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PRESENTACION

La Academia Nacional de Medicina de México celebra este afio un
hito en su historia y en el devenir de la medicina mexicana al cum-
plir ciento cincuenta afios de fructifera y exitosa trayectoria desde
su fundacién. Por ello, la Mesa Directiva de nuestra Corporacion

XIII

ha considerado indispensable dejar testimonios fehacientes de lo
que hoy constituye el estado del arte en torno a multiples temas
médicos. Esta publicacion forma parte de una coleccion editorial
de aniversario, de la que este libro, junto con otros, constituyen la
subcoleccion de estados del arte de la Medicina que la Academia
edita para conmemorar este sesquicentenario. La coleccién com-
pleta incluye no solamente la presentaciéon de lo que hoy sabemos,
como esta obra, sino también de lo que hemos sido, de lo que supo-
nemos podra ser el futuro y de lo que pensamos como cientificos y
humanistas en este 2014.

El proposito de estos analisis sobre el estado del arte es doble.
Por supuesto, esperamos que se conviertan en un punto de refe-
rencia presente que contribuya a la actualizacion de los médicos
en un buen nimero de temas de nuestro &mbito de conocimiento.
Ademas, estamos seguros de que, con el paso de los afios, los textos
de la subcoleccion Estado del Arte deberan de convertirse también
en una obra clasica que dé cuenta de lo que hoy creemos saber y
que pronto se convertira en historia, continuacion de la misma que
hoy celebramos con entusiasmo y agradecimiento, cuando mira-
mos atras y descubrimos la riqueza que sustenta nuestra so6lida y
entrafiable tradicion.

Enrique Ruelas Barajas
Presidente






PREFACIO

Un proverbio chino dice que el viaje mas largo comienza con el
primer paso. En 2005 se publico el libro Las ciencias de la com-
plejidad y la innovacion médica. Esta obra era el vastago de un

esfuerzo iniciado un afio antes en la Subsecretaria de Innovacién
y Calidad de la Secretaria de Salud. Alli se convoc6 a un grupo de
académicos para discutir las posibles aplicaciones de la teoria de
la complejidad a las ciencias médicas. Amplio fue el espectro de te-
mas que se barri6 en aquellos seminarios. Desde modelos audaces
de la evolucion de la dindmica del DNA hasta novedosas técnicas
relacionadas con el estudio de las redes complejas, con todas sus
implicaciones en varias areas del quehacer cientifico médico y de
la administracién de los sistemas de salud.

Un afio después vio la luz la obra Las ciencias de la compleji-
dad y la innovacién médica: ensayos y modelos. Esta era sin duda
un intento mas maduro en la direccién de aplicar los conceptos y
paradigmas de la teoria de los sistemas complejos a las distintas
areas de las ciencias médicas. No obstante, seguian siendo buenos
propositos e intenciones. Se imponia una rendicion de cuentas de la
efectividad del proceso.

Con Las ciencias de la complejidad y la innovaciéon médica:
aplicaciones se cierra exitosamente esta trilogia cuyo empefio fue,
desde sus inicios, introducir los sistemas complejos a la practica
médica. Nos regocija ver que a las paginas de esta obra han con-
tribuido como autores algunos de aquellos especialistas que ini-
ciaron este esfuerzo y otros que se incorporaron mas adelante. En
todos los casos, sus aportaciones son aplicaciones concretas de
la teoria de los sistemas complejos o proyectos en estadios muy
avanzados de ejecucién.



No quisiéramos concluir estas palabras iniciales sin reconocer
la energia del doctor Enrique Ruelas Barajas, quien abrigo este pro-
yecto desde su inicio, brindandole su aliento y apoyo en cada una de
sus etapas.

Ricardo Mansilla

Academia Nacional de Medicina



EL CONCEPTO DE ENFERMEDAD
Y LA RECUPERACION DE LA
CIENTIFICIDAD EN LA MEDICINA

Alexandre de Pomposo

El presente capitulo pone la complejidad en la palestra y presenta
una vision critica del concepto de enfermedad y la recuperacion de
la cientificidad en la medicina.

La complejidad como el discurso connatural
a los sistemas biolégicos: los sistemas abiertos
y la homeostasis

Los niveles de la realidad ponen en evidencia los diversos enfoques
de nuestra percepciéon del mundo. Asi, hay al menos tres elemen-
tos que involucran no sélo lo percibido sino también al perceptor;
esos elementos son las interacciones entre la materia y la energia
(realidad material), el complejo de lo biolégico (la vida en cuanto
que es un fenémeno y los seres vivos que lo desarrollan) y el estrato
psiquico que constituye lo que se ha dado en llamar mente (que no
se reduce a la actividad cerebral).

La unidad compleja organizada de la medicina debe seguir la
logica del tercero incluido, es decir, la que reconoce el papel que
desempena lo contradictorio en el ambito de la realidad: la enfer-
medad es una inestabilidad en el estado que llamamos “salud”. Esa
es la vision desde la complejidad;! en otras palabras, nos interesan
los sistemas en los que los individuos (p. €j., las células del organis-
mo) son incapaces de ponderar una situacion global, pero que traba-
jan en conjunto de forma coordinada y se las arreglan para hacerlo
usando soélo informacion local. La complejidad como tal, considera
el todo y las partes por medio de la manera en que se relacionan



las diferentes variables que describen el sistema (suponiendo que
se conocen todas, lo que casi nunca sucede). El conjunto de estas
relaciones o acoplamientos recibe el nombre de estructura. Afor-
tunadamente, existe un contrapeso a la tendencia hacia la muerte
térmica en los sistemas en general: se trata de la propiedad que
poseen los sistemas abiertos fuera del equilibrio que, una vez que
alcanzan su estado estacionario, intercambian un minimo de en-
tropia con su entorno.

La complejidad de los sistemas estudiados en medicina exige
una reformulacién de ese mismo concepto: se define la variedad
como inversamente proporcional a la cantidad de informacién ne-
cesaria para distinguir un subsistema de los otros, utilizando sélo
la informacién de las correlaciones entre los subsistemas (6rgano,
individuo, familia, relacion médico-paciente, hospital, sistema de
salud, nacion, planeta, etc.). Cuanto mas distinguible sea un sub-
sistema de otro, mayor ser4 la variedad de posibles relaciones entre
ellos, mas complejo sera el sistema y mayor sera su capacidad de au-
toorganizacion. En efecto, uno de los elementos més frustrantes en
la medicina es que muchas veces el método clinico, que ha probado
en gran medida sus bondades a lo largo de muchos anos, no siempre
permite apreciar la realidad de la enfermedad y, mucho més atn, la
realidad del ser humano que la padece.

La nueva manera de ver la enfermedad, desde la complejidad,
debe considerar los fendémenos de emergencia, autoorganizacion,
cooperacion, especializacion e inclusion, si se quiere comenzar a
comprender y resolver un gran nimero de padecimientos que, has-
ta hoy, s6lo reciben nombres eufemisticos. El método en medicina,
como unidad compleja organizada, significa la generacion de una
nueva actitud, es decir, del desarrollo de una nueva propiedad de
accién; entre todas las acciones posibles, la ciencia (scientia, co-
nocimiento; oxlw, separar, distinguir) es una forma disciplinar del
conocimiento que oscila de manera sistemética entre la experiencia
y la abstraccién: la primera es la “percepciéon inmediata y receptiva
de lo real que esta ahi independientemente de nosotros, acercando-
se a la intuicidn, sin llegar, sin embargo, a coincidir con ella” (Lotz,
1982), v la segunda es la explicacion de la realidad por medio de
lo imposible. Esto deberia bastar para entender como la fisica (o
filosofia natural, como se le concebia en el siglo xviI) se configu-
ra, necesariamente, tanto como una ciencia béasica (p. €j., tebrica),
asi como una ciencia experimental, siendo impensable la una sin la
otra. Sin embargo, también se debe reconocer que la marca que deja
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cada una de esas formas de hacer ciencia es distinta. La fisica teéri-
ca busca establecer un paralelismo estricto entre las expresiones de
naturaleza matematica y la realidad fenoménica que se le impone;
en cambio, la fisica experimental pone el acento en la verificabilidad
de los modelos construidos por los teoéricos, por medio de la repro-
duccion de las condiciones en las que el fendmeno se repite. Esta
ultima propiedad de la fisica experimental es la que permite generar
herramientas, es decir, tecnologias, ttiles en el quehacer humano
en la naturaleza de la que los seres humanos forman parte; estas
herramientas son siempre transductores, prolongaciones del sen-
sorio, que permiten acceder a zonas del espectro electromagnético,
amplificar las ondas sonoras, discriminar entre las direcciones del
movimiento de un fluido, observar los efectos de interaccidon entre
campos de fuerzas, etc., que normalmente no se manifiestan en la
percepciéon humana.

El cuerpo humano y las leyes de la naturaleza interacttian de for-
ma tal que materializan el punto de lo que es en si el conocimiento,
es decir, la adecuacion (la tendencia a la igualdad) entre las cosas y el
intelecto. Dicha interaccion es de enorme complejidad; sin embargo,
el cuerpo mismo se encuentra inmerso en la naturaleza y, en conse-
cuencia, obedece a las leyes que rigen la materia y la energia. De ahi
lo fundamental de estudiar a fondo esas leyes y sus consecuencias,
para poder comprender los procesos fisiologicos y fisiopatologicos del
cuerpo humano. Nos estamos refiriendo, desde luego, al cuerpo ob-
Jetivo del ser humano, no al cuerpo subjetivo, del que tanto se ha de
tratar en neurologia y en psiquiatria (Henry, 2007). En efecto,

“nuestro acceso a ese cuerpo depende de que se nos muestre, que se nos dé.
Se nos muestra en el mundo. Para decirlo en una sola palabra, es un cuerpo
senstble, algo que es visto, escuchado, que puedo tocar, oler. Algo que, en
consecuencia, se encuentra provisto de cualidades sensibles, sonoras, odo-
rantes, algo que esta frio o que esta caliente, que es duro o que es blando,
que es rugoso o que es liso y, finalmente, que es bello, que es feo, como son
las cosas del mundo en general. Es extrafio, para nosotros, ser por nuestro
cuerpo similares a cualquiera de las cosas del mundo” (Henry, 2014).

Fue relativamente hace poco, en la segunda mitad del siglo XIX,
con la aparicion de la termodindmica de los procesos irreversibles,
en el plano empirico y con su formulacién matematica, en los pri-
meros anos del siglo XX, cuando empezamos a parar mientes que
la materia toda tiende a autoorganizarse en conglomerados de in-
formacion correlativa. Los seres vivos no son la excepcion: la cons-
titucién organica del cuerpo es la materializacién fenomenologica
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de esa autoorganizacion de la materia. En otras palabras, desde la
morfologia ya se ponen de manifiesto los caracteres que marcan la
respuesta de la materia organizada como vida inteligente; ello sig-
nifica que las anatomias microscopica (histologia), macroscopica,
embriolodgica, etc., son el “mapa” de los patrones de organizacion
que se dan en los sistemas termodindmicamente abiertos, es decir,
fuera del equilibrio, intercambiando materia y energia con su entor-
no, todo con el solo fin de permanecer en la estabilidad transitoria
que llamamos existencia.

En realidad, la morfologia y la fisiologia del cuerpo humano
constituyen, juntas, el lenguaje que dice la existencia precisamen-
te humana. La semiologia (o semibética), asociada con ese lenguaje?
como el estudio de los signos, y la semantica, que estudia los signifi-
cados, es decir, aquello de lo que habla un enunciado, se convierten
en expresion cuando se hacen imagen que “hace sefia” (significa) a
quien la percibe. De esa manera, la imagen y el lenguaje diagnos-
tico de la medicina es el paralelo perfecto de la imagen (grafica)
en las ciencias fisicas; ya sea en la proyeccion estatica o en el curso
dinamico, la imagen habla el lenguaje del sensorio del ser humano
y le in-forma algo. Esa informacién consiste en llevar a cabo la tra-
duccién que va de la forma a la materia y sus respectivos correlatos.

Asi y todo, la especialidad denominada imagenologia no se li-
mita a aplicar una serie de técnicas con el fin de obtener una imagen
de la region del cuerpo que se encuentre involucrada en un pade-
cimiento dado, sino que, conociendo la anatomia, la fisiologia y la
fisiopatologia, se orienta intencionadamente a investigar las mani-
festaciones de dicho padecimiento. Esas manifestaciones, ademaés,
deben ser susceptibles de algin tipo de medicion, es decir, de com-
paracion con patrones preestablecidos que aseguren cierto grado de
precision en el conocimiento de las alteraciones provocadas por el
proceso patologico. Esto no podria ni siquiera figurar en el horizon-
te del conocimiento médico sin tener como recurso las bases de las
ciencias fisicas; no solo es la fisica una ciencia fundamental para el
abordaje diagnostico de un gran nimero de padecimientos en me-
dicina, sino que también desempena un papel central en no pocos
tratamientos médicos. Practicamente la totalidad de la terapéutica
en la que se vuelve indispensable el conocimiento de los principios
fisicos de la accidon al cuerpo enfermo, se basa en las diferentes for-
mas de energia que provienen de las interacciones mecanicas y elec-
tromagnéticas de la materia. La medicina nuclear, la radioterapia,
las técnicas de resonancia para provocar la lisis de diversos tipos de
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calculos, etc. son otras tantas maneras de emplear los efectivos de la
fisica para el beneficio de la salud del ser humano.

La logica de la termodinamica de los procesos irreversibles es
capaz de dar cuenta del concepto fisiol6gico de homeostasis (opoiog,
similar; o, inmévil), ya sea en la forma de equilibrio o de no
equilibrio de la economia del cuerpo humano, en la forma de una
complejisima estructura disipativa. Es precisamente la tendencia
natural a alcanzar el estado de equilibrio, es decir, de entropia maxi-
ma (teorema H. de Boltzmann), la que entra en oposicion dialéctica
con esa otra tendencia de intercambiar el minimo de entropia con
el medio circundante, al encontrarse el sistema fuera del estado de
equilibrio (teorema de Prigogine). Procesos como la apoptosis o
muerte celular programada pueden hallar su explicacion teleologica
en términos de ese tipo de logica, siempre y cuando se logre tender
el puente entre las manifestaciones celular y tisular y los mecanis-
mos de control bioquimico del DNA. El desarrollo de uno o mas
modelos termodinamicos de la enfermedad es un terreno de inves-
tigacion de punta en el que se vuelve imperativo el conocimiento
amplio y profundo, al menos, tanto de la medicina como de la fisica.

Por todo lo anterior, deberia ser clara la pertinencia de un es-
tudio en el que se traten los fundamentos de las ciencias fisicas
que resulten particularmente ttiles en la profundizacién del co-
nocimiento médico. Huelga decir que la fisica, a pesar de su gran
capacidad de desarrollo conceptual y de estructuraciéon del pensa-
miento, no constituye una “panacea” en el terreno médico como,
de hecho, ninguna disciplina, de la naturaleza que sea, lo puede
hacer. Esto es importante ya que, de esa manera, queda salvaguar-
dado el elemento méas caracteristico del ser humano, esto es, su
coordenada mistérica como ser vivo tnico e irrepetible, como sin-
gularidad impredecible. Sin embargo, la exposicion sistematica de
los numerosos lazos que unen la medicina con la fisica y viceversa,
es sin duda una tarea muy relevante y siempre urgente en aras a en-
riquecer y perfeccionar el conocimiento al servicio del ser humano:
la complejidad es en donde esto es particularmente cierto.

Las ciencias, desde sus inicios como filosofia natural, hace méas
de 2 500 ahos,® plantearon con claridad su objetivo de explicar el
mundo. Es probable que sea ahi donde nazca cierto malestar en la
filosofia ya que, desde este punto de vista, la filosofia naci6 como
ciencia. Lo que sucede, a decir verdad, es que la diferencia entre am-
bas disciplinas surgi6 sblo después de la publicaciéon del Principia
Mathematica Philosophiz Naturalis de Newton en 1687.
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Lo que podemos decir de facto es que el conocimiento de la
realidad fisica del mundo, a lo largo de muchos siglos, consisti6 en
hacer colecciones de patrones de comportamiento de esa realidad,*
basandose exclusivamente en la observacién y, con frecuencia, se-
guida de la especulaciéon acerca de lo observado; todo ello, hecho
por el ser humano, con el tnico fin de convencerse a si mismo de
que comprendia algo acerca del cosmos. S6lo mas adelante surgie-
ron preguntas sobre el lugar que el humano ocupaba, si es que ocu-
paba alguno, en el contexto general de las cosas del mundo. Esto ha
tenido, al menos, una gran repercusion en la filosofia de las ciencias
en los dltimos 100 afnos, cuando la mecénica cuantica, por un lado,
destaco el papel del ser humano como observador de las cantidades
observables de la naturaleza,> a partir de las cuales construy6 la idea
de estructura del espacio, del tiempo y de la materia (Zubiri, 2001;
Weyl, 1952); y, por otro lado, la lingiiistica y la filosofia del lenguaje,
que marcaron la relacion mutuamente incluyente y excluyente en-
tre el ser humano que habla y el discurso que, emanado de él, ya no
le pertenece.® También la bisqueda del sentido, del significado, del
significante, de los simbolos, etc., trajo como consecuencia la inte-
gracion de alguna forma de estructura que, hasta hoy, no ha dejado
de evolucionar.

En este momento resulta impensable discurrir acerca de la fi-
losofia, de la ciencia, del arte, de la medicina, de la economia, del
psicoanalisis, sin evocar las ideas de estructura y funciéon. Es maés,
una hermenéutica que deseara hacer economia de la estructura se
veria condenada a ser, en el mejor de los casos, una muy simple
fenomenologia desencarnada. Por eso es necesario, en un anélisis
sistematico del concepto de estructura, fijar una metodologia eficaz
que permita ver con claridad los aspectos a considerar, desarrollar
y, si es menester, ampliar las miras acerca de la naturaleza de las
estructuras en las ciencias basicas y lo mismo sucede con la funcion.

De una manera, un tanto cuanto simplista, se podria decir que
la estructura es la manera en la que los elementos participantes de
un sistema se organizan entre ellos; aunque una concepcion tal con-
tiene, por supuesto, una buena dosis de verdad, adolece de un gran
defecto, a saber, que al formularse lo inico que logra es pasar la
estafeta de la concepcion de estructura a la de organizacion. Para
hablar con justicia, debemos notar que tan intrincado es un término
como el otro, amén de ser ambos fundamentales en la hermenéutica
dela realidad. De alguna forma, esta situacién nos da la idea de cual
es la forma en la que se deberia llevar a cabo una investigacion acer-
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ca del significado e implicaciones de las ideas de estructura y fun-
cién en la medicina. Para comenzar, como lo desarrollaremos més
adelante, es necesario considerar dos elementos bésicos, a saber,
la idea de sistema abierto y la de homeostasis. En realidad los dos
elementos se encuentran conectados de manera estrecha por medio
de la idea de la estabilidad fuera del equilibrio. Un sistema abierto
es una estructura que permite el intercambio de materia y/o energia
con su entorno, precisamente con el fin de mantener su nivel de de-
finicion estructural; esto implica que un sistema de esa naturaleza
se mantiene en el tiempo sblo gracias a esa capacidad de intercam-
bio con el entorno. En otras palabras, se trata de estructuras que son
estables gracias al hecho de mantenerse al margen del equilibrio:
los sistemas biolégicos son particularmente hébiles en ese mante-
nimiento. El como se llega a esa situaciéon es una cuestion de sumo
interés, pero nos alejaria de la perspectiva que aqui nos ocupa. Baste
para nosotros saber que, por ejemplo, el cuerpo humano se encuen-
tra en esa situacion y que a la estabilidad que se mantiene durante
un tiempo fuera del equilibrio se le llama homeostasis. Veamos aho-
ra qué metodologia podemos seguir para exponer las consecuencias
de estas ideas en la complejidad:

“Asi como para ser buen geémetra no es suficiente con saberse de memo-
ria todas las demostraciones de Euclides, Papus, Arquimedes, Apolonio y
todos los que han escrito de geometria, de la misma manera para ser un
filésofo sabio no basta con haber leido a Platon, Aristételes y Descartes,
ni conocer de memoria todas sus opiniones sobre cuestiones de filosofia.
El conocimiento de todas la opiniones y juicios de otros seres humanos,
filésofos o geébmetras no es tanto una ciencia cuanto una historia, pues la
verdadera ciencia, que es la tinica que puede restituir al espiritu humano
la perfeccién de la que ahora es capaz, consiste en una cierta capacidad de
Juzgar solidamente sobre todas las cosas que se le proponen’ (Malebran-
che, 2009).

En consecuencia, siguiendo el consejo de Malebranche, nuestra
exposicion acerca de la complejidad en la medicina se dejara guiar por
la idea de estructura; para ello seguira la metodologia de considerar
una conceptualizacion establecida con firmeza y que permita el desglo-
se detallado de sus componentes. En ese sentido, hemos elegido una
presentacion del concepto de estructura, elaborado por Xavier Zubiri,
que tiene, al menos, las siguientes virtudes: es sucinta, esta elaborada
en interconexion con otros conceptos —ese es el origen de la compleji-
dad—, considera las potenciales perspectivas de las ciencias bésicas, al
mismo tiempo que su eventual exportacion a otros terrenos del saber
y, por dltimo, fue construida desde el genio de la lengua espafiola, evi-
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tando cualquier escollo ligado a la dependencia de las traducciones de
otras ideas y sus deletéreas interpretaciones.® Asi y todo, la expresion
zubiriana dicta que: “Estructura es la actualidad de la unidad primaria
en un sistema constructo de notas” (Zubiri, 1989).°

Asi y todo, las siguientes secciones buscan atender, término a
término, esa complejidad heptadimensional cuyos grados de liber-
tad son: la estructura misma, la actualidad, la unidad, lo primario,
el sistema, el constructo y las notas. Vamos a revisar estos términos
en relaciéon con algunos de los aspectos que, nos parece, son mas
representativos de la presencia del pensamiento complejo en la me-
dicina; los ejemplos evocados en las siguientes paginas no buscan,
desde luego, agotar las posibilidades del uso de la complejidad en
las ciencias biomédicas, sino dar prueba de como ya se estin em-
pleando los conceptos de la complejidad y los resultados de la teoria
de sistemas dinamicos en la medicina.

La actualidad como la base del funcionamiento
de los sistemas biolégicos

Uno de los pensadores que, en el ambito de la filosofia, méas abundé
sobre la accidon como la forma acabada de la actualidad, fue Maurice
Blondel (1861-1949); presentaba este problema con las siguientes
palabras:

“La vida humana tiene o no un sentido y el hombre un destino. Yo actiio
sin saber qué es la accion, sin haber deseado vivir, sin saber quién soy ni
si soy. Y, segun se nos dice, no puedo, a ningun precio, conquistar la nada,
sino que estoy condenado a la vida, a la muerte, a la eternidad, sin haberlo
sabido ni querido. Ahora bien, este problema inevitable es inevitablemente
resuelto por el hombre, bien o mal, con sus acciones. La accion es la verda-
dera solucién efectiva que da el hombre al problema de su vida; por eso se
impone su estudio ante todo.” (Blondel, 1973)."°

Para Blondel, pues, la accién no es un principio sino una nece-
sidad, una marcha que no puede ser suspendida, a diferencia de lo
que ocurre con la actividad especulativa. Es a la vez principio, medio
y término final de una operaciéon que puede permanecer inmanente
en si misma;" tan pronto como abordamos la ciencia de la accion
“no hay nada que pueda darse por acordado, nada ni en lo que toca
a los hechos, ni a los principios, ni a los deberes” (Blondel, 1973).
Ello no implica que, con estas premisas, nos acerquemos a la duda
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sistemética de Descartes como método de conocimiento cientifico,
ya que “hay que acoger todas las negaciones que se destruyen entre
si; hay que entrar en todos los prejuicios como si fuesen legitimos;
en todas las pasiones como si tuviesen la generosidad de la que se
jactan; en todos los sistemas filoso6ficos, como si cada uno abrazara
la infinita variedad que piensa acaparar” (Blondel, 1973). Por todo
eso, segin Blondel, la accién no puede aceptar ningtn determinado
postulado moral, ningin dato intelectual determinado que le sirva
de punto de partida; en consecuencia, la accidén no es una cuestion
particular, sino la cuestion, sin la cual no hay nada. Asi, lo que lla-
mamos pensamiento se encuentra en el camino de la accion.* De
hecho, el pensamiento es lo que se da cuando la acciéon se desarro-
lla: la idea, permaneciendo en el interior de la accion, supera y uni-
fica teoria y practica.

En el marco de la medicina, como veremos mas adelante, existe
un nexo muy fuerte entre la actualidad, que se traduce en las fun-
ciones de los 6rganos, aparatos y sistemas, y las notas que son “en si
mismas y por si mismas, formalmente activas” (Zubiri, 1989). Esto
significa que, al igual que los otros términos de la definiciéon zubiria-
na de estructura, la actualidad esté relacionada con los otros cinco
elementos de la formulacion; en otras palabras, se trata aqui de una
construcciéon conceptual anidada, con maultiples pliegues sobre si
misma (lo que la vuelve imposible de representar en un diagrama
bi- o tridimensional). La actualidad, como tal, evoca un momento
del tiempo, a saber, el presente y, en consecuencia, la presencia, el
instante, el tiempo, el devenir, la memoria, etc., todos ellos temas
enormes que son tratados en multiples textos correspondientes. Sin
embargo, lo que si podemos afirmar en el contexto de estas reflexio-
nes sobre la estructura es que la fisica a lo largo de su historia ha
largamente discurrido sobre las grandes dificultades para hablar del
valor de realidad del instante, de la velocidad instanténea, del punto
de una trayectoria y con ello del valor mismo de lo que significa una
trayectoria, central en el pensamiento complejo.

Cuando leemos en el Libro Primero de los Elementos de Eu-
clides, la primera definicién: “Un punto es lo que no tiene partes”
(Euclides-Hawking, 2010),'3 1a pregunta mas obvia es por el concep-
to de punto. La nocién abstracta de punto es, desde luego, evidente
cuando evocamos en nuestro cerebro la imagen del plano cartesia-
no, con sus abscisas y sus ordenadas (p. €j., coordenadas x,y); sin
embargo, por desgracia, ello supone una confusién entre dos ideas
muy distintas, a saber, la de lugar y la de espacio, ambas con re-
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presentacion en la corteza cerebral. Debido a la formacion que se
recibe en la escuela, tendemos a pensar que la primera se deriva
de la segunda; eso no forzosamente es asi. Tan probable es afirmar
que el lugar es la fijacion en el espacio, como que el espacio es el
conjunto de todos los lugares posibles. Hay algo de tautologico en
todo ello. Lo que sucede es que, en realidad, lo que experimentamos
existencialmente (o sea en el tiempo, en el &mbito de un realismo in-
genuo) es el lugar o, de manera mas precisa, la diferencia de lugares
(distancia); en cambio, no sucede asi con el espacio, que es mas pro-
pio del Ambito del realismo cercano o proximo (Bachelard, 2005);
probablemente se debe llevar a cabo una distincién similar entre las
ideas de instante y tiempo. Con todo esto, la actualidad es al tiempo
lo que una espaciosidad seria para el espacio, pero la primera es una
propiedad del instante que le confiere la caracteristica de definirse
por medio del efecto que posee.s

Finalmente, el término actualidad hace pensar también en la
vieja fisica aristotélica, que pretendia explicar el movimiento por
el movimiento alternativo entre el acto (evepyela) y la potencia
(Suvapug). No cabe duda que la introduccion de la potencia para in-
tegrar lo que Aristoteles llamaba “el estado natural de las cosas”, es
decir, el reposo, fue una gran idea; esto le permitia a El Estagirita
ver al movimiento como un proceso para alcanzar, justamente, el
estado natural de las cosas. Los padres de la ciencia moderna® se
dieron cuenta de que una fisica tal, cualitativa, era incapaz de ren-
dir cuentas acerca de la realidad y, lo que era peor, mucho peor,
predecia un mundo que no coincidia con lo que se observaba. De
esa manera se desembarazaban los pensadores del Renacimiento
de la entelequia (evteleyewa, tener el fin en si mismo) aristotélica,
a cambio de una fisica cuantitativa, inspirada en el ideal platénico
del nimero. Hoy sabemos que deberiamos leer con més cuidado en
los textos del filosofo griego, inspirador de la escolastica medieval,
para saber que la realidad que Aristoteles tenia en mente era, so-
bre todo, la realidad bioldgica que, con frecuencia no tiene opciéon
y debe recurrir a las entelequias para explicar sus funciones supe-
riores. Asi, el epitome de esas construcciones era el Primer Motor,
el acto puro que, de alguna manera permitia, como parte de su acto
total, a la potencia en acto, de la cual emanaba la materia y la ener-
gia que conforman nuestro mundo. Desde luego que en este sistema
de pensamiento, el tiempo, como niimero del movimiento, imbuido de
alguna manera en la dicotomia acto-potencia, también se encuentra
atrapado en su pariente cercano, la dicotomia forma-materia (en el
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llamado hilemorfismo); ese anlisis dificilmente puede ser sobrees-
timado ya que Aristoteles lo aplica en areas tan variopintas como la
logica, el lenguaje, la biologia, la fisica, la psicologia (como tratado
del alma), la metafisica, la ética y la teoria politica. Es asi como se
pueden abordar los diferentes niveles de la realidad, es decir, rumbo
a las organizaciones més y mas complejas.

Hoy no existen dudas de que Aristoteles se inspir6 en el pensa-
miento platonico, especialmente desarrollado en el Timeo, para su
formulacion acerca del tiempo (Roark, 2011). Lo que Platéon afirma
en ese ultimo didlogo que completo, obra de su vejez, es lo siguiente:

“Cuando su padre y progenitor vio que el universo se movia y vivia como
imagen generada de los dioses eternos, se alegro y, feliz, tomé la decisién
de hacerlo todavia mas semejante al modelo. Entonces, como éste es un
ser viviente eterno, intenté que este mundo lo fuera también en lo posible.
Pero dado que la naturaleza del mundo ideal es sempiterna y esta cualidad
no se le puede otorgar por completo a lo generado, procuré realizar una
cierta imagen movil de la eternidad y, al ordenar el cielo, hizo de la eterni-
dad que permanece siempre en un punto una imagen eterna que marchaba
segun el niimero, eso que llamamos tiempo” (Platén, 2008).

Esta cita es sumamente reveladora no sélo de lo que Plat6n te-
nia en mente al querer construir una “fisica”, sino también de la
fuente en la que se inspir6 Aristoteles al hablar del tiempo como el
nimero del movimiento. Para nuestros fines, deberia bastar que es
vieja historia el ver la actualidad como ese “punto” del presente que
marca de manera indeleble la permanente huida de la percepcion
instantanea. En lugar de eso, todo indica que la mencionada percep-
cion siempre lo es del pasado, de tal suerte que el presente no puede
ser visto sino sblo vivido. En consecuencia, y para ello realizamos
el periplo filoséfico de los parrafos anteriores, la estructura es una
manifestacion del tiempo a través de la actualidad.

La tltima afirmacion es, ante todo, una consecuencia de lo que
hemos venido comentando acerca de la actualidad en el contexto
de la concepcidn zubiriana; no podriamos decir en absoluto que se
trata de una definici6n o una afirmacion asertorica a secas. Sin em-
bargo, a favor de lo antes declarado, el espacio (vide ad infra), como
locus de las manifestaciones de la estructura, siempre percibido a
posteriori, 0o més coloquialmente hablando, “a toro pasado”, seria la
traza del tiempo. En otras palabras, el tiempo, asi considerado, es el
hacedor del espacio, directamente como la consecuencia de incluir
al observador de la realidad, el perceptor, en el interior de esa reali-
dad, porque decir la realidad es a la vez decir el decir mismo. Por eso
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se vuelve indispensable aclarar que la actualidad es lo que es cuando
es la actualidad de algo; sblo asi podremos esquivar el escollo en el
que zozobraron Descartes y Kant, el primero que, dudando de todo,
no dudo de la duda y el segundo que, criticando todo, no critico la
critica. La duda sola no es nada, a menos que sea la duda de algo
pues, como reza el adagio latino: scio aliquid esse seu esse posse (sé
que algo es o puede ser).? Se trata de la actualidad de la actualidad,
sblo que la segunda “actualidad” va a necesitar un despliegue ani-
dado, es decir, no lineal sino autoincluido, que volviendo sobre si
mismo, nunca coincide consigo mismo. Entonces, para nuestro ana-
lisis, la actualidad de la estructura sera la actualidad de la unidad
primaria (no6tese el simil entre la unidad primaria y la idea de pre-
sente como instante siempre provisional previamente mencionada).

El principio de minima accién v la eficiencia
de los sistemas bioldgicos: la unidad

La unidad, como concrecion del pensamiento, busca una escala a
partir de la cual proporcionar el conocimiento y la experiencia de la
existencia de los mundos fisico y biologico. Por eso, la concepcion
unitaria de la realidad es, en esencia, geometria de la percepcion de
lo multiple e integracion epistémica del mundo. De hecho, es viejo
ya el problema epistemoldgico de lo uno y de lo mtiltiple; desde los
primeros siglos de nuestra era ya se manifestaba, ciertamente en
el ambito de la teologia judeocristiana, el cuestionamiento sobre
como la multiplicidad de las cosas del mundo podria proceder de
una deidad tnica. En el medioevo ese planteamiento se extendio
al conocimiento de la realidad fisica del mundo, por medio de sus
clasificaciones en géneros y especies:*®

“—Puesto que es necesario, Crisaorio, para la ensefianza de las Categorias
de Aristételes conocer qué es el género, qué la diferencia, qué la especie,
qué lo propio y qué el accidente, y dado que el conocimiento de estos con-
ceptos es también necesario para la explicaciéon de las definiciones y, de
una manera general, para todo lo que concierne a la division y a la demos-
tracion, te haré una breve exposiciéon y trataré en pocas palabras, como
en una especie de introduccién, de recorrer lo que han dicho los antiguos
filésofos, absteniéndome de cuestiones mas profundas y ocupandome con
mesura de las que son mas simples. Ademds, con respecto a los géneros
y a las especies, evitaré tratar sobre si son realidades subsistentes en st
mismas o solo simple concepciones de la inteligencia; y, admitiendo que
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sean realidades subsistentes, tampoco trataré si son corporales o incor-
porales, y st estan separadas o se hallan en las cosas sensibles y tienen en
ellas su subsistencia, pues éste es un problema muy profundo y requiere
otra investigacién mayor. Intentaré ahora mostrarte lo que los antiguos
y, de entre ellos sobre todo los peripatéticos, han considerado mas racio-
nal sobre estos ultimos puntos y sobre los que yo me he propuesto tratar”
(Busse, 1887).

En este texto extraordinario queda patente que ya se considera
la posibilidad de que las clasificaciones y ordenamientos de la expe-
riencia del mundo no sean otra cosa sino constructos (vide ad infra)
elaborados por el intelecto con el fin de establecer compartimientos
en el conocimiento; esté claro que ello implicaria poner cortapisas
a las metodologias de la investigacion sobre el mundo y sobre el ser
humano. Pero, ademas de esto, también debemos notar que el tex-
to de Porfirio otorga un lugar capital, de orden epistemoldgico, al
hecho de la percepcion, por via de las cosas sensibles. Aunque este
no es el lugar para desarrollar el complejo entramado de las discu-
siones medievales acerca de los universales, si debemos reconocer el
antecedente notable que significa, para las ciencias basicas, en par-
ticular para la taxonomia en la ciencias biologicas, el haber marcado
ya estas diferencias desde tiempo remoto.

Una de las maés brillantes intuiciones que hayan surgido de la
mente humana, a lo largo de la historia, es la que emané del pen-
samiento de René Descartes, estando a las puertas de la ciudad
alemana de Ulm, al descubrir que la unificacién del conocimiento
cientifico se encontraba en el método.?° Las palabras método, uni-
ficacién y conocimiento, inmensamente ricas en sentidos diversos,
condujeron a Descartes a observar que la unidad, por lo menos en
lo concerniente al cuerpo humano, se manifestaba como organiza-
cion, es decir, como la distribucidén morfologica de entidades que
comparten una misma funcion, los 6rganos.?* En la actualidad ya
no vemos las cosas exactamente de la misma manera; sin embargo,
lo esencial del discurso cartesiano acerca del método sigue vigente.
Es en particular valido lo referente al hecho, sblo intuido por Des-
cartes y verificado al dia de hoy, que el mundo se nos muestra de
formas muy diferentes dependiendo si enfocamos nuestra atencion
a larealidad subatémica o al nivel de las macromoléculas o hacia las
células y los tejidos del cuerpo o hacia el conjunto de los seres vivos,
del planeta, del Sistema Solar, de la Via Lactea, del horizonte del
Universo... Todo ello constituye una diversidad en los niveles de la
realidad fisica del mundo.?? De hecho, de esta concepcioén cartesia-
na surgid el empleo del término unidad como la cantidad referente
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a una medida (v. gr. unidad de longitud, unidad de tiempo, unidad
de carga eléctrica, etc.); mas adelante tendremos que detenernos,
asi sea con brevedad, sobre este aspecto referencial inevitable en la
estructura del pensamiento.

Asiytodo, la fisica es la primera de las ciencias bésicas que puso el
dedo en la llaga a este respecto y, desde los tiempos de Descartes, solo
podemos senalar a Albert Einstein como el que mas explicito hizo su
anhelo de unificacion del conocimiento y de los conceptos en las cien-
cias fisicas. Ese esfuerzo, que en la vida de Einstein ocupd al menos las
tres tltimas décadas, se enfocd sobre todo en el origen de las leyes de la
naturaleza, como las conocemos, en un solo principio comtin que, por
ello, no tnicamente simplifique el conocimiento del mundo, sino que
muestre al desnudo las razones de la eficiencia del cosmos.

A pesar de que la idea de “eficiencia” hace su aparicion en la
fisica, partiendo de la mecénica clésica y de la termodinamica, se
extiende a la muy peculiar forma en la que se ordenan las cosas en
el mundo. Esto significa que, de alguna manera, la estructura de la
realidad se encuentra ligada de manera intima a una tendencia de
eficiencia (que no es sinébnimo de teleologia como tal o de imposi-
cion de causas finales). Ya la mecanica clasica, en su extraordinaria
formalizacion de manos de Lagrange, Hamilton y Jacobi, habia en-
contrado el hecho, muy notable, de que una cantidad denominada
accion tenia que ser minima en los sistemas conservativos (es decir,
en los sistemas que mantienen la energia total constante o, dicho de
otra manera, que obedecen a la primera ley de la termodinamica):

J tt2 [ 3m <%>2_mgx } dt =Lt2 (EC-EP)dt=S

1 1

donde el primer término de la integral es la energia cinética y el
segundo, la energia potencial; ambos se refieren a la energia meca-
nica de un movil de masa m (en kg), inmerso en un campo gravi-
tatorio que impone una aceleraciéon g (9.81 m/s?) [Feynman et al.,
1966; Goldstein et al., 2000].23 Este principio de minima accién
se refiere al criterio que seguirian los sistemas conservativos para
“elegir”, de entre una infinidad de posibilidades, la trayectoria en-
tre dos puntos cualesquiera, que satisfaga la condiciéon de que la
accion sea minima (que adquiera un valor tal que no pueda existir
otra situacion donde asuma un valor menor a ese).>*

Lo de verdad notable es que la idea de estructura, por medio
de la unidad de los conceptos, puede depender de “detalles” de apa-
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riencia nimia, incluso de origen algebraico; ello nos deberia mover
a extrema precaucion en cuanto a la interpretaciéon de las correla-
ciones que pueden suscitarse entre la estructura percibida y la es-
tructura descrita por nuestros sistemas simbdlicos. Ademas, y eso
es lo mas delicado, el comportamiento del universo presenta una
dependencia casi total de las condiciones iniciales (Hogan, 2000).25
De esa manera, concluimos, la naturaleza posee una forma de ser
tal que su estructura sélo es la consecuencia de la geometria sub-
yacente que, a su vez, es el efecto de las condiciones de frontera (en
realidad son condiciones iniciales, es decir, condiciones de frontera
en el tiempo), de naturaleza tanto termodinamica como estadistica.
Si nos referimos de manera estricta al punto de vista de la epis-
temologia, el problema que en estos ejemplos se insintia es muy
profundo y antiguo: toda la fisica, desde sus inicios, a saber, desde
la formulacion del hypotheses non fingo del Principia mathemati-
ca philosophiae naturalis de Newton (1687) [Newton, 1997], hasta
los intentos fallidos de una teoria del campo unificado de Einstein,
buscaba un referente inamovible, un sistema absoluto de referen-
cia para estudiar al mundo fisico sin incertidumbres. De hecho, esto
siempre ha sido asi: el modelo geocéntrico de Ptolomeo, el sistema
heliocéntrico de Copérnico, el éter con sus propiedades paradéjicas,
el lenguaje con sus significados y la velocidad de la luz en el vacio
(como lo preconizaba la teoria especial de la relatividad de Einstein),
todos ellos constituyen formulaciones de esa misma necesidad de un
concepto, objeto o realidad constatable que funja como un punto de
referencia respecto del cual todo se pueda decir y discurrir. En efecto,
el postulado sobre la existencia de un referente inamovible no sdlo es
inevitable en cualquier discurso humano acerca de la realidad, sino
que dicha existencia es el garante de la unidad del conocimiento.?¢
En consecuencia, la forma muy particular que tiene el ser hu-
mano de conocer el mundo le lleva a considerar las diferencias
entre, por un lado, un mundo objetivo, mensurable, comparable,
cuantificable, susceptible de formularse por medio de las matemé-
ticas y, por otro lado, un mundo subjetivo, el mundo de la mismi-
dad, de la conciencia incomparable, de la psique, del alma... A eso
se referia Erwin Schrodinger al afirmar que nos encontrabamos en
la encrucijada del conocimiento, para elegir “o el objetivo mundo
exterior del fisico o la mismidad de la mente, que pensando edifica
al otro, con lo que, al mismo tiempo, se retira de él” (Schrodinger,
1974), que se puede interpretar en clave de estructura al momento
de pensar que, de suyo, el conocimiento es la compleja interaccion
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entre la estructura dindmica de la realidad y la estructura propia
del pensamiento; compleja esta interaccion porque, ademés, ambas
estructuras se atraen y se rechazan. Esta es la razon epistemologi-
ca por la que las ciencias se han encontrado con frecuencia en la
enorme dificultad de interpretar de manera correcta las observa-
ciones, particularmente algido este asunto en el terreno de lo ul-
tramicroscopico. De cierta manera, la vieja apuesta baconiana de la
ciencia como la busqueda de patrones (estructuras) repetitivos en
la naturaleza, para poder llevar a cabo inducciones, sigue siendo un
acicate del pensamiento en las ciencias basicas; sin embargo, hoy
sabemos bien que no so6lo las formas repetidas en la realidad pueden
dar cuentas acerca de la presencia de estructuras en la naturaleza,
porque existen las dislocaciones, las anomalias, las disidencias (to-
dos estos términos, no siendo sinénimos, deben llevar comillas) en
dichas formas. En la Figura 1.1 se muestran las celdas de conveccion
de Rayleigh-Bénard en un recipiente cilindrico, visto desde arriba;
no6tense las numerosas “dislocaciones” presentes en esta estructura.
¢Qué significan todas esas desviaciones del “buen comportamiento”
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Figura 1.1. Celdas de conveccién de Rayleigh-Bénard de un fluido calentado desde abajo, contenido
en una caja de Petri. Es notable la organizacién en forma de celdas hexagonales, como en un panal de
abejas; un resultado similar se obtiene al enfriar el fluido desde la supefficie. Se han empleado diminutas
hojuelas de una densidad similar a la correspondiente al fluido, con el fin de visualizar las corrientes;
existe una dependencia no trivial con las condiciones de frontera, es decir, con la forma del recipiente en

la seleccién de estructura, el patrén de las celdas de conveccién.
Fuente: La imagen procede del sitio http://www.permaculturereflections.com/2012/08/pattems-in-nature-primer.htm/
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previsto en las teorias matematicas? Responder a esa pregunta si-
gue siendo, en la actualidad, uno de los mayores retos en las ciencias
porque marca la frontera entre lo que es y lo que nos gustaria que
fuera.?” Asi, parece mentira, también la ciencia hereda de la anti-
gua discusion sobre la disyuntiva moral entre el bien y el mal, entre
lo bueno y lo malo, lo aceptable y lo inaceptable; por supuesto, en
ese terreno, posiblemente més que en ningiin otro, suele imponerse
“en forma vertical” el referente inamovible de turno. En un sentido
algo més restringido, lo que hacen las ciencias basicas es establecer
isomorfismos que comparan lo estudiado con un patrén preesta-
blecido;*® este tema de los isomorfismos, en las ciencias, anida en el
terreno de las matemaéticas propias de la teoria de los sistemas (Von
Bertalanffy, 2011)* y, por eso, mas adelante dedicaremos un apar-
tado a analizar con brevedad el tema de los sistemas. Sin embargo,
por ahora, debemos revisar en forma sucinta la consecuencia que
los isomorfismos tienen en la unidad en las ciencias basicas y en la
medicina.

Con anterioridad menciondbamos, con cierto asombro, que nos
sorprendia como la estructura en panal de las corrientes de con-
veccion de un fluido calentado desde abajo puede presentar “dislo-
caciones” y aspectos topologicos que rompen la periodicidad de los
hexagonos que forman el entramado. Pues bien, con el Gnico fin de
comprender mejor cudl es el sentido de esas asimetrias, reflejo de lo
inesperado en nuestros modelos deterministas, ayuda recordar lo que
sucede en la fijacién de una escala y de una renormalizacion en los
fendbmenos criticos.3° Las transiciones de fase suelen caracterizarse
por la presencia de fluctuaciones de largo alcance (p. €j., por longitu-
des de correlacion comparables con las dimensiones del contenedor
del material que esté transitando de una fase a otra). En otras pala-
bras, si la longitud de correlacion es & (muy larga en la situaciéon que
describimos), entonces es poco lo que podemos decir acerca de los
componentes individuales del material en un bloque de lado L >> &,
por lo que ese bloque tiende a comportarse como una unidad simple.
A partir de ahi es posible hacer la descripcion no ya por medio de las
particulas del material, sino por medio de los bloques; eso significa
que la transiciéon de fase misma impone un cambio de escala (de
isomorfismo) en la definicién del sistema y, en consecuencia, de su
estructura.

Si bien la bisqueda de isomorfismos es, al menos en las ciencias
béasicas, una meta en si, se hace necesario plantear el cuestionamiento
de hasta donde son validas las comparaciones que asi se generan, en
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especial entre disciplinas de diversa naturaleza. Esto equivale a plan-
tear el valor de la analogia en las ciencias; existen muchas puertas
posibles para entrar en esa tematica, sin embargo, no presentamos
aqui esa discusion. Empero, merece la pena pensar que en la filosofia
de la medicina tal discusion es a todas luces relevante.

Asi como el artista y el matemético constituian una unidad en el
Islam de los primeros siglos de su historia, de la misma manera, la
forma humana al estar prohibida por el Coran su representacion, dio
pie a los extraordinarios teselados de los mosaicos musulmanes. Un
ejemplo en particular refinado se encuentra en la Alhambra de Gra-
nada, en Espaifia (¢fr. Figura 1.2);3 sin temor a exagerar, ese edificio
0, mas apropiadamente, ese conjunto de edificios, es uno de los ma-
yores triunfos de la conjuncién entre la estética y la epistemologia que
se hayan logrado en la historia. En lo referente a la estructura, sus
mosaicos son un ejemplo rotundo de lo que debe constituir la interac-
cion armoniosa entre las partes de un todo. La parte més interesante
de los maravillosos teselados, que se encuentran en las paredes de los
muchos patios del palacio, consiste en que representan “juegos” espa-
ciales que ponen al desnudo la estructura del espacio. Esta estructura

Figura 1.2. De la enorme cantidad de teselados logrados en la Alhambra, elegimos uno relativamente
sencillo, pero que muestra de una forma clarisima el trasfondo de su estructura. La figura muestra el
alicatado o teselado del patio (bario de concubinas) de Comares en la Alhambra de Granada, Espania, con

triangulaciones onduladas de simetria dextrégira, no conservada bajo la operacion de reflejado especular.
Fuente: Imagen procedente de http://www.actiludis.com/?p=39262).
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es, en realidad, la propiedad fundamental del que hoy llamamos es-
pacio plano euclidiano o plano cartesiano (en realidad fue Pitagoras
el primero en sugerirlo) y consiste en la métrica o, hablando con ma-
yor claridad, la manera en que se miden las distancias en dicho espa-
cio. La métrica a la que nos referimos es, desde luego, el teorema de
Pitagoras, que puede ser deducido sb6lo comparando imagenes y sa-
biendo que el area de un cuadrilatero esta dada por el producto de la
longitud del lado menor por la longitud del lado mayor (en el caso del
cuadrado, al coincidir ambas longitudes, es simplemente el cuadrado
de un lado cualquiera). éComo se logra la estructura del teselado? Si
se considera un triangulo ondulado y se le hace girar seis veces, 60°
cada vez, utilizando como pivote una de sus puntas, no sélo regresa a
su posicion inicial, sino que va ocupando en cada rotacién la posicion
de cada triangulo que le rodea; ademas, no es posible llevar a cabo
una simple reflexion especular de ninguno de esos triangulos regre-
sando a él mismo, puesto que no presentan una simetria especular
sino, en este caso, dextrogira (vide ad infra el tema de la quiralidad de
las biomoléculas). Lo principal de estas propiedades es que, lejos de
ser un divertissement, constituyen un recordatorio de que vivimos en
un mundo con una estructura espacial que obedece a cierto conjun-
to preciso de reglas (Penrose, 2006). Entonces, quedaria por saber
cudl es ese conjunto preciso de reglas, el que rige en toda la realidad
fisica del mundo. Ese, desde luego, no es un asunto trivial: lo que en
el caso de los teselados son las reglas del juego geométrico, es decir,
de las proporciones métricas del espacio, en el mundo de la fisica, de
la quimica, de la biologia, puede ser la serie de reglas derivadas de la
mecanica cuantica (principio de incertidumbre de Heisenberg, prin-
cipio de exclusién de Pauli, etc.). Esto significa que nos estariamos
enfrentando a la 16gica propia del “juego” de la naturaleza; ese juego
se llama: “Dame unas condiciones y te proporcionaré una estructu-
ra”. Esa es la forma, hasta donde sabemos, en que se constituyen las
maravillosas estructuras de los copos de nieve, isin ser nunca uno
idéntico a otro! Ese juego de toma y daca es vital para explicar las
razones por las que, a través de la analogia, se encuentran similitudes
desconcertantes entre los teselados y las formaciones de los atomos
en los cristales, por ejemplo, de grafito, de diamante, de hielo, de
cuarzo, de calcita, etc. De hecho, las propiedades mecénicas, opticas,
electromagnéticas, etc., no son sino la consecuencia manifiesta de la
estructura unitaria asi constituida.3* De esa manera, las propiedades
cuanticas electromagnéticas se manifiestan en las caracteristicas es-
tructurales del estado so6lido de los elementos de la tabla periddica.
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En realidad, nos encontramos con un lenguaje sélido en el que los
cristales son las estructuras que virtualmente encierran los disefios
naturales del espacio.

En consecuencia, es posible establecer una “tabla peridédica” de
las estructuras cristalinas que cada elemento posee en la naturaleza,
con caras, aristas y esquinas bien definidas, hechas por la naturaleza y
no por el ser humano. Las diferentes lecturas geométricas de las redes
cristalinas dependen de los criterios de simetria que se empleen; todo
eso es lo que define la estructura de la lattice, es decir, del entramado
complejo del conjunto y, con ello, las propiedades fisicas, quimicas,
oOpticas, biologicas, biomédicas, fisiopatologicas, etc.

Las disciplinas morfologicas como reflejo
de la autoorganizacién primaria de la materia
organizada como vida

20

La unidad que hemos descrito de manera sucinta en las paginas pre-
vias necesita un “apellido” para desplegar a plenitud su sentido; de otro
modo, parafraseando a M. Foucault, si la unidad no tuviera contrape-
so, el mundo se reduciria a un punto... (Foucault, 1966). Lo primario se
refiere a lo elemental, o sea al &tomo conceptual que se proyecta como
forma llevada al extremo minimo planteable por el pensamiento; asf,
lo primario se vuelve el principio, no lo primero, de la construccion del
mundo. Lo primario es siempre el reflejo fiel de las leyes de la naturaleza.

Retomando el ejemplo de la fisica del estado sblido, podemos
establecer un cuadro con las estructuras cristalinas primarias de
los elementos de la naturaleza: son las llamadas estructuras de
Bravais basicas de la materia en estado s6lido que, en realidad,
es un alfabeto de la naturaleza cristalografica (cfr. Figura 1.3).
Sin afan de teleologias, algo que si podemos decir es que resulta
desconcertante el pequefio nimero de posibilidades de combina-
ciones; con solo catorce posibilidades se establecen todas las es-
tructuras cristalinas observadas, ya que cualquier otra posibilidad
seria una combinacion de ellas. En consecuencia podemos afirmar
que, desde la fisica del estado solido, las estructuras de Bravais
son primarias, o sea irreducibles a formas mas simples, dadas las
leyes de la mecanica cuantica que restringen las posibilidades de
ordenamiento atébmico y molecular.

Academia Nacional de Medicina



AN
J

s e |
]
1
i
". B b B -
ady § -
1 2 2
f’ '
' ; '
= g i| »
! ~ / c| 1}/
~Ci
c ¢ II “; .,_-.;\f- -
[}
' 3 o
ll b Tl I VY b
. b +
" @ 4 et s
4 5 6 7
‘\
\
Ay
v/
¢ el vy
9 A
L - : \I °
T y i
Q
8 9 10 n
‘
a b
a —m
s ,,4:/_ g
aQ ; a
(-4 .
a

12

Figura 1.3. Los catorce ldtices de Bravais en sus estructuras mas fundamentales. 1. Triclinico simple; 2.
Monoclinico simple; 3. Monoclinico centrado en la base; 4. Ortorrémbico simple; 5. Ortorrémbico centrado
en la base; 6. Ortorrémbico centrado en el cuerpo; 7. Ortorrémbico centrado en las caras; 8. Hexagonal; 9.
Romboédrico; 10. Tetragonal simple; 11. Tetragonal centrado en el cuerpo; 12. Cabico simple; 13. Cdbico

centrado en el cuerpo; 14. Cabico centrado en las caras. Imagen procedente de http://www.civil pdn.ac.Ik/
Materials/crystals/crystalline/crystalline.htm

Si esto sucede en el estado sdlido, ¢se podria decir lo mismo en
otros niveles de la realidad, digamos, el biologico? Desde luego, no se
trata ahi de la misma expresion primaria, sin embargo, si conserva la
misma logica estructuradora; asi, los aminoacidos conforman el alfabe-
to de las proteinas, que son los bloques de las biomoléculas. Se podria,
en esencia, como con las estructuras de Bravais, esquematizar una
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“tabla periodica” de los elementos estructurales de las proteinas. La
Figura 1.4 muestra dicha tabla en donde se ordenan siguiendo patro-
nes de combinaciones probables en la conformacion de las proteinas.
Veinte estructuras moleculares que poseen, todas, un extremo amino
(-NH2), un extremo dcido carboxilico (-COOH), un atomo de carbono
(lamado carbono alfa en los aminoacidos de la tabla de la Figura 1.4)
y un residuo (cadena lateral), con féormula genérica H2NCHRCOOH;
aunque se han clasificado alrededor de 500 aminoacidos, tomando en
cuenta los ligandos de atomo central de carbono, si son alfa, beta, etc.,
s6lo los a-amino4cidos, la mayoria de quiralidad L (véase mas adelan-
te), se organizan en cadenas polipeptidicas o proteinas, en los seres vi-
vos (incluyendo las bacterias, por supuesto). Por lo tanto, el “discurso”
emanado de estas estructuras es la sintaxis con la que se hilvanan las
proteinas y de hecho todas las biomoléculas, algunas de las cuales pue-

uer - 597 Hidrofobicidad o
Punto isoeléctrico
57 75 o
10 6.01
Ala .y
Hil a0 Masa monoisotética residual AA Masa monoisotépica
22 508 (Masa -18.0106) 17 759
Leu His
1131 1511 / / / / 1371 155.1
23 507 25 543|008 56711 547 [075  5.87| |27 sdl| [46 074
a
Val Phe Tyr Met Thr Asn Lys
90.1 117101471 1651 1631 1311 [ 4151 1494 101 119 4114 121281 1461
31 502| [15 59| [08  64s|[017  S07| LI 568][29 565|745 1076
N
Ile Trp Pro Cys Ser Gln || Arg
131 1501p1861 2041497 1151103 121487 105 128,10 146041561 1741

Figura 1.4. Este esquema muestra una “estructura periédica” de aminodcidos y proviene de http://
biochemaddict21.wordpress.com/2013/04/13/amino-acids-and-proteins/ El cédigo de abreviaturas es:
Gly—glicina; Ala—>alanina; Leu—leucina; Val—valina; lle—isoleucina; Phe—fenilalanina; Trp—>triptéfano;
Tyr—tirosina; Pro— prolina; Met—>metionina; Cys—> cisteina; Thr—>treonina; Ser—>serina; Asn—asparagina;
GIn—glutamina; Asp—aspartato; Glu—glutamato; His— histