctrico en la dirección del

eje de la fibra muscular. Se dice, por tanto, que el músculo cardiaco es un Sincitio, esto es,

un agrupamiento de miocitos conectados eléctricamente en el cual cualquier excitación

sobre una de estas células se propaga lateralmente por las células vecinas, alcanzando

finalmente a todas las que forman parte de este sistema”.

Un estímulo eléctrico sobre una célula muscular se puede llegar a convertir en la

contracción del músculo cardíaco dando origen a la fase de la sístole y diástole, es por ello que se

requiere de una perfecta sincronía entre los Miocitos que conforman los Fascículos. Esta

conexión lateral entre células adyacentes realizada por las uniones Gap permiten analizarlas

como una única célula Sincitio funcional (estructura celular conformada por muchas células, las

cuales se comportan como una sola), esta y otras consideraciones fueron consideradas en la

construcción de las ecuaciones de propagación del PA con el fin de hacerlas más rentable

computacionalmente. En palabras del autor Osorio, (2016) menciona.

“Para la formulación del modelo se divide el cable en un número finito de trozos

cortos de longitud , todos de igual potencial. En cada sección del cable se balancean∆𝑥

todas las corrientes y sólo aparecen dos tipos de corriente, la corriente axial o longitudinal

y una radial (corriente transmembrana). La corriente axial tiene dos componentes, una

intracelular y otra extracelular, en ambos casos se consideran óhmicas”

En la Figura 7 se encuentra la representación esquemática de las diferentes



37

consideraciones que permiten analizar a las células conectadas a través de las uniones Gap y sus

interacciones con el medio extracelular a través de los canales iónicos.

Figura 7

Representación esquemática de una sección del cilindro

Nota. Potenciales de acción del sistema de conducción y su correlación con el ECG. [Figura].

Recuperado y modificado de Valencia y Sanchez, (2016).

En la figura se observa la representación de una pequeña sección del cilindro compuesta

por un grupo de tres células interconectadas entre sí por uniones Gap permitiendo la propagación

de estímulos eléctricos y es descrita detalladamente por Valencia y Sanchez, (2016).

“Cuando se le aplica a una célula un estímulo eléctrico supraumbral, se activa la

corriente entrante rápida de sodio (Paso 1), aumentando su potencial intracelular. La

diferencia de potencial resultante entre el medio intracelular de la célula recién excitada y

su célula vecina genera una corriente eléctrica que circula a través de las Gap junction

(Paso 2), elevando consecuentemente el potencial interno de la célula vecina. Cuando el

potencial del medio interno supera el potencial umbral, la célula se excita (Paso 3) y
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repite el mismo proceso con sus células más cercanas, propagando así el potencial de

acción de una célula a otra (Paso 4). ”

En resumen, al aplicarse una un estímulo eléctrico a un medio intracelular, la energía se

distribuye al medio extracelular y a la propagación a las células adyacentes a través de las

uniones Gap, las cuales a su vez, propaga de nuevo la energía a las células adyacentes

conectadas. En la sección 4.3 se encuentra la descripción cuantitativa de estas consideraciones

que permitieron llegar a las ecuaciones de propagación en fibra y tejido cardiaco.



39

Capítulo 4: Modelos Matemáticos

4.1. Modelo Matemático de la Neurona Hodgkin y Huxley

Los aportes del modelo matemático de la neurona publicados en cinco artículos

publicados 1952 por Alan Lloyd Hodgkin (1914 - 1998) y Andrew Fielding Huxley (1917 -

2012) les otorgó el premio nobel de medicina en 1963 por “los descubrimientos concernientes a

los mecanismos iónicos que intervienen en la excitación e inhibición en las áreas central y

periférica de la membrana de la célula nerviosa” como lo menciona Espinosa, (1997). Los

estudios fueron realizados sobre el axón del calamar Loligo Pealei ya que esté tiene un diámetro

de 0.5 - 1 mm y longitud de 30 - 50 cm facilitando a los investigadores el estudio

electrofisiológico gracias a su gran tamaño.

Hodgkin y Huxley en su modelo lograron explicar el proceso eléctrico por el cual las

neuronas envían señales a través de potenciales de acción, ampliando de esta manera la

comprensión del papel de los canales iónicos dependiente del voltaje para que se pueda realizar la

propagación de dicho potencial y sin saberlo estaban sentando las bases para estudios posteriores

como el realizado años más tarde por Courtemanche, Ramirez, Nattel en las células auriculares

del corazón mencionadas en la sección 4.2.

Al momento de la realización del modelo matemático neuronal, los autores no conocía la

participación biológica de la bomba Na-k en la fase de repolarización, por ende incorporaron una

corriente de fuga en la corriente iónica la cual está compuesta por la corriente iónica 𝐼
𝐿

 ( 𝐼
𝑖𝑜𝑛

)

de Sodio y la corriente iónica de Potasio . La Ecuación 3 es la expresión ( 𝐼
𝑁𝑎

)  ( 𝐼
𝐾

)

matemática que describe el comportamiento de la célula en el modelo neuronal de Hodgkin y

Huxley.
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Donde = + + (3)𝐶
𝑀

𝑑𝑉
𝑑𝑡 =− 𝐼

𝑖
− 𝐼

𝑠𝑡
𝐼

𝑖
 𝐼

𝑁𝑎
𝐼

𝐾
 𝐼

𝐿

Donde es la capacitancia de la membrana (100 μF), potencial de membrana,𝐶
𝑀

𝑉 𝐼
𝑠𝑡

corriente estímulo, Corriente de pérdida, corriente de potasio, corriente de sodio,𝐼
𝐿

𝐼
𝐾

𝐼
𝑁𝑎

𝑔
𝐾
𝑚𝑎𝑥

corresponde a la conductancia máxima de potasio , conductancia máxima del sodio y𝑔
𝑁𝑎
𝑚𝑎𝑥 𝑔

𝐿

conductancia constante de la corriente de pérdida. Los valores de las corrientes se𝐼
𝐿
,  𝐼

𝐾
,  𝐼

𝑁𝑎

expresan en las Ecuaciones 3.1 - 3.3.

(3.1)𝐼
𝐿

= 𝑔𝐿 𝑉(𝑡) − 𝑉
𝐿( ) = 𝑔

𝐿
𝑉(𝑡) − 𝑉

𝐿( )

es la conductancia de la corriente de fuga con valor Cte de 0.3 mS/ .𝑔𝐿 𝑐𝑚2

(3.2)𝐼
𝐾

= 𝑔𝐾 𝑉(𝑡) − 𝑉
𝐾( ) = 𝑔

𝐾

𝑚𝑎𝑥𝑛3 𝑉(𝑡) − 𝑉
𝐾( )

Siendo el valor de la conductancia de potasio, es la conductancia𝑔𝐾 =  𝑔
𝐾
𝑚𝑎𝑥 𝑛4 𝑔

𝐾
𝑚𝑎𝑥 

máxima (36 mS/ ) del potasio con “ ” como parámetro de activación y desactivación.𝑐𝑚2 𝑛

(3.3)𝐼
𝑁𝑎

= 𝑔𝑁𝑎 𝑉(𝑡) − 𝑉
𝑁𝑎( ) = 𝑔

𝑁𝑎
𝑚𝑎𝑥𝑚3ℎ 𝑉(𝑡) − 𝑉

𝑁𝑎( )

la de Sodio, corresponde a la conductancia máxima (120 mS/𝑔𝑁𝑎 =  𝑔
𝑁𝑎
𝑚𝑎𝑥 𝑚3ℎ 𝑔

𝑁𝑎
𝑚𝑎𝑥

) del sodio y son los parámetros de activación y desactivación.𝑐𝑚2 ℎ,  𝑚

por lo tanto, las corrientes que conforman son:𝐼
𝑖𝑜𝑛

= + + (3.4)𝐼
𝑖𝑜𝑛

 𝐼
𝑁𝑎

𝐼
𝐾

 𝐼
𝐿
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La Ecuación 4 describe la variación en el tiempo de las variables de activación y

desactivación ( ) de los canales de sodio y potasio dependiendo a su vez de los valores de𝑛,  𝑚,  ℎ

y .α
𝑘

β
𝑘

Donde (4)𝑑𝑘
𝑑𝑡 = α

𝑘
(1 − 𝑘) − β

𝑘
𝑘 𝐾 = 𝑛, 𝑚, ℎ

Gómez et al. (2008) describe las ecuaciones 4.1.1, 4.1.2, 4.2.1, 4.2.2, 4.3.1, 4.3.2, las

cuales describen las variables y , las cuales son las constantes de velocidad de transiciónα
𝑘

β
𝑘

entre los estados abierto - cerrado y cerrado - abierto, Estas variables dependen del valor del

potencial de membrana (V) en el que se encuentre en ese momento la célula.

(4.1)𝑛 = α
𝑛
 / α

𝑛
+ β

𝑛( )

(4.1.1)α
𝑛

= 0. 01 10 − 𝑉( ) / 𝑒𝑥𝑝   10 − 𝑉
10⎡⎣ ⎤⎦ − 1( )

(4.1.2)β
𝑛

= 0. 125 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉
80( ) 

(4.2)𝑚 = α
𝑚

 / α
𝑚

+ β
𝑚( )

(4.2.1)α
𝑚

= 0. 1 25 −  𝑉 ( ) / 𝑒𝑥𝑝   𝑉 +25
10⎡⎣ ⎤⎦ − 1

(4.2.2)β
𝑚

= 4 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉 
18( ) 

(4.3)ℎ = α
ℎ
 / α

ℎ
+ β

ℎ( )

(4.3.1)α
ℎ

= 0. 07 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉
20( ) 

(4.3.2)β
ℎ

= 1/ 𝑒𝑥𝑝 30 − 𝑉
10  ⎡⎣ ⎤⎦ + 1( )
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4.1.1. Circuito Eléctrico Equivalente.

El circuito eléctrico resistencia - condensador o circuito RC del modelo Hodgkin y

Huxley está compuesto como su nombre lo menciona por Resistencias y Condensadores que

permiten cuantificar el comportamiento eléctrico de la neurona al sustituir componentes de la

célula por componentes electrónicos. En la Figura 8 se encuentra el circuito eléctrico equivalente

del modelo Hodgkin y Huxley.

Figura 8

Diagrama del circuito eléctrico equivalente del modelo Hodgkin y Huxley

Nota. Recuperado y modificado de Hodgkin y Huxley, (1952).

4.2. Modelo auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel

El modelo Auricular de Courtemanche et al.1998 Fue publicado en 1998 por Marc

Courtemanche, Rafael J. Ramírez y Stanley Nattel, este modelo describe el comportamiento del

PA en las células auriculares con su medio extracelular e internamente, en donde se considera un

compartimiento interno denominado Retículo Sarcoplasmático (SR) (ver Figura 9) el cual es el

encargado almacena y regula la liberación de iones Ca+ durante la fase de despolarización. Las
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interacciones con su medio extracelular se resumen en doce corrientes que conforman la corriente

ionica , la geometría considerada por los autores es de naturaleza cilíndrica con medidas de𝐼
𝑖𝑜𝑛

longitud y diámetro de 100 m y 16 m respectivamente. En la ecuación 5 se menciona laµ µ

ecuación del modelo.

Figura 9

Representación esquemática de la célula y sus interacciones iónicas

Nota. Recuperado

y modificado de

Kleber y Rudy,

(2004).

0 (5)𝐶
𝑚

𝑑𝑉
𝑑𝑡 + 𝐼

𝑖𝑜𝑛
(𝑉, 𝑡) + 𝐼

𝑠𝑡
= ⇒ 𝐶

𝑚
𝑑𝑉
𝑑𝑡 =− 𝐼

𝑖𝑜𝑛
(𝑉, 𝑡) + 𝐼

𝑠𝑡[ ]

Donde es la corriente de estímulo, es la capacitancia de membrana (100 pF) e𝐼
𝑠𝑡

𝐶
𝑚

𝐼
𝑖𝑜𝑛

Es la corriente iónica, los valores de las constantes consideradas en el modelo y se hacen mención

de ellas en la Tabla 7.
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4.2.1. Corriente Iónica

En la Ecuación 5.1 se encuentra la expresión para la corriente iónica la cual está𝐼
𝑖𝑜𝑛

conformada por doce corrientes asociadas a los iones difusibles de Na+, K+, Ca+.

…𝐼
𝑖𝑜𝑛

=  𝐼
𝑁𝑎

 +  𝐼
𝐾1

 +  𝐼
𝑡𝑜

  +  𝐼
𝐾𝑢𝑟

 +  𝐼
𝐾𝑟

+ 𝐼
𝐾𝑠

+  𝐼
𝐶𝑎,𝐿

  +  𝐼
𝑝,𝐶𝑎

 +  𝐼
𝑁𝑎,𝐾 

+  𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

+

… (5.1)+ 𝐼
𝑏,𝑁𝑎

 +  𝐼
𝑏,𝐶𝑎 

Donde es la corriente rápida de sodio, corriente rectificadora inversa de potasio,𝐼
𝑁𝑎

𝐼
𝐾1

corriente transitoria de salida, corriente rectificadora retardada, corriente rectificadora 𝐼
𝑡𝑜

𝐼
𝐾𝑢𝑟

𝐼
𝐾𝑟

rápida de potasio, corriente rectificadora lenta de potasio, corriente de entrada de Ca,𝐼
𝐾𝑠

𝐼
𝐶𝑎,𝐿

corriente de bomba de Ca, corriente asociada a la bomba sodio-potasio, corriente𝐼
𝑝,𝐶𝑎

𝐼
𝑁𝑎,𝐾

𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

asociada al intercambiador iónico sodio-calcio, corriente de fondo de sodio, Corriente𝐼
𝑏,𝑁𝑎

𝐼
𝑏,𝐶𝑎

 

de fondo de calcio, los potenciales de equilibrio de cada corriente se encuentra con la𝐸
𝑥

Ecuación de Nernst (Ecuación 1).

4.2.1.1. Corriente rápida de Sodio 𝐼
𝑁𝑎

(5.1.1)𝐼
𝑁𝑎

= 𝐺
𝑁𝑎

𝑚3ℎ𝑗 𝑉 − 𝐸
𝑁𝑎( ) 

Donde es la conductancia máxima de , es el potencial de equilibrio del Na+,𝐺
𝑁𝑎

 𝐼
𝑁𝑎

𝐸
𝑁𝑎

𝑉

es el voltaje y m, h, j son los parámetros de activación y desactivación de los canales y cuyo

comportamiento es modulados por la Ecuación 5.1.1.1 .

(5.1.1.1)ϕ = α
ϕ

α
ϕ

 β
ϕ( )       
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Donde ; al potencial de equilibrio para el ion Na+ y valores de las ϕ = 𝑚, ℎ, 𝑗 𝐸
𝑁𝑎

 

variables están descritos en las Ecuaciones 5.1.1.1.1 - 5.1.1.1.6α
ϕ

 ,  β
ϕ

(5.1.1.1.1)α
𝑚

= 0, 32 𝑉+47,13
1−𝑒𝑥𝑝 −0,1 𝑉+47,13{ } [ ] ( ) ó 3, 2( )  ; 𝑠𝑖 𝑉 =− 47. 13   

(5.1.1.1.2)β
𝑚

= 0, 08 exp  − 𝑉
11( ) 

(5.1.1.1.3)α
ℎ

=  0, 135 exp  − 𝑉+80
6,8⎡⎣ ⎤⎦ ( )  ó 0( ); 𝑠𝑖 𝑉≥ − 40   

β
ℎ

= 3, 56 exp  0, 079𝑉[ ] + 3, 1𝑥105 exp  0, 35𝑉[ ]( )   

ó (5.1.1.1.4)

β
ℎ

= 0, 13 1 + exp  − 𝑉+10,66
11,1{ } ⎡⎣ ⎤⎦ ( )−1

;  𝑠𝑖 𝑉≥ − 40

α
𝑗

= − 127, 140𝑒𝑥𝑝  0, 2444 𝑉{ } − 3, 474𝑥10−5 exp  − 0, 04391 𝑉{ }[ ] 𝑉+37,78
1+exp[ 0,311 𝑉+79,23{ } ]  ( )       

ó (5.1.1.1.5)

α
𝑗

= 0( );  𝑠𝑖 𝑉≥ − 40

(5.1.1.1.6)β
𝑗

= 0, 1212 exp  −0.01052𝑉 [ ]
0,11+exp − 𝑉+10,66

11,1⎡⎣ ⎤⎦  
   ( ) ó 0, 3 exp −2,535𝑥10−7𝑉[ ] 

1+exp −0,1 𝑉+32{ } [ ]  ( );  𝑠𝑖 𝑉≥ − 40  

4.2.1.2. Corriente de entrada rectificadora de Potasio 𝐼
𝐾1

(5.1.2)𝐼
𝐾1

= 𝐺
𝑘1

  𝑉 − 𝐸
𝐾

 [ ] ( )/ 1 −  exp 0, 07 𝑉 + 80 [ ] ( )
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Donde es la conductancia máxima de , es el potencial de equilibrio del K+,𝐺
𝐾1

 𝐼
𝐾1

𝐸
𝐾

𝑉

es el voltaje.

4.2.1.3. Corriente transitoria de salida de Potasio 𝐼
𝑡𝑜

(5.1.3)𝐼
𝑡𝑜

= 𝐺
𝑡𝑜

𝑂
𝑎
3𝑂

𝑖
𝑉 − 𝐸

𝐾( )
Donde es la conductancia máxima de , es el potencial de equilibrio del K+, es𝐺

𝑡𝑜
 𝐼

𝑡𝑜
𝐸

𝐾
𝑉

el voltaje y son las comportas de activación e inactivación respectivamente, descritas en la𝑂
𝑎
, 𝑂

𝑖

Ecuación 5.1.3.1 y 5.1.3.2.

● Compuerta de Activación

(5.1.3.1)𝑂
𝑎(∞)

= 1 + exp  − 𝑉+20,47
17,54  ⎡⎣ ⎤⎦ ( )−1

● Compuerta de Inactivación

(5.1.3.2)𝑂
𝑖(∞)

= 1 + exp 𝑉+43,1
5,3( ) ⎡⎣ ⎤⎦

−1

4.2.1.4. Corriente rectificadora ultrarrápida retardada de Potasio 𝐼
𝐾𝑢𝑟

(5.1.4)𝐼
𝐾𝑢𝑟

= 𝐺
𝐾𝑢𝑟

𝑢
𝑎
3𝑢

𝑖
𝑉 − 𝐸

𝐾( )

Donde es la conductancia máxima de expresada en la Ecuación 5.1.4.1, es el𝐺
𝐾𝑢𝑟

 𝐼
𝐾𝑢𝑟

𝐸
𝐾

potencial de equilibrio del K+, es el voltaje y son las comportas de activación e𝑉 𝑢
𝑎
, 𝑢

𝑖

inactivación respectivamente, descritas en la Ecuación 5.1.4.2 y 5.1.4.3
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● Conductancia Máxima 𝐺
𝐾𝑢𝑟

(𝑛𝑆/𝑝𝐹)

(5.1.4.1)𝐺
𝐾𝑢𝑟

= 0, 005 + 0,05
1+exp − 𝑉−15

13( ) 

● Compuerta de Activación 𝑢
𝑎(∞)

(5.1.4.2)𝑢
𝑎(∞)

= 1 + exp  − 𝑉+30,3
9,6( ) ⎡⎣ ⎤⎦

−1

● Compuerta de Inactivación 𝑢
𝑖(∞)

(5.1.4.3)𝑢
𝑖(∞)

= 1 + exp 𝑉−99,45
27,48( ) ⎡⎣ ⎤⎦

−1

4.2.1.5. Corriente rectificadora rápida retardada de Potasio 𝐼
𝐾𝑟

(5.1.5)𝐼
𝐾𝑟

= 𝐺
𝐾𝑟 

𝑋
𝑟

𝑉 − 𝐸
𝐾( )/ 1 + 𝑒𝑥𝑝( 𝑉 + 15[ ]/22, 4 )  

Donde es la conductancia máxima de , es el potencial de equilibrio del K+,𝐺
𝐾𝑟

 𝐼
𝐾𝑟

𝐸
𝐾

𝑉

es el voltaje y es la compuerta de activación descrita en la ecuación 5.1.5.1 .𝑋
𝑟

● Compuerta de activación

(5.1.5.1)𝑥
𝑟 ∞( )

= 1 + 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉+14,1
6,5( )⎡⎣ ⎤⎦

−1
 

4.2.1.6. Corriente rectificadora lenta retardada de Potasio 𝐼
𝐾𝑠

(5.1.6)𝐼
𝐾𝑠

= 𝐺
𝐾𝑠 

𝑥
𝑠
2 𝑉 − 𝐸

𝐾( )
Donde es la conductancia máxima de , es el potencial de equilibrio del K+, es𝐺

𝐾𝑠
 𝐼

𝐾𝑠
𝐸

𝐾
𝑉

el voltaje y es la compuerta de activación descrita en la ecuación 5.1.6.1 .𝑋
𝑠
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● Compuerta de Activación

(5.1.6.1)𝑥
𝑠 ∞( )

= 1 + 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉−19,9
12,7( )⎡⎣ ⎤⎦

−1/2

4.2.1.7. Corriente tipo-L de Entrada de 𝐶𝑎+2 𝐼
𝐶𝑎,𝑙

(5.1.7)𝐼
𝐶𝑎,𝑙

= 𝐺
𝐶𝑎,𝑙 

𝑑 𝑓 𝑓
𝐶𝑎

𝑉 − 65( )

Donde corresponde a la conductancia máxima de ; es la compuerta de𝐺
𝐺𝑎, 𝑙

 𝐼
𝐶𝑎,𝑙

𝑑 

activación descrita en la Ecuación 5.1.7.1, compuerta de inactivación dependiente del𝑓

voltaje descrita en la Ecuación 5.1.7.2 y es la compuerta de inactivación pendiente de 𝑓
𝐶𝑎

descrita en la Ecuación 5.1.7.3. 𝐶𝑎2+ 

● Compuerta de Activación

(5.1.7.1)𝑑
∞( )

= 1 + 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉+10
8⎡⎣ ⎤⎦ ( )−1

● Compuerta de Inactivación Dependiente del Voltaje

(5.1.7.2)𝑓
∞( )

= 1 + 𝑒𝑥𝑝 𝑉+28
6,9⎡⎣ ⎤⎦ ( )−1

● Compuerta de Inactivación Dependiente de 𝐶𝑎2+ 

(5.1.7.3)𝑓
𝐶𝑎 ∞( )

= 1 + [𝐶𝑎+2]
0,00035( )−1

4.2.1.8. Corriente de la bomba de sarcoplasmática de Calcio 𝐼
𝑝,𝐶𝑎

(5.1.8)𝐼
𝑝,𝐶𝑎

= 0, 275
𝐶𝑎+2[ ]𝑖

0,0005+ 𝐶𝑎+2[ ]𝑖 

Donde es la concentración interna del𝐶𝑎+2[ ]𝑖
𝐶𝑎+2
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4.2.1.9. Corriente de la bomba Sodio-Potasio 𝐼
𝑁𝑎𝐾

(5.1.9)𝐼
𝑁𝑎𝐾

= 𝐼
𝑁𝑎𝐾(𝑀𝑎𝑥)

 𝑓
𝑁𝑎𝐾 

 1 + 1

   𝐾
𝑚.𝑁𝑎 𝑖( )

 / 𝑁𝑎[ ]
𝑖

⎰
⎱

⎱
⎰ 

1.5

⎡
⎢
⎢
⎢
⎢
⎣

⎤
⎥
⎥
⎥
⎥
⎦

 ⎛
⎜

⎝

⎞
⎟

⎠

−1

𝐾
𝑜[ ]

𝐾[ ]
𝑜
+𝐾

𝑚.𝑘 𝑜( )
 ( )

Donde son la conductancia máxima y el parámetro dependiente del𝐼
𝑁𝑎𝐾(𝑀𝑎𝑥)

 𝑦  𝑓
𝑁𝑎𝐾  

voltaje para respectivamente , es la constante de saturación media para el𝐼
𝑁𝑎𝐾

𝐾
𝑚.𝑁𝑎 𝑖( )

en la corriente y es la constante de saturación media para el en la𝑁𝑎[ ]
𝑖

𝐼
𝑁𝑎𝐾

𝐾
𝑚.𝑘 𝑜( )

𝐾[ ]
𝑜

corriente .𝐼
𝑁𝑎𝐾

● Parámetro dependiente del voltaje 𝑓
𝑁𝑎𝐾

 

(5.1.9.1)𝑓
𝑁𝑎𝐾

= 1 + 0, 1245 𝑒𝑥𝑝 − 0, 1 𝐹𝑉
𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ + 0, 0365 σ 𝑒𝑥𝑝 − 𝐹𝑉

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ ( )−1
 

= 1/7 (5.1.9.1.1)σ 𝑒𝑥𝑝 
𝑁𝑎[ ]

𝑜

67,3
⎡⎢⎣

⎤⎥⎦
− 1( )

4.2.1.10. Corriente de fondo de Sodio 𝐼
𝑏.𝑁𝑎

(5.1.10)𝐼
𝑏.𝑁𝑎

= 𝐺
𝑏,𝑁𝑎

(𝑉 − 𝐸
𝑁𝑎

)

Donde corresponde a la conductancia máxima, potencial de equilibrio del𝐺
𝑏,𝑁𝑎

𝐸
𝑁𝑎

Na+.
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4.2.1.11. Corriente de fondo de 𝐶𝑎+2 𝐼
𝑏, 𝐶𝑎

(5.1.11)𝐼
𝑏, 𝐶𝑎

= 𝐺
𝑏,𝐶𝑎

(𝑉 − 𝐸
𝐶𝑎

)

Donde corresponde a la conductancia máxima de , potencial de equilibrio𝐺
𝑏,𝐶𝑎

 𝐼
𝑏, 𝐶𝑎

𝐸
𝐶𝑎

del Ca+.

4.2.1.12. Corriente de la bomba 𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

(5.1.12)𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

=
𝐼

𝑁𝑎,𝐶𝑎 𝑀𝑎𝑥( )
exp γ𝑉𝐹

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ 𝑁𝑎
𝑖
3⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ 𝐶𝑎+2[ ]

𝑜
− exp γ−1( )𝑉𝐹

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ 𝑁𝑎
𝑜
3⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ 𝐶𝑎+2[ ]

𝑖
 ( ) 

  𝐾
𝑚,𝑁𝑎
3 + 𝑁𝑎

𝑜
3⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ ⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ 𝐾
𝑚,𝐶𝑎

+[𝐶𝑎+2
𝑜
]⎡

⎢
⎣

⎤
⎥
⎦
 ( ) 1+𝐾

𝑠𝑎𝑡
 𝑒𝑥𝑝 γ−1( )𝑉𝐹

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ ( )
          

Los valores de las constantes mencionadas a continuación, se encuentran en la Tabla 7

donde es máxima INaCa , Concentración extracelular de Sodio,𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎 𝑀𝑎𝑥( )

𝑁𝑎
𝑜

⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ 𝑁𝑎

𝑖
⎡⎢⎣

⎤⎥⎦

Concentración intracelular de Sodio, constante saturación de Sodio para ,𝐾
𝑚,𝑁𝑎
3 𝐼

𝑁𝑎,𝐾
𝐾

𝑚,𝐶𝑎

constante medio-saturaci´on de [Ca2+]o para , constante de Faraday, constante de Gas, 𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

𝐹 𝑅

voltaje de membrana, parámetro dependiente del voltaje para .𝑉 γ 𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

4.2.2. Compartimiento Sarcoplasmático (SR)

La Figura 9 se encuentra la representación esquemática de la célula usada por el autor en

su artículo, allí se representan las interacciones iónicas de la célula con su medio extracelular, en

este modelo resalta un compartimiento interno llamada Retículo Sarcoplásmico (SR) el cual

según Reyes et al. (2006) “es el principal almacén de calcio intracelular en el músculo estriado y

participa de forma importante en la regulación del proceso acoplamiento-excitación-contracción

… regulando las concentraciones intracelulares de calcio durante la contracción y la relajación
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muscular” (p.18), El compartimiento SR lo conforman los subcompartimientos JSR6 y NSR7 e

interaccionan con la célula a través de las corrientes , , , descritas en las Ecuaciones𝐼
𝑟𝑒𝑙

𝐼
𝑡𝑟

𝐼
𝑙𝑒𝑎𝑘

𝐼
𝑢𝑝

6 - 9 .

4.2.2.1. Corriente de relajación para JSR 𝐼
𝑟𝑒𝑙

(6)𝐼
𝑟𝑒𝑙

= 𝐾
𝑟𝑒𝑙 

𝑢2𝑉𝑊  𝐶𝑎+2[ ]𝑟𝑒𝑙
−  𝐶𝑎+2[ ]𝑖( )   

 

Donde es máxima tasa de liberación para , es la compuerta de activación𝐾
𝑟𝑒𝑙 

𝐼
𝑟𝑒𝑙

𝑢

descrita en la Ecuación 6.1, es la Variable de activación de inactivación dependiente del flujo𝑉

descrita en la Ecuación 6.2, es el Interrupción de inactivación dependiente del voltaje𝑊

mencionada en 15.3, es la concentración de calcio en el compartimiento de liberación,𝐶𝑎+2[ ]𝑟𝑒𝑙

la concentración intracelular de calcio interna y es la señal de flujo sarcoplásmico𝐶𝑎+2[ ]𝑖
𝐹

𝑛

● Compuerta de activación 𝑢

𝑢 =  1 + 𝑒𝑥𝑝 − 𝐹
𝑛

− 3. 4175 𝑥10−13⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ / 13. 67𝑥10−16[ ]⎡

⎢
⎣

⎤
⎥
⎦
 ( )

(6.1)

● Variable de activación de inactivación dependiente del flujo 𝑉

(6.2)𝑉 = 1 −  1 + 𝑒𝑥𝑝 − 𝐹
𝑛

− 6. 835 𝑥10−14⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ / 13. 67𝑥10−16[ ]⎡

⎢
⎣

⎤
⎥
⎦
 ( )−1

7 NSR (Network Sarcoplasmic Reticulum)
6 JSR (Junctional Sarcoplasmic Reticulum)
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● Interrupción de inactivación dependiente del voltaje 𝑊

(6.3)𝑊 =  1 −  1 + 𝑒𝑥𝑝 − 𝑉 − 40[ ] / 17[ ] ( )−1

4.2.2.2. Corriente de transferencia desde NSR a JSR

(7)𝐼
𝑡𝑟

=  𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝
−  𝐶𝑎+2[ ]𝑟𝑒𝑙( ) / 180   

 

Donde es la concentración en el compartimiento de absorción y𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝
𝐶𝑎+2[ ]𝑟𝑒𝑙

concentración en el compartimiento de liberación.

4.2.2.3. Corriente de salida de NSR

(8)𝐼
𝑢𝑝, 𝑙𝑒𝑎𝑘

=  𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝
 / 𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝(𝑚𝑎𝑥)

 ( ) 𝐼
𝑢𝑝(𝑚𝑎𝑥)

  
 

Donde es la concentración de calcio en el compartimiento de absorción𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝

la concentración de calcio máxima de interna.𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝 (𝑚𝑎𝑥)
𝐼

𝑙𝑒𝑎𝑘

4.2.2.4. Corriente de entrada a NSR

(9)𝐼
𝑢𝑝

=  𝐼
𝑢𝑝(𝑚𝑎𝑥)

 / 1 +  𝐾
𝑢𝑝

+  𝐶𝑎+2[ ]𝑖
 ( )⎡⎢⎣

⎤⎥⎦   

 

Donde es el valor máximo de la corriente , es la constante de𝐼
𝑢𝑝(𝑚𝑎𝑥)

𝐼
𝑢𝑝

𝐾
𝑢𝑝

semisaturación y Es la concentración de calcio intracelular.𝐶𝑎+2[ ]𝑖

Las consideraciones matemáticas del modelo auricular buscan reproducir el

comportamiento bioeléctrico de las células en la generación del PA; sin embargo con este modelo
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no es posible reproducir la propagación del PA en el tejido auricular, fue por ende que tras años

de investigación realizada por múltiples autores lograron asociar procesos físicos de carácter

eléctrico como el realizado durante la conducción eléctrica en un cable infinito o el proceso de

difusión sobre una placa a la que se le aplica una energía térmica; permitiendo relacionar

modelos de PA estacionarios con modelos que consideran que el potencial dependiente de tiempo

y espacio.

4.3. Ecuaciones de Propagación en Fibra y Tejido para el Modelo Auricular

En la sección 3.7 Acoplamiento Celular y Propagación del PA se realiza una descripción

cuantitativa que permite tener una idea del acoplamiento celular y como se realiza la propagación

de estímulos eléctricos. En la presente sección se describen las consideraciones que permitieron

dar origen a las Ecuación 19 y 20 las cuales describen la propagación del PA en una fibra y en

tejido para el modelo auricular, ya que entre los medios intra y extracelular existe una variación

en el voltaje de membrana los cuales se comportan como medios paralelos y continuos con𝑉
𝑚

coeficientes de difusión propios que se relacionan en la Ecuación 10.

(10)𝑉
𝑚

= Φ
𝑖

− Φ
𝑒

Los valores son los potenciales en los medios intracelular y extracelularΦ
𝑖
 𝑦 Φ

𝑒

respectivamente. El vector del campo eléctrico producido por las cargas en el medio intracelular

se expresa como:

(11)𝐸 =− ∇Φ
𝑖

Donde corresponde al operador Nabla . Por ley de ohm, el∇  ∇ = δ
δ𝑥 𝑖 + δ

δ𝑦 𝑗 + δ
δ𝑧 𝑘( )

vector de flujo representa la densidad de corriente dentro del cable y es proporcional al vector𝐽
𝑖
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de campo eléctrico.

(12)𝐽
𝑖

= σ𝐸 = 1
ρ 𝐸 =− 1

ρ
𝑖

∇Φ
𝑖

Donde es el campo eléctrico, y es un parámetro dependiente del medio llamado𝐸 σ

conductividad y su inverso es la resistividad , Entonces Es la resistencia intracelular,σ = 1
ρ( ) ρ

𝑖
 

el signo negativo indica que el flujo ocurre de regiones de alta densidad a regiones de baja

densidad, a nivel celular, esto indica que el flujo de iones ocurre de manera pasiva (sin gasto

energético). Por tanto, la densidad de corriente extracelular es.𝐽
𝑒

(12.1)𝐽
𝑒

=− 1
ρ

𝑒
∇Φ

𝑒

Las interacciones eléctricas entre los medios intra y extracelular, están acopladas entre sí

bajo la Ley de la conservación de la carga eléctrica8, actuando como sumidero la corriente que

fluye del medio extracelular al intracelular (divergencia negativa) y como fuente el medio

extracelular (divergencia positiva), Por tanto.

(13)− ∇ · 𝐽
𝑖

= ∇ · 𝐽
𝑒

= 𝑆
𝑣
𝐼

𝑚

Donde es la corriente transmembrana y es el área de la membrana por la𝐼
𝑚

𝐴/𝑚2[ ] 𝑆
𝑣

unidad de volumen . Reemplazando la Ecuación 12 y 12.1 en 13 se obtiene la expresiones 1/𝑚[ ]

14 y 14.1

(14)∇ · 1
ρ

𝑖
∇Φ

𝑖( ) = 𝑆
𝑣
𝐼

𝑚

(14.1)∇ · 1
ρ

𝑒
∇Φ

𝑒( ) =− 𝑆
𝑣
𝐼

𝑚

Las ecuaciones resultantes para el tejido bidominio requiere de un coste computacional

8 La ley de la conservación de la carga menciona que la carga no se crea ni se destruye, solo se puede transferir de
un sistema a otro.
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muy alto ya que debe calcular simultáneamente y , por ende se simplifica las ecuaciones alΦ
𝑒

𝑉
𝑚

considerar que resistividad extracelular mucho mayor a la resistividad intracelular ,1
ρ

𝑒
≫ 1

ρ
𝑖

( )
haciendo que dicho potencial extracelular sea isopotencial9 , por lo tanto de la EcuaciónΦ

𝑒
= 0( )

10 se obtiene 𝑉
𝑚

= Φ
𝑖

(15) 𝐼
𝑚

= 1
𝑆

𝑣
∇ · 1

ρ ∇𝑉
𝑚( ) ρ

𝑖
= ρ

La Ecuación 15 describe la corriente que circula longitudinalmente en el cable, la𝐼
𝑚

variable o parámetro de resistividad hace referencia la resistividad que tiene los iones deρ
𝑖

propagarse longitudinalmente entre los medios intercelulares a través de las uniones Gap y es𝑆
𝑣

el área de la membrana por la unidad de volumen o también conocido como relación

superficie-volumen, en la configuración cilíndrica del cable toma valores de

. Ya descrita las variables que componen esta ecuación, retomaremos 𝑆
𝑣

= Á𝑟𝑒𝑎
𝑉𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒𝑛 = 2π𝑟ℎ

π𝑟2ℎ
= 2

𝑟

la Ecuación 5 la cual permite encontrar la variación del voltaje de membrana con respecto al𝑉

tiempo (por conveniencia gramatical ), a partir del proceso de difusión iónica realizado a𝑉 = 𝑉
𝑚

través de la membrana celular entre los medios intra y extracelular, sin embargo, para el modelo

de propagación, es necesario relacion esta expresión con la configuración cilíndrica con la que se

está realizando, es por ello se divide a ambos lados de la ecuación por el Área transversal o base

del cilindro obteniendo de esta manera la Ecuación 16.𝐴𝑡 = π𝑟2( )

(16) 1
𝐴𝑡( ) 𝐶

𝑚

𝑑𝑉
𝑚

𝑑𝑡 =− 1
𝐴𝑡( ) 𝐼

𝑖𝑜𝑛
+ 𝐼

𝑠𝑡[ ]   ⇒   
𝐶

𝑚

𝐴𝑡( ) 𝑑𝑉
𝑚

𝑑𝑡 =−
𝐼

𝑖𝑜𝑛
+𝐼

𝑠𝑡

𝐴𝑡( )  

9 Isopotencial: Región en el espacio donde cada punto en él está en el mismo potencial.
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La expresión es la capacitancia por unidad de área y la densidad de flujo
𝐶

𝑚

𝐴𝑡 𝐶( )
𝐼

𝑖𝑜𝑛
+ 𝐼

𝑠𝑡

𝐴𝑡

, por lo tanto:𝐽
𝑖𝑜𝑛( )

ó (17)𝐶
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 =− 𝐽
𝑖𝑜𝑛

 𝐶
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 + 𝐽
𝑖𝑜𝑛

= 0

Al agregar el término que describe la corriente longitudinal ( ) de la Ecuación 15, el𝐼
𝑚

potencial variará en el tiempo y en el espacio (Ecuación 18).

(18)𝐶
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 + 𝐽
𝑖𝑜𝑛

− 𝐼
𝑚

= 0

(18.1)𝐶
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 + 𝐽
𝑖𝑜𝑛

 − 1
𝑆

𝑣
∇ · 1

ρ ∇𝑉
𝑚( ) = 0

Por propiedad vectorial , Como ,∇ · 1
ρ ∇𝑉

𝑚
= 1

ρ  ∇
2
𝑉

𝑚
+   𝑉

𝑚
∇2ρ −1 ρ = 𝐶𝑡𝑒

entonces . la divergencia de un gradiente es un laplaciano o también∇ · 1
ρ ∇𝑉

𝑚
= 1

ρ ∇
2
𝑉

𝑚

conocida como derivada de segundo orden, por lo tanto la expresión queda

(18.2)𝐶 
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 + 𝐽
𝑖𝑜𝑛

= 1
𝑆

𝑣
ρ  ∇2𝑉

𝑚
 

(18.3)𝐶 
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 = 1
𝑆

𝑣
ρ  ∇2𝑉

𝑚
− 𝐽

𝑖𝑜𝑛

Despejando :
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡

(18.4) 
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 = 1
𝑆

𝑣
ρ  𝐶  ∇2𝑉

𝑚
−

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶

Reemplazando la expresión por :1
 𝑆

𝑣
 ρ 𝐶  𝐷

(18.5)
𝑑𝑉

𝑚

𝑑𝑡 = 𝐷 ∇2𝑉
𝑚

−
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶
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Como se mencionaba en la Figura 7, el cable infinito tiene dos interacciones simultáneas

una axial o longitudinal y otra radial, las cuales son consideradas en la Ecuación 18.5. Ya que la

expresión analiza la variación del potencial en la componente longitudinal, por ende en𝐷 ∇2𝑉
𝑚

la propagación en fibra (monodominio) el operador nabla tomará valor de y el∇2 = ∂2

∂𝑥2

coeficiente de difusión y para la propagación en tejido (bidominio) y𝐷 =  𝐷
𝑥

∇2 = ∂2

∂𝑥2 + ∂2

∂𝑦2

. La expresión es la misma en la propagación en fibra o tejido, de esta manera𝐷 = 𝐷
𝑥
 ,  𝐷

𝑦

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶

se obtienen las Ecuaciones 19 y 20, las cuales describen en la propagación en fibra y tejido.

(19)
∂𝑉

∂𝑡 =−
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶 + 𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2

(20)∂𝑉
∂𝑡 =−

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶 + 𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2 + 𝐷
𝑦

∂2𝑉

∂𝑦2

Donde densidad de flujo , es la Capacitancia de la membrana por unidad𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐼
𝑖𝑜𝑛

+𝐼
𝑠𝑡

𝐴𝑡( ) 𝐶

de área y es la constante asociada al coeficiente de difusión asociada a su respectivo eje de𝐷

propagación. De esta manera se obtienen las Ecuaciones 19 y 20 las cuales corresponden a la

ecuaciones usadas por el autor Valencia y Sanchez, (2016), las cuales son solucionadas a través

del método de diferencias finitas, pues este método permite aproximar la derivada de la ecuación

diferencial en expresiones algebraicas sencillas de resolver, discretizando la variable dependiente

en pequeños puntos o nodos, el número de puntos seleccionados son los mismo número de

ecuaciones lineales y de incógnitas generadas; por ejemplo, si se considera una malla de 100

nodos, se generan 100 ecuaciones lineales con 100 incógnitas, este sistema de ecuaciones lineales

resultante se pueden resolver por un sistema de matrices, el cual se puede resolver de manera
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manual (poco práctica, puesto que da cabida a errores humanos) o a través de ordenadores, con

herramientas de cómputo como lo realizó Valencia y Sanchez, (2016) y Osorio, (2016).

● Método de diferencias finitas. La discretización espacial y temporal permite al método

de diferencias finitas convertir un problema de ecuaciones diferenciales parciales en uno

algebraico cuya solución se obtiene a través de una matriz tipo AX = B. En la

propagación de una fibra la discretización del espacio y el tiempo (Figura 10 - A), en el

intervalo espacial [a,b], separados por una distancia los N nodos resultantes, el∆𝑥

intervalo del tiempo , se discretiza en N nodos iguales separados por una distancia𝑡
0
,  𝑡

𝑓 [ ]
. En la propagación del tejido la discretización espacial (Figura 10 - B) se realiza en el∆𝑡

plano cartesiano entre los intervalos [a,b] con un espaciado el eje X y un espaciado∆𝑥

en los intervalos [a,c] para el eje Y, formando N nodos.∆𝑦

Las Ecuaciones 21 - 23 surgen del proceso de discretización a partir de los puntos que

rodean al punto de interés. En la Figura 11 se describen los puntos tomados en cuenta para hallar

la diferencia regresiva, central y progresiva correspondiente a las ecuaciones mencionadas.

Considere a continuación la equivalencia en el cambio de notación realizada por el autor

.𝑉(𝑥, 𝑡) = 𝑉
𝑥
𝑡  

❖ Diferencia regresiva central. Usa el punto de interés o punto de referencia 𝑉
𝑥 
𝑡( )

y el anterior , para calcular la derivada (ver Figura 11-A). Se obtiene como𝑉
𝑥−ℎ 
𝑡( )

resultado la Ecuación 21.

(21)∂𝑉 (𝑥, 𝑡)
∂𝑥  ≈ 

𝑉
𝑥 
𝑡  −  𝑉

𝑥−ℎ 
𝑡

ℎ    
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❖ Diferencial central. Hace uso del punto vecinos al punto de interés

para calcular la derivada (ver Figura 11-B). Se obtiene como𝑉
𝑥−ℎ 
𝑡 ,  𝑉

𝑥+ℎ 
𝑡( )

resultado la Ecuación 22.

(22)∂𝑉 (𝑥, 𝑡)
∂𝑥  ≈ 

𝑉
𝑥+ℎ 
𝑡  −  𝑉

𝑥−ℎ 
𝑡

ℎ  

❖ Diferencial progresiva central. Hace uso del punto siguiente al de interés o

punto de referencia, para calcular la derivada (ver Figura 11-C). Se obtiene como

resultado la Ecuación 23.

(23)∂𝑉 (𝑥, 𝑡)
∂𝑥  ≈ 

𝑉
𝑥+ℎ 
𝑡  −  𝑉

𝑥 
𝑡

ℎ  

Con las Ecuaciones 21- 23 se construye la segunda derivada de la función

dando origen a la Ecuación 24 característica del método de diferencias finitas.𝑉 (𝑥,  𝑡)

(24)∂2𝑉 (𝑥, 𝑡)

∂𝑥2 
 ≈ 

𝑉
𝑥−ℎ 
𝑡  − 2 𝑉

𝑥 
𝑡 + 𝑉

𝑥+ℎ 
𝑡  

ℎ2  

Figura 10

Malla discretizada modo y bidominio.
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Nota. A. Discretización del espacio y el tiempo para una fibra mono-dominio. B. Discretización

espacial en un tejido bi-dominio. [Figura]. Recuperado y modificado de Tobon, (2010).

● Método de Crank Nicholson. Este método promedia la segunda derivada de la función

de la Ecuación 24, con ella misma, evaluada en un tiempo futuro: en fibra𝑉 (𝑥,  𝑡) 𝑡 + 𝑘

o en el tejido. Como resultado de esta sustitución de nomenclatura en la Ecuación𝑛 + 1

24 se obtienen las expresiones de las Ecuaciones 25 y 26, correspondiente a la Ecuaciones

Crank Nicholson que serán sustituidas en las Ecuaciones de propagación del PA de el

tejido o fibra correspondientemente.

Figura 11

Puntos de referencia de discretización

Nota. puntos de referencia tomados en la construcción de A). diferencia regresiva central, B)

diferencia central y C) diferencia progresiva central.

(25)∂2𝑉 (𝑥, 𝑡)

∂𝑥2 
 =

𝑉
𝑥−ℎ 
𝑡  − 2 𝑉 

𝑥 
𝑡 + 𝑉 

𝑥+ℎ 
𝑡  

2ℎ2  +  
𝑉

𝑥−ℎ 
𝑡+𝑘  − 2 𝑉 

𝑥 
𝑡+𝑘+ 𝑉 

𝑥+ℎ 
𝑡+𝑘  

2ℎ2  

= Donde = x, y (26)∂2𝑉 (α, 𝑡)

∂α2 

𝑉
𝑖, 𝑗−1 
𝑛  − 2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 + 𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛  

2 ∆α2  +  
𝑉

𝑖, 𝑗−1  
𝑛+1  − 2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1+ 𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛+1  

2 ∆α2 α
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4.3.1. Ecuación de Propagación Fibra

(19)
∂𝑉

∂𝑡 =−
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶 + 𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2

Antes de iniciar con el desarrollo matemático del modelo, es importante mencionar que la

información suministrada sobre las ecuaciones, condiciones de frontera, algoritmos de

programación etc, se pueden encontrar en Valencia y Sanchez, (2016); Pues en el presente

documento nos centraremos en el desarrollo matemático y las consideraciones asumidas por los

autores. En la Figura 12 se representa una fibra considerada como un medio eléctrico aislado de

longitud x∈ {a, b}por lo tanto, la corriente que sale de estos límites se hace cero siguiendo la

condición de contorno de Neumann, el valor inicial de en el instante es -81.2mV.𝑉 𝑡
0 

Figura 12

Condiciones de Frontera sobre la fibra

Nota. Representación esquemática de las condiciones de frontera de una fibra.

● Condición Inicial. V (x, ) = −81,2mV.𝑡
0

● Condición de Borde. V (a, t) = −81,2mV ; para t >= 0 y V (b, t) = −81,2mV ; para t >=

0

● Condición de Contorno de Neumann. = 0mV ; para t >= 0; x ∈ {a, b}.∂𝑉
∂𝑥
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Sustituyendo el método de Diferencias finitas y de Crank Nicholson sobre la ecuación 24

se obtiene la ecuación 27 .

= (27)
𝑉

𝑖 
𝑛+1 −  𝑉

𝑖 
𝑛

∆𝑡 − 𝐷
𝑥
 

𝑉
𝑖−1 
𝑛  − 2 𝑉 

𝑖 
𝑛+ 𝑉 

𝑖+1 
𝑛  

2 ∆𝑥2  +  
𝑉

𝑖−1 
𝑛+1 − 2 𝑉 

𝑖 
𝑛+1+ 𝑉 

𝑖+1 
𝑛+1 

2 ∆𝑥2( ) −
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶

Sacamos factor común 2 ∆𝑥2

= (27.1)
𝑉

𝑖 
𝑛+1 −  𝑉

𝑖 
𝑛

∆𝑡 −
𝐷

𝑥
 

2 ∆𝑥2   𝑉
𝑖−1 
𝑛  −  2 𝑉 

𝑖 
𝑛 +  𝑉 

𝑖+1 
𝑛⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ + 𝑉
𝑖−1 
𝑛+1 −  2 𝑉 

𝑖 
𝑛+1 +  𝑉 

𝑖+1 
𝑛+1⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ ( ) −
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶

Multiplicando a ambos lados de la expresión y sustituyendo las variables∆𝑡  𝑟 =  
∆𝑡𝐷

𝑥

2∆𝑥2

y Se obtiene la Ecuación 27.2.𝑓(𝑥, 𝑡) =−
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶  

𝑉
𝑖 
𝑛+1 −   𝑉

𝑖 
𝑛 −  𝑟 𝑉

𝑖−1 
𝑛  −  2 𝑉 

𝑖 
𝑛 +  𝑉 

𝑖+1 
𝑛 + 𝑉

𝑖−1 
𝑛+1 −  2 𝑉 

𝑖 
𝑛+1 +  𝑉 

𝑖+1 
𝑛+1( ) =  ...  ⇒  

(27.2)⇒  ...  = 𝑓(𝑥, 𝑡) ∆𝑡

Realizando el producto de con los términos del paréntesis y agrupando los términos𝑟

que se conocen a la derecha y los desconocidos al izquierdo se obtiene la Ecuación 28. Sobre esta

ecuaciones se analiza las iteraciones desde = 1, hasta = N, donde sería equivalente a los𝑖 𝑖

extremos de la fibra x = a y x = b.

− 𝑟 𝑉
 𝑖−1
𝑛+1 + 1 +  2𝑟 ( ) 𝑉

𝑖 
𝑛+1 − 𝑟 𝑉

 𝑖+1
𝑛+1  =  ...  ⇒  

(28)⇒  ...  = 𝑟 𝑉
 𝑖−1
𝑛 + 1 +  2𝑟  ( ) 𝑉

𝑖 
𝑛 + 𝑟 𝑉

 𝑖+1
𝑛 − 𝑓(𝑥, 𝑡) ∆𝑡

Iteraciones en las fronteras x = a y x = b .

Límite Izquierdo. = 1𝑖

El valor de corresponde a la conducción de frontera V (a, t) = −81,2; para t >= 0 , el𝑉
 0
𝑡

cual no varía en el tiempo y se pasa al lado izquierdo (valores conocidos).
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(28.1)1 +  2𝑟 ( ) 𝑉
1 
𝑛+1 − 𝑟 𝑉

 2
𝑛+1 =  2 𝑟 𝑉

 0
𝑛 + 1 +  2𝑟  ( ) 𝑉

𝑖 
𝑛 + 𝑟 𝑉

 2
𝑛 − 𝑓(𝑥, 𝑡) ∆𝑡   

● Límite Derecho. = N𝑖

El valor de corresponde a la conducción de frontera V (b, t) = −81,2; para t >= 0 , el𝑉
 𝑁
𝑡

cual no varía en el tiempo y se pasa al lado izquierdo (valores conocidos).

− 𝑟 𝑉
 𝑁−1
𝑛+1 + 1 +  2𝑟 ( ) 𝑉

𝑁 
𝑛+1 =  ...

… = (28.2)𝑟 𝑉
 𝑁−1
𝑛 + 1 +  2𝑟  ( ) 𝑉

𝑁
𝑛 + 2𝑟 𝑉

 𝑁+1
𝑛 − 𝑓(𝑥, 𝑡) ∆𝑡

● Para el resto de nodos N＞𝑖 ＞1

− 𝑟 𝑉
 𝑖−1
𝑛+1 + 1 +  2𝑟 ( ) 𝑉

𝑁 
𝑛+1 − 𝑟 𝑉

 𝑁+1
𝑛+1  =  ...  

… = (28.3)𝑟 𝑉
 𝑁−1
𝑛 + 1 +  2𝑟  ( ) 𝑉

𝑁 
𝑛 + 𝑟 𝑉

 𝑁+1
𝑛 − 𝑓(𝑥, 𝑡) ∆𝑡

Operando la Ecuación 28 a lo largo de los valores que toma , se reescriben de manera𝑖

matricial formando un sistema matricial de la forma AX=B de la Figura 13, con la cual se

obtiene la gráfica de propagación del PA en una fibra.

Figura 13

Matriz obtenida

Nota. Recuperado y modificado de Valencia y Sanchez, (2016).
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4.3.2. Ecuación de Propagación Tejido

(20)∂𝑉
∂𝑡 =−

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶 + 𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2 + 𝐷
𝑦

∂2𝑉

∂𝑦2

La Figura 14 representa el tejido discretizado eléctricamente aislado de área x∈ {a, b}; y

∈ {a, c} por donde se propagara el PA.

● Condición Inicial. = −81,2mV.𝑉
𝑥,𝑦
𝑜

● Condición de borde de Neumann. = 0mV ; para t >= 0; x ∈ {a, b}. = 0;∂𝑉
∂𝑥

∂𝑉
∂𝑦

para t >= 0; y ∈ {a, c}.

Figura 14

Discretización espacial del tejido

Nota. Los nodos azules presentes en el contorno del

tejido, son sobre los que se aplica la condición de

frontera. [Figura]. Recuperado y modificado de

Valencia y Sanchez, (2016).

Sustituyendo el método de Diferencias finitas y de Crank Nicholson sobre la ecuación 20

se obtiene la ecuación 29.

…
𝑉

𝑖,𝑗 
𝑛+1 −  𝑉

𝑖,𝑗 
𝑛

∆𝑡 − 𝐷
𝑥
 

𝑉
𝑖−1, 𝑗 
𝑛  − 2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 + 𝑉 

𝑖+1, 𝑗  
𝑛  

2 ∆𝑥2  +  
𝑉

𝑖−1, 𝑗  
𝑛+1  − 2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1+ 𝑉 

𝑖+1, 𝑗  
𝑛+1  

2 ∆𝑥2
⎡
⎢
⎣

⎤
⎥
⎦

−
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… = (29)− 𝐷
𝑦
 

𝑉
𝑖, 𝑗−1 
𝑛  − 2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 + 𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛  

2 ∆𝑦2  +  
𝑉

𝑖, 𝑗−1  
𝑛+1  − 2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1+ 𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛+1  

2 ∆𝑦2
⎡
⎢
⎣

⎤
⎥
⎦

−
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶

Factor común y Multiplicando a ambos lados de la expresión y 2 ∆𝑥2( )  2 ∆𝑦2( ) ∆𝑡

sustituyendo las variables y Se obtiene la Ecuación 29.1 . 𝑆
𝑥

=  
∆𝑡𝐷

𝑥

2∆𝑥2 𝑆
𝑦

=  
∆𝑡𝐷

𝑦

2∆𝑦2  

…𝑉
𝑖,𝑗 
𝑛+1 −   𝑉

𝑖,𝑗 
𝑛 −

∆𝑡 𝐷
𝑥

2∆𝑥2  𝑉
𝑖−1, 𝑗 
𝑛  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 +  𝑉 

𝑖+1, 𝑗  
𝑛  +  𝑉

𝑖−1, 𝑗  
𝑛+1  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1 +  𝑉 

𝑖+1, 𝑗  
𝑛+1⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ −

… (29.1)−
∆𝑡 𝐷

𝑦

2∆𝑦2  𝑉
𝑖, 𝑗−1 
𝑛  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 +  𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛  +  𝑉

𝑖, 𝑗−1  
𝑛+1  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1 +  𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛+1⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ =  −
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶 ∆𝑡

Sustituyendo y en la Ecuación 29.1 resulta la Ecuación 29.2 𝑆
𝑥

=  
∆𝑡𝐷

𝑥

2∆𝑥2 𝑆
𝑦

=  
∆𝑡𝐷

𝑦

2∆𝑦2

…𝑉
𝑖,𝑗 
𝑛+1 −   𝑉

𝑖,𝑗 
𝑛 − 𝑆

𝑥
 𝑉

𝑖−1, 𝑗 
𝑛  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 +  𝑉 

𝑖+1, 𝑗  
𝑛  +  𝑉

𝑖−1, 𝑗  
𝑛+1  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1 +  𝑉 

𝑖+1, 𝑗  
𝑛+1⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ −

… (29.2)− 𝑆
𝑦
 𝑉

𝑖, 𝑗−1 
𝑛  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛 +  𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛  +  𝑉

𝑖, 𝑗−1  
𝑛+1  −  2 𝑉 

𝑖, 𝑗  
𝑛+1 +  𝑉 

𝑖, 𝑗+1  
𝑛+1⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ =  −
𝐽

𝑖𝑜𝑛

𝐶 ∆𝑡

Realizando el producto de y con los términos de los paréntesis y agrupando los𝑆
𝑥

𝑆
𝑦

términos que se conocen a la derecha y los desconocidos al izquierdo se obtiene la Ecuación 30.

…− 𝑆
𝑦
 𝑉

𝑖, 𝑗−1
𝑛+1 − 𝑆

𝑥
 𝑉

 𝑖−1, 𝑗
𝑛+1 + 1 +  2𝑆

𝑥
 +  2𝑆

𝑦( ) 𝑉
𝑖, 𝑗 
𝑛+1 − 𝑆

𝑥
 𝑉

 𝑖+1, 𝑗
𝑛+1 − 𝑆

𝑦
 𝑉

 𝑖, 𝑗+1
𝑛+1 =  

(30)...  = 𝑆
𝑦
 𝑉

 𝑖, 𝑗−1
𝑛 + 𝑆

𝑥
 𝑉

 𝑖−1, 𝑗
𝑛 + 1 +  2𝑆

𝑥
 +  2𝑆

𝑦( ) 𝑉
𝑖, 𝑗 
𝑛 + 𝑆

𝑥
 𝑉

 𝑖+1, 𝑗
𝑛 + 𝑆

𝑦
 𝑉

 𝑖, 𝑗+1
𝑛 −

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶 ∆𝑡 

Operando la Ecuación 30 con los valores que itera , esta se reescriben de manera𝑖,  𝑗

matricial formando un sistema matricial de la forma AX = B similar a la obtenida en el fibra, sin
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embargo esta requiere de consideraciones adicionales en sus bordes, la cual no profundizadas por

el autor a la hora de construir la matriz AX=B pero si fueron realizados, ya que se requiere de

ellos para graficar la propagación del PA en un tejido.

De esta manera son como las ecuaciones 19 y 20 son resueltas por Valencia y Sanchez, 2016, en

el siguiente capitulo que corresponde a resultados, se retoman las gráficas obtenidas por estos

autores haciendo uso de la herramienta de cómputo CUDA (Compute Unified Device

Architecture) “que es un modelo de programación y una arquitectura de cálculo.” explica a

detalle Rivera, I y Vargas, M. (2012).
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Capítulo 5: Resultados

El siguiente capítulo se divide en cuatro secciones: 1. Resultados del Modelo Neuronal de

Hodgkin y Huxley, se retoman las gráficas del comportamiento “normal” del potencial de acción

, de las conductancias g(Na) y g(k) y de las variables de activación h, n, m durante el potencial de

acción obtenidas por Valera, (2020) en base a las ecuaciones de Hodgkin y Huxley, (1952). 2.

Resultados del Modelo Auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel, y las gráficas del

comportamiento de las corrientes al variar sus conductancias, las gráficas del𝐼
𝑡𝑜

,  𝐼
𝐾𝑢𝑟 

𝑦 𝐼
𝐶𝑎,𝐿

comportamiento de las corrientes al variar los valores BCL y las gráficas𝐼
𝑡𝑜

,  𝐼
𝐾𝑢𝑟 

,  𝐼
𝐶𝑎,𝐿

,  𝐼
𝐾𝑟

,  𝐼
𝐾𝑠

del comportamiento de las corrientes y , y su influencia en la morfología del PA. En la𝐼
𝐶𝑎,𝐿

𝐼
𝐾

sección 3. Resultados de la Solución de las Ecuaciones de Propagación en Tejido (1d) y Fibra

(2d) por Valencia y Sanchez, (2016), se retoman las gráficas que describen la propagación del

potencial de acción en una fibra y en un tejido. Finalmente en la cuarta (4) y última sección se

encuentran los resultado del Análisis Comparativo de los Modelos Neuronal, Aurícula y Auricular

Modificado, allí se retoman algunas gráficas de su respectivos modelos, las cuales pueden o no

encontrarse en las secciones anteriores, con el fin de complementar el análisis de los

resultados.

5.1. Resultados del Modelo Neuronal de Hodgkin y Huxley

Este es un modelo matemático describe el PA haciendo uso de las leyes de Kirchhoff (las

cuales describen el comportamiento de las corriente y el voltaje de una malla) a partir de las

concentraciones iónicas intra y extracelular de los iones de Na+ y K+ los cuales participan

predominantemente durante el PA en el Axón del calamar Loligo Pealei y cuyo potencial de

equilibrio se pueden encontrar con la ecuación de Nernst (Ecuación 1), en los artículos
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publicados por Hodgkin y Huxley describen el comportamiento de distintos parámetros como

conductancias, periodos de estimulación, variación en las concentraciones iónicas etc. Lo que les

permitió encontrar cambios en las conductancias durante las fases del PA. El autor Varela, (2020)

realizó una simulación en Matlab del comportamiento del PA en base a la ecuación que describe

el modelo de Hodgkin y Huxley (Ecuación 3). En la Tabla 6 se mencionan los parámetros usados

por el autor para reproducir el modelo.

La Figura 15 describe el comportamiento del PA (Línea Azul), cuyo valor mínimo parte

de -65mV Aprox y 50 mV de valor pico, el periodo refractario10 es de 10 Segundo,

simultáneamente el autor grafica la corriente estímulo de aplicada para generar el PA en50 µ𝐴

la célula (Línea roja). Con el apoyo de la Figura 16 y 17 el autor logra relacionar el

comportamiento de las conductancias de los iones Na+, K+ y las variables de activación ( h, n,

m) durante el PA cuyos valores oscilan entre 0 - 1 y son regidos por la Ecuación 7.

Figura 15

Gráfica del PA del Axón del Calamar

Nota. Recuperado y modificado de Valera, (2020)

10 Periodo Refractario: Lapso de tiempo posterior a la generación del potencial de acción durante el cual la célula
excitable no puede producir otro potencial de acción.
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Tabla 6

Parámetros usados en la simulación

Constantes del modelo Hodgkin y Huxley valores de las
constantes

Inicio estímulo 50 mS

corriente estímulo 𝐼
𝑠𝑡

50 Aµ

Temperatura 6° C

Potencial de equilibrio 𝐸
𝑁𝑎

50 mV

Potencial de equilibrio 𝐸
𝐾

−77 mV

Potencial de equilibrio 𝐸
𝐿

−54,4 mV

Potencial de equilibrio de la membrana
𝑉

𝑒𝑞

−65 mV

Nota. Recuperado y modificado de Valera, (2020).

Figura 16

Comportamiento de la conductancia g(Na) y g(k) durante el PA

Nota. Recuperado y modificado de Valera,

(2020).
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Figura 17

Comportamiento de las variables de activación ( h, n, m) en función del Voltaje. aaaa

Nota. La variable está asociada al ion de K y las𝑛

variables al ion Na, Las variables de activaciónℎ, 𝑚

modulan el comportamiento de las corrientes asociadas

durante el PA. Recuperado y modificado de Valera,

(2020).

Las consideraciones matemáticas de este modelo sobre la estructura celular y las

corrientes que participan en el PA sirvieron de base para realizar modelos de mayor complejidad

y enfocado a otros grupos celulares; El modelo neuronal de Hodgkin y Huxley permiten describir

el comportamiento eléctrico estacionario de una única Neurona haciendo uso variables

matemáticas como los parámetros de activación y conductancias.

Los parámetros de activación (Ecuación 4) son los encargados de regular la𝑛,  ℎ,  𝑚

activación de las corrientes de Na+ y K+. Estas variables adimensionales pueden tomar valores

entre 0 y 1, dependiendo del potencial de membrana (V) en el que se encuentre en ese instante la

célula como se observa en la Figura 17. Biológicamente esta función es realizada por los canales

voltaje dependientes, los cuales al activarse permiten el intercambio iónico entre los medios intra
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y extracelular generando la corriente eléctrica del ion correspondiente (Ecuaciones 3.1 - 3.3). La

conductancia en electricidad está relacionada a la facilidad que tiene un material al paso de la

corriente eléctrica, este mismo principio fue el aplicado por Hodgkin y Huxley al dar los valores

a las conductancia a partir de sus estudios sobre el Axón del calamar, los valores de las

conductancias ( , y ) que conforman a las corriente iónicas específica para cada ion𝑔
𝐾

𝑔
𝑁𝑎

𝑔
𝐿

cuyos valores máximos son de = 36 mS/ , = 120 mS/ y = 0.3 mS/ ;𝑔
𝐾
𝑚𝑎𝑥 𝑐𝑚2 𝑔

𝑁𝑎
𝑚𝑎𝑥 𝑐𝑚2 𝑔

𝐿
𝑚𝑎𝑥 𝑐𝑚2

para las conductancias de los iones de K+ y Na+, son reguladas matemáticamente con los valores

que tomen las variables de activación como se observan en las Ecuaciones 3.2 - 3.3, sin𝑛,  ℎ,  𝑚

embargo en cuanto a la conductancia de fuga ( ) es constante todo el tiempo, puesto que en el𝑔
𝐿

modelo es la encargada de repolarizar la célula (generar el gradiente iónico), cuya función

biológica es realizada por la bomba Sodio-Potasio. Al día de hoy sabemos que cada célula tiene

funciones específicas, sin embargo, comparten características en común, tales como una

membrana celular compuesta por una bicapa lipídica, proteínas transmembrana, bombas

repolarizadoras etc, las cuales son abordadas desde otros enfoques matemáticas por el modelo

auricular de Courtemanche.

5.2. Resultados del Modelo Auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel.

Este modelo reproduce el PA en las células auriculares del corazón de los mamíferos, para

la construcción matemática de este modelo los autores recopilaron datos hicieron uso del método

de patch clamp en las celulares auriculares y en aquellos datos que no estaban disponibles,

recurrieron a estudios del PA en células ventriculares en el caballo realizados por (Luo y Rudy,

1994) y auricular del conejo realizados por Lindblad et al. (1996). El valor del potencial en

reposo y las concentraciones iónicas intracelulares de los iones difusibles en estado de reposo
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encontrados experimentalmente por courtemanche et al y usados en el modelos son de: Potencial

de reposo -81 mV, concentraciones iónicas intracelulares para el 𝐶𝑎2+[ ]𝑖
= 0. 1 µ𝑀,

, siendo acordes a los valores prácticos encontrados por𝑁𝑎+[ ]𝑖
= 11. 2 𝑚𝑀, 𝐾+[ ]𝑖

= 139. 0 𝑚𝑀

Wang et al. (1993). Estos valores y otras constantes usadas en el modelo, se encuentran

recopilados en la Tabla 7.

Las Figuras 18, 19 y 20 hacen parte de los datos publicados por Courtemanche et al.

1998 en su trabajo. En la Figura 18 se encuentra el comportamiento del PA al variar

individualmente las conductancias las corrientes , y , dicha variación va desde un𝐼
𝑡𝑜

𝐼
𝐾𝑢𝑟

𝐼
𝐶𝑎𝐿

10% hasta el 300% , pudiendo observar cuantitativamente cómo estas variaciones en la

conductancia influyen directamente en el comportamiento del PA durante sus diferentes fases,

siendo el comportamiento normal del potencial cuando el valor de la conductancia de las

corrientes es del 100%. Esta variación deja al descubierto que tanto la insuficiencia en la

conductancia (valores inferiores al 100%) como el exceso de la misma (valores superiores al

100%) generan cambios en el comportamiento y morfología del PA.

En la Figura 19 se observan ocho gráficas (A-H) en las que se oscilan los valores del BCL

(Basic Cycle Lengh – Ciclo básico de estimulación) a lo que hace referencia al tiempo entre

estímulos aplicados ; En la gráfica A se encuentra la morfología del PA obtenido con el modelo

matemático de Courtemanche et al con diferentes periodos de BCL; la gráfica B se encuentra el

PA obtenido por Wang, Z et al. (1990) de manera experimental con la cual Courtemanche et al

compara sus resultados, la gráfica H muestra el comportamiento de la concentración intracelular

del Ca y las gráficas restantes indican comportamiento individual de las corrientes𝐶𝑎[ ]
𝑖

. En estas gráficas se evidencia alteraciones en el comportamiento de las𝐼
𝑡𝑜

,  𝐼
𝐾𝑢𝑟 

,  𝐼
𝐶𝑎,𝐿

,  𝐼
𝐾𝑟

,  𝐼
𝐾𝑠
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Tabla 7

Constantes usadas en el modelo

Parámetros Definición Valor Parámetros Definición Valor

R Cte. de Gas 8.3143
𝐽. 𝐾−1. 𝑚𝑜𝑙−1

𝑔
𝑏,𝐶𝑎

Conductancia
máxima de 𝐼

𝑏,𝐶𝑎

0.00113 nS/pF

T Temperatura 310 K 𝑔
𝑏,𝑁𝑎

Conductancia
máxima de
𝐼

𝑏,𝑁𝑎

0.000674
nS/pF

F Cte. de
Faraday

96.4867
𝐶/𝑚𝑚𝑜𝑙

𝐼
𝑁𝑎𝐾(𝑚𝑎𝑥)

Corriente
máxima de
𝐼

𝑁𝑎𝐾

0.60 pA/pF

𝐶
𝑚

Capacitancia
de la
membrana

100 pF 𝐼
𝑁𝑎𝐶𝑎(𝑚𝑎𝑥)

Corriente
máxima de
𝐼

𝑁𝑎𝐶𝑎

1,600 pA/pF

𝑉
𝑐𝑒𝑙𝑙

Volumen
celular

20.100 µ𝑚3 𝐼
𝑝,𝑁𝑎(𝑚𝑎𝑥)

Corriente
máxima de
𝐼

𝑝,𝑁𝑎

0.275 pA/pF

𝑉
𝑖

Volumen
intracelular

13.668 µ𝑚3 𝐼
𝑢𝑝(𝑚𝑎𝑥)

Corriente
máxima de 𝐼

𝑢𝑝

0.05 mM/mS

𝑉
𝑢𝑝

SR Volumen
del
compartimient
o de absorción

1,109.52 µ𝑚3 𝐾
𝑄10

Factor de
escalamiento
para las
cinética de 𝐼

𝐾𝑢𝑟
y 𝐼

𝑡𝑜

3

𝐾[ ]
𝑜

Concentración
extracelular de
K.

5.4 mM 𝐾
𝑚,𝑁𝑎(𝑖)

Cte
medio-saturaci
ón de 𝑁𝑎[ ]

𝑖
para 𝐼

𝑁𝑎𝐾

10 mM
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Parámetros Definición Valor Parámetr
os

Definición Valor

𝑁𝑎[ ]
𝑜

Concentración
extracelular de
Na.

140 mM 𝐾
𝑚,𝐾(𝑜)

Cte
medio-saturación
de para𝐾[ ]

𝑜
𝐼

𝑁𝑎𝐾

1.5 mM

𝐶𝑎+2[ ]𝑜
Concentración
extracelular de

.𝐶𝑎+2

1.8 mM 𝐾
𝑚,𝑁𝑎

Cte
medio-saturación
de para𝑁𝑎[ ]

𝑜
𝐼

𝑁𝑎𝐶𝑎

87.5 mM

𝑔
𝑁𝑎

Conductancia
máxima de 𝐼

𝑁𝑎

7.8 nS/pF 𝐾
𝑚,𝐶𝑎

Cte
medio-saturación
de para𝐶𝑎+2[ ]𝑜
𝐼

𝑁𝑎𝐶𝑎

1.38 mM

𝑔
𝐾

Conductancia
máxima de 𝐼

𝐾

0.09 nS/pF 𝐾
𝑠𝑎𝑡

Factor de
saturación para
𝐼

𝑁𝑎𝐶𝑎

0.1

𝑔
𝑡𝑜

Conductancia
máxima de 𝐼

𝑡𝑜

0.1652 nS/pF 𝐾
𝑟𝑒𝑙

Máxima liberación
para 𝐼

𝑟𝑒𝑙

30 𝑚𝑠−1

𝑔
𝐾𝑟

Conductancia
máxima de 𝐼

𝐾𝑟

0.0294 nS/pF 𝐾
𝑢𝑝

Cte
medio-saturación
de para𝐶𝑎+2[ ]𝑖

𝐼
𝑢𝑝

0.00092 mM

𝑔
𝐾𝑠

Conductancia
máxima de 𝐼

𝐾𝑠

0.129 nS/pF 𝐶𝑎+2[ ]𝑢𝑝(𝑚𝑎
Máxima
concentración de

en el𝐶𝑎+2

compartimiento de
absorción.

15 mM

𝑔
𝐶𝑎,𝐿

Conductancia
máxima de
𝐼

𝐶𝑎,𝐿

0.1238 nS/pF 𝐾
𝑚,𝑐𝑚𝑑𝑛

Cte
medio-saturación
de 𝐶𝑎+2[ ]𝑖

0.00238 mM

Nota. Recuperado y modificado de Courtemanche et al. (1998).
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gráficas al variar los valores de BCL, la cual se hacen más notable en valor de 300 mS, esto

sucede porque la célula no podido tener el periodo de reposo necesario para regular las

concentraciones iónicas intracelulares necesarias (Potencial de reposo) para iniciar un nuevo

estímulo, sin embargo, un comportamiento distinto tiene estas gráficas con el valor de 1000 mS

el cual el modelo lo toma como valor de referencia en donde el potencial tiene un

comportamiento “normal”.

La Figura 19

Comportamiento de las corrientes al variar los valores BCL.𝐼
𝑡𝑜

,  𝐼
𝐾𝑢𝑟 

,  𝐼
𝐶𝑎,𝐿

,  𝐼
𝐾𝑟

,  𝐼
𝐾𝑠

Nota. Recuperado y

modificado de Courtemanche

et al. (1998).

En la Figura 20 se encuentran cinco tipos distintos de gráficas (A-E): A. El PA de control

(Ctrl) con un BCL de 1000 mS aplicado a todo el sistema, las gráficas B y C se encuentra el

comportamiento del PA al modificar de manera aislada el BCL a 300 mS a las corrientes y𝐼
𝐶𝑎,𝐿

, la figura D indica el comportamiento del PA al modificar𝐼
𝐾

𝐷𝑜𝑛𝑑𝑒 𝐼
𝐾

= 𝐼
𝐾𝑟

+ 𝐼
𝐾𝑠( )
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simultáneamente el BCL de las corrientes y Finalmente, la gráfica E es el PA de control𝐼
𝐶𝑎,𝐿

𝐼
𝐾

al aplicar un BCL de 300 mS al sistema en su totalidad.

Estos resultados dejan en evidencia cómo la alteración en las conductancias o BCL

generan cambios notables en el PA; cambios que van desde ausencia de la meseta característica

de la Fase 3 (Figura 18-A, 18-B, 22-C, 19-A, 20-D), aceleración temprana en la fase de

repolarización (Figura 18-A, 18-C, 19-A, 20-D) o simplemente una deformación total en la

gráfica característica del PA (Figura 18-A, 18-B). A nivel biológico, estas alteraciones eléctricas

están relacionadas con problemas en los canales iónicos, ya sean por causa de mutaciones

genéticas, deterioro celular o factores externos los cuales afectan en el correcto funcionamiento

del canal iónico y a los que se les relaciona con canalopatías (patologías relacionadas a

problemas en los canales iónicos) mencionadas anteriormente.

Figura 20

Comportamiento de las corrientes y , y su influencia en la morfología del PA.𝐼
𝐶𝑎,𝐿

𝐼
𝐾

Nota. La Figura modela el

comportamiento del PA con periodos de

estimulación de 1000 y 300 mS, y el

comportamiento de las corrientes

a 300 mS. [Figura].𝐼
𝐶𝑎,𝐿

,  𝐼
𝐾

 

Recuperado y modificado de

Courtemanche et al. (1998).
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5.3. Resultados de la Solución de las Ecuaciones de Propagación en Tejido (1d) y Fibra (2d)

por Valencia y Sanchez, (2016).

El trabajo realizado por Valencia y Sanchez, (2016) soluciona y grafica las ecuaciones de

propagación del PA en una fibra mono dominio y un tejido bi dominio, sin embargo en su trabajo

carece del desarrollo los conceptos físicos y matemáticos necesarios para obtener las Ecuaciones

19 y 20 las cuales describen el comportamiento del PA. Sin embargo, esto no es problema, puesto

que el fundamento físico y matemático necesario para consolidar estas ecuaciones es mencionado

en la sección de Acoplamiento celular y propagación del PA en el que se encuentra la Ecuación

10. Se decide vincular el trabajo realizado por Valencia y Sanchez, (2016) a este documento ya

que estos autores solucionan y grafican el comportamiento de las ecuaciones diferenciales

permitiendo analizar el comportamiento electrofisiológico de la célula auricular en el tejido

cardíaco. En la tabla 9 y 11 se recopilan y mencionan los valores de las constantes y condiciones

iniciales considerados por los autores para realizar las gráficas de las Figuras 21 y 22.

Tabla 9

Valores de las constantes de la propagación 1D y 2D

Parámetros Definición Valor Parámetros Definición Valor

r Radio celular 0. 0008 𝑐𝑚 C Capacitancia
por unidad de
área.

49735803,412
𝑝𝐹/𝑐𝑚2

𝑆
𝑉

Relación
superficie -
volumen

2
𝑟

ρ Resistividad
intracelular

200 Ωcm

At Área
transversal

0, 000002 𝑐𝑚2 D Coeficiente de
difusión 0, 00004 𝑐𝑚2

𝑚𝑆

Nota. Recuperado y modificado de Valencia y Sanchez, (2016).

Tabla 10
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Valores considerados en la programación.

Constantes Valores

Inicio estímulo 50 mS

Valor del estímulo 4000 pA

Duración del estímulo 2mS

Áreas en dx, dy 0.025 cm

dt 0.02 mS

V (x, y, )𝑡
0

-81.2mV

Nota. Recuperado y modificado de Valencia y Sanchez, (2016).

La Figura 21 describe la propagación del PA en las células 13,18 y 25 que conforman un

grupo de 30 células en una fibra monodominio. Los valores del PA en reposo y pico son ≈ -82

mV y ≈ 18 mV respectivamente, Periodo Refractario Efectivo de ≈ 500 mS.

Figura 21

Propagación del PA en fibra 1D

Nota. Recuperado y modificado de Valencia y

Sanchez, (2016).

Figura 22
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Propagación del PA en un tejido 2D

Nota. [Figura]. Recuperado y

modificado de Valencia y Sanchez,

(2016).

La Figura 22 describe la propagación del PA para 4 grupos de células células

(100-101,111-117,126-132,141-146) pertenecientes a una malla 15x15. Los valores del PA en

reposo y pico son ≈ -82 mV y ≈ 18 mV respectivamente, Periodo Refractario de ≈ 500 mS.

Adicional a estos resultados, el autor Osorio, (2016) haciendo uso de las ecuaciones y de

los métodos matemáticos para solucionarlas de Valencia y Sanchez, (2016); realizó la simulación

del PA el programa ParaView considerando una malla de tamaño 165x165 células a la que se le

aplica una estimulación horizontal y vertical, dando como resultado las Figuras 23 y 24.

La Figura 23 corresponde al comportamiento de propagación sobre una malla 165x165 a

la que se le aplica el estímulo en su tercera fila de la malla generando un cambio en el potencial

de membrana y una propagación con un frente de onda el cual se observa en cuanto momentos, a

los 52, 300, 600 y 900 mS después del estímulo. Dichos cambios en el potencial de membrana

son visibles gracias a la escalas de colores usadas corresponde al color rojo para su valor máximo

de 20 mV y azul para -81.20 mV siendo este el valor de reposo del PA.
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Figura 23

propagación sobre una malla

Nota. Simulación de Propagación

horizontal de una malla 165x165.

Recuperado y modificado de Osorio,

(2016).

Figura 24

Propagación sobre una malla

Nota. Simulación de Propagación vertical

en una malla 130x130. Recuperado y

modificado de Osorio, (2016).

La Figura 24 corresponde al comportamiento de propagación sobre una malla 165x165 a

la que se le aplica el estímulo vertical en la fila central, el cual genera cambios en el potencial de

membrana en propagación con un frente de onda vertical, Dichos cambios en el potencial de
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membrana son visibles gracias a la escalas de colores usadas corresponde al color rojo para su

valor máximo de 20 mV y azul para -81.20 mV siendo este el valor de reposo del PA.

Las Figuras 21 y 22 se evidenciar una morfología diferente entre las fase 2 y la fase 3 de

la gráfica del PA, estas fases se generan una vez los iones de Na+, han alcanzado los niveles

máximos en el interior de la célula, se activan la bombas intercambiadora Na-Ca (Ecuación

5.1.12) la cual es la encargada de mover iones de Na+ al medio extracelular y permite el paso a

iones de Ca+. Sin embargo, se desconocen las causas de la formación de esta anomalía, pudiendo

ser causada por el método matemático implementado en la solución de la ecuaciones de

propagación, problemas en las consideraciones para la construcción de las ecuaciones de

propagación o simplemente un error en la programación.

5.4. Resultado del Análisis Comparativo de los Modelos Neuronal, Auricular y Auricular

Modificado.

En la Tabla 11 se encuentran las principales características de los modelos neuronal,

auricular y auricular modificado en donde se evidencia que si bien la ecuación principal que

describen el PA en los modelos neuronal y auricular (Ecuaciones 3 y 5) tienen la misma

estructura general, las diferencia radica en dos cosas. 1) Los valores de la capacitancia

considerada para cada celula, 100 μF en el modelo neuronal y 100 pF en el modelo auricular (un

millón de veces menor) y 2). El numero de corriente que conforman a (tres para el modelo𝐼
𝑖𝑜𝑛

neuronal y doce para el modelo auricular).

Tabla 11

Principales características de los modelos neuronal y auricular
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Parámetros Modelo
Neuronal

Modelo
Auricular

Propagación en
Fibra

Propagación en
tejido

Ec. del PA Ec. 3 Ec. 5 Ec.19 Ec. 20

Corriente iónica Ec. 3.4 Ec. 5.1 Ec. 5.1 Ec. 5.1

Número de corrientes
que conforman 𝐼

𝑖𝑜𝑛
3 12 12 12

Iones difusibles Na+, K+ Na+, K+, Ca+ Na+, K+, Ca+ Na+, K+, Ca+

Capacitancia de
membrana 𝐶

𝑀

100 μF 100 pF 100 pF 100 pF

Propagación del PA No No Si Si

Compartimientos
internos adicionales

No Si Si Si

Geometría Cilíndrica Cilíndrica Cilíndrica Cilíndrica

Tamaño Diámetro
476 mµ

Diámetro
16 mµ

Diámetro
16 mµ

Diámetro
16 mµ

Nota. Ecuaciones de propagación de PA y corrientes que los conforman para los modelos

neuronal, auricular y auricular en propagación.

● Ec11. 3) 𝐶
𝑀

𝑑𝑉
𝑑𝑡 =− 𝐼

𝑖
− 𝐼

𝑠𝑡

● Ec. 3.4) = + +𝐼
𝑖𝑜𝑛

 𝐼
𝑁𝑎

𝐼
𝐾

 𝐼
𝐿

● Ec. 5) 0𝐶
𝑚

𝑑𝑉
𝑑𝑡 + 𝐼

𝑖𝑜𝑛
(𝑉, 𝑡) + 𝐼

𝑠𝑡
=

● Ec. 5.1) …𝐼
𝑖𝑜𝑛

=  𝐼
𝑁𝑎

 +  𝐼
𝐾1

 +  𝐼
𝑡𝑜

  +  𝐼
𝐾𝑢𝑟

 +  𝐼
𝐾𝑟

+ 𝐼
𝐾𝑠

+  𝐼
𝐶𝑎,𝐿

  +

 … +  𝐼
𝑝,𝐶𝑎

+  𝐼
𝑁𝑎,𝐾 

 +  𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

+ 𝐼
𝑏,𝑁𝑎

 +  𝐼
𝑏,𝐶𝑎 

11 Ec. : Ecuación
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● Ec. 19) ∂𝑉
∂𝑡 =−

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶 + 𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2

● Ec. 20) ∂𝑉
∂𝑡 =−

𝐽
𝑖𝑜𝑛

𝐶 + 𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2 + 𝐷
𝑦

∂2𝑉

∂𝑦2

La morfología de la estructura celular considerada en los modelos es de naturaleza

cilíndrica, con diámetros celular de 476 m para el modelo neuronal y de 16 m en el auricularµ µ

(26.75 veces menor), estas medidas concuerdan con los diámetros biológicos cuyos valores

accionan entre 500 - 1000 m en la neurona Pérez, (2015) y 10 - 100 m para la aurículaµ µ

asegura Megías et al, (2023). La estructura matemática que describe las corrientes iónicas de

estos modelos, está fundamentada en la ley de Ohm, la cual establece: “la intensidad de corriente

(I) que circula por una resistencia eléctrica (R) es proporcional a la tensión (V) aplicada a la

resistencia e inversamente proporcional al valor de la resistencia eléctrica.” Martin, (2021). Esto

quiere decir que la corriente se puede encontrar a partir del voltaje por el inverso de la

resistencia, por lo tanto: . Donde es el voltaje de𝐼
𝑥

= 𝑉
𝑚

/𝑅
𝑥

= 𝑉
𝑚
・γ

𝑥
= 𝐺

𝑥
・(𝑉

𝑚
− 𝐸

𝑥
) 𝑉

𝑚

membrana, R la resistencia, la conductividad individual del ion de interés, el potencial deγ
𝑥

𝐸
𝑥

equilibrio del ion de interés y la conductancia del ion de interés. Esta estructura en las 𝐺
𝑥

corrientes fueron el punto de partida para la construcción de las corrientes iónicas cuyo

comportamientos es modulado por variables adimensionales ( ) cuyos𝑛, 𝑚, ℎ,  𝑗,  𝑜,  𝑢,  𝑋,  𝑑,  𝑓

valores oscilan entre 0-1, estos parámetros de activación y desactivación son usados en dos de

las tres corrientes del modelo neuronal (Ecuación 3.2 y 3.3) y por seis corrientes en el modelo

auricular (Ecuación 5.1.1, 5.1.3-5.1.7). En la Figura 25 se encuentra el comportamiento de las

variables n, m y h, del modelo neuronal.

Figura 25
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Comportamiento de las variables adimensionales n,m,h.

Nota. comportamiento de las variables n, m, h durante la fase de despolarización. a)

comportamiento de la variable n. b) comportamiento de la variables m. c) comportamiento de la

variable h. Recuperado y modificado de Hodgkin y Huxley, (1952).

En los modelos auricular y neuronal, la corriente iónica está conformada por𝐼
𝑖𝑜𝑛

diferentes número de corrientes y de iones, para el modelo neuronal, la corriente está𝐼
𝑖𝑜𝑛

constituida por tres corrientes, dos de ellas asociadas a los iones difusibles de Na+ y K+ y una

tercera corriente denominada corriente de fuga encargada de repolarizar la célula, sus𝐼
𝐿

homólogas en el modelo auricular son las corrientes repolarizadoras 𝐼
𝑝,𝐶𝑎

 ,  𝐼
𝑁𝑎,𝐾 

𝑒 𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

(Ecuaciones 5.1.8, 5.1.9, 5.1.12), sin embargo estas tres corrientes tienen una estructura

matemática de mayor complejidad pues las mismas dependen de las concentraciones iónicas

intracelulares.

En el modelo auricular, la corriente la conforma por doce corrientes, las cuales se𝐼
𝑖𝑜𝑛

pueden clasificar en tres grupos:

● Grupo 1. Estas corrientes carecen de parámetros de activación, esto quiere decir

que estas corrientes siempre están activas durante las fases de despolarización y

repolarización del PA.
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5.1.2. 𝐼
𝐾1

= 𝐺
𝑘1

  𝑉 − 𝐸
𝐾

 [ ] ( )/ 1 − exp 0, 07 𝑉 + 80 [ ] ( )

5.1.10. 𝐼
𝑏.𝑁𝑎

= 𝐺
𝑏,𝑁𝑎

(𝑉 − 𝐸
𝑁𝑎

)

5.1.11. 𝐼
𝑏, 𝐶𝑎

= 𝐺
𝑏,𝐶𝑎

(𝑉 − 𝐸
𝐶𝑎

)

Donde Corr12. rectificadora inversa de potasio, Corr. de fondo de sodio, Corr. de𝐼
𝐾1

  𝐼
𝑏.𝑁𝑎

𝐼
𝑏, 𝐶𝑎

fondo de calcio.

● Grupo 2. Estas corrientes se caracterizan por considerar en su matemática,

variables de activación (m, h, j, o, u, X, d, f), algunas de estas variables son

mencionadas en las Figura 29.

5.1.1. ; Variables de activación m, h, j.𝐼
𝑁𝑎

= 𝐺
𝑁𝑎

𝑚3ℎ𝑗 𝑉 − 𝐸
𝑁𝑎( )

5.1.3. ; Variables de activación .𝐼
𝑡𝑜

= 𝐺
𝑡𝑜

𝑂
𝑎
3𝑂

𝑖
𝑉 − 𝐸

𝐾( ) 𝑂
𝑎
𝑂

𝑖

5.1.4. ; Variables de activación .𝐼
𝐾𝑢𝑟

= 𝐺
𝐾𝑢𝑟

𝑢
𝑎
3𝑢

𝑖
𝑉 − 𝐸

𝐾( ) 𝑢
𝑎
𝑢

𝑖

5.1.5. ; Variable de activación .𝐼
𝐾𝑟

= 𝐺
𝐾𝑟 

𝑋
𝑟

𝑉 − 𝐸
𝐾( )/ 1 + 𝑒𝑥𝑝( 𝑉 + 15[ ]/22, 4 ) 𝑋

𝑟

5.1.6. ; Variables de activación𝐼
𝐾𝑠

= 𝐺
𝐾𝑠 

𝑥
𝑠
2 𝑉 − 𝐸

𝐾( ) 𝑥
𝑠

5.1.7. ; Variables de activación .𝐼
𝐶𝑎,𝑙

= 𝐺
𝐶𝑎,𝑙 

𝑑 𝑓 𝑓
𝐶𝑎

𝑉 − 65( ) 𝑑 𝑓 𝑓
𝐶𝑎

● Grupo 3. Este tipo de corrientes carecen de variables de activación, pero su

comportamiento es modulado por los niveles de concentración iónica intracelular

y extracelular de los iones difusibles. Las ecuaciones que describen el

comportamiento de las concentraciones iónicas se encuentran en el modelo

auricular Courtemanche et al. (1998).

Figura 26

12 Corr: Corriente



86

Comportamiento de las variables de activación

Nota. Recuperado y modificado

de Courtemanche et al. (1998).

5.1.8. 𝐼
𝑝,𝐶𝑎

= 0, 275
𝐶𝑎+2[ ]𝑖

0,0005+ 𝐶𝑎+2[ ]𝑖 

5.1.9. 𝐼
𝑁𝑎𝐾

= 𝐼
𝑁𝑎𝐾(𝑀𝑎𝑥)

 𝑓
𝑁𝑎𝐾 

 1 + 1

   𝐾
𝑚.𝑁𝑎 𝑖( )

 / 𝑁𝑎[ ]
𝑖

⎰
⎱

⎱
⎰ 

1.5

⎡
⎢
⎢
⎢
⎢
⎣

⎤
⎥
⎥
⎥
⎥
⎦

 ⎛
⎜

⎝

⎞
⎟

⎠

−1

𝐾
𝑜[ ]

𝐾[ ]
𝑜
+𝐾

𝑚.𝑘 𝑜( )
 ( )

5.1.12. 𝐼
𝑁𝑎,𝐶𝑎

=
𝐼

𝑁𝑎,𝐶𝑎 𝑀𝑎𝑥( )
exp γ𝑉𝐹

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ 𝑁𝑎
𝑖
3⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ 𝐶𝑎+2[ ]

𝑜
− exp γ−1( )𝑉𝐹

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ 𝑁𝑎
𝑜
3⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ 𝐶𝑎+2[ ]

𝑖
 ( ) 

  𝐾
𝑚,𝑁𝑎
3 + 𝑁𝑎

𝑜
3⎡⎢⎣
⎤⎥⎦ ⎡⎢⎣

⎤⎥⎦ 𝐾
𝑚,𝐶𝑎

+[𝐶𝑎+2
𝑜
]⎡

⎢
⎣

⎤
⎥
⎦
 ( ) 1+𝐾

𝑠𝑎𝑡
 𝑒𝑥𝑝 γ−1( )𝑉𝐹

𝑅𝑇⎡⎣ ⎤⎦ ( )
   

Sobre el modelo auricular se realizaron estudios de las propiedades de propagación de

estímulos eléctricos que dieron origen a las Ecuaciones 19 y 20 las cuales describen la

propagación del PA en la célula auricular que conforma una fibra y un tejido. Estas ecuaciones

son una adaptación matemática del modelo auricular de Courtemanche et al. (1998) puesto que

estas consideran las mismas corrientes, capacitancia, estructura y diámetro celular del modelo
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auricular, en el caso de la estructura matemática que conforman no varían, pero pasa a ser𝐼
𝑖𝑜𝑛

parte de la expresión denominada densidad de flujo donde . En cuanto a la𝐽
𝑖𝑜𝑛( ) 𝐽

𝑖𝑜𝑛
=

𝐼
𝑖𝑜𝑛

+𝐼
𝑠𝑡

𝐴𝑡

geometría celular, esta sigue siendo de naturaleza cilíndrica de igual medida de diámetro (16 µ

m), esta misma expresión de densidad de flujo es la equivalente al proceso biológico de

comunicación realizado por la célula con su medio extracelular en dirección radial y la

componente axial corresponde a la comunicación eléctrica realizada entre células adyacentes vía

unión Gap regido por la expresión en la propagación en fibra y la expresión𝐷
𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2( )
en el tejido. Los coeficientes de difusión son constantes y en ellos𝐷

𝑥

∂2𝑉

∂𝑥2 + 𝐷
𝑦

∂2𝑉

∂𝑦2( ) 𝐷
𝑥 

,  𝐷
𝑦

considera un término (Ecuación 18.4), este término aparece en la Ecuación 12 y correspondeρ

análogamente a la función realizada por la unión Gap en la propagación de estímulos y cuyo

valor es considerado por Valencia y Sánchez, (2016) de 200 Ωcm. A las ecuaciones resultantes de

esta adaptación (Ecuaciones 19 y 20) Valencia y Sanchez, (2016) dan solución y grafican el

comportamiento de estas ecuaciones, con el método de diferencias finitas para discretizar la fibra

y el tejido. El autor menciona “El método de diferencias finitas es un método numérico de

carácter general que permite representar de forma discreta una función continua y así poder

encontrar una solución aproximada de ecuaciones diferenciales mediante derivadas parciales

definidas en un espacio limitado. De esta manera se reemplaza un problema de ecuaciones

diferenciales en un número finito de ecuaciones algebraicas en términos de los valores de la

variable dependiente en puntos seleccionados, el valor de los puntos seleccionados se convierten

en las incógnitas.” Estas ecuaciones algebraicas son solucionadas y graficadas (Figura 21 y 22)

computacionalmente por el autor, en donde se aprecia el comportamiento del PA durante la
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programación del impulso, así mismo el autor Osorio 2016 partiendo del mismo programa lo

grafica en otro lenguaje de programación y se obtienen las Figuras 23 y 24 en donde se observa

la programación horizontal y vertical en un tejido bidimensional.
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Capítulo 6. Conclusiones

El estudio realizado determinó que es posible incorporar el análisis físico en la estructura

matemática y en las variables que se consideran en el modelo electrofisiológico Neuronal de

Hodgkin y Huxley, Auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel y en el modelo auricular

modificado solucionado por Valencia y Sanchez, (2016). Los cuales describen el proceso

biológico de la comunicación celular con su medio extracelular realizado a través de los canales

iónicos y con medios intracelulares de células adyacentes que se encuentren acopladas a través

de las uniones Gap. Esta comunicación celular permite coordinar procesos biológicos como el de

la comunicación neuronal y contracciones del corazón, los cuales requieren un rápida

comunicación y un alto nivel de sincronía celular.

Como producto final se realiza un análisis de los parámetros, consideraciones biológicas

y variables matemáticas más relevantes encontradas entre los modelos Neuronal de Hodgkin y

Huxley, Auricular de Courtemanche, Ramirez, Nattel y el modelo auricular modificado

solucionado por Valencia y Sanchez; Este análisis permite apreciar diferencias y similitudes en

las consideraciones en la estructura matemática de estos modelos, diferencias como el valor de la

capacitancia, el cual es un millón de veces mayor en el modelo neuronal (100μF) en comparativa

al auricular cuyo valor es de 100 pF, lo que sugiere una relación con el tamaño de la celula y la

naturaleza electrica en los diferentes procesos que realiza, en comparativa a la celula auricular

cuyo tamaño es inferior y su funcion tambien es de carácter mecánico (contracción muscular),

otra diferencia que resalta es el número de iones difusibles (Na+ y K+ para el modelo neuronal y

Na+, Ca+ y K+ para el auricular), número de corrientes iónicas que participan en la

comunicación celular (3 para el modelo neuronal y 12 para el modelo auricular), y similitudes

como la existencia de corrientes iónicas encargas de repolarizar la célula, la configuración
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cilíndrica adoptada por los dos modelos para representar la célula y la existencia de variables

llamadas compuertas de activación encargadas de regular la corriente iónica propia. Adicional a

las diferencias y similitudes mencionadas, se encontró relación entre componentes celulares y

parámetros cuantitativos que conforman los modelos neuronal y auricular, entre los destacan los

valores de conductancia para cada corrientes iónicas y su relación con los canales iónicos, y(𝐺
𝑥
)

la relación entre la constante de resistencia intracelular Rho y su relación implícita con la(ρ
𝑖
)

función desempeñada por las uniones Gap en la comunicación intercelular durante la

propagación de estímulos eléctricos.

Lo anterior mencionado infiere la influencia e importancia que ha tenido el modelo

auricular de Hodgkin y Huxley, el cual es el primero modelo electrofisiológico de la célula y no

menos importante el modelo auricular el cual se basan las ecuaciones que describen la

propagación del potencial de acción solucionadas por Valencia y Sanchez. Estos aportes

realizados han sido de gran utilidad en la cuantificación del comportamiento electrofisiológico de

la célula, pero aún queda un largo camino por recorrer para poder modelar el comportamiento

biológico realizado por esta unidad de vida tan compleja. La relación que tiene la célula con las

canalopatías y conexinopatias deja en evidencia las implicaciones que conlleva el mal

funcionamiento o las alteraciones de las mismas, es por ello, que se debe vincular a físicos a este

esfuerzo multidisciplinario que permita afinar la comprensión y modelación de la célula y sus

funciones electrofisiológicas.
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Recomendaciones y trabajos a futuro

Se recomienda que para futuros trabajos se investigue a fondo el término Rho con el fin de(ρ
𝑖
)

encontrar una característica resistiva propia para cada conexina que conforman las uniones Gap y

pueda llegar a tener su propia expresión matemática que permita al investigador representar

cuantitativamente las características individuales, el funcionamiento y las alteraciones en las

Conexinas. El estudio de las conexina tiene un panorama prometedor, pues se a encontrado que el

mal funcionamiento de las mismas tiene implicaciones patológicas importantes en cada tipo de

tejido, se espera que este trabajo sirva de incentivo y apoyo para futuros estudios que permitan

modelar el comportamiento biológico, el método de solución de las ecuaciones o la

programación de los modelos matemáticos y llegar al punto de modelar el comportamiento de

fármacos sobre los canales iónicos y/o uniones Gap.
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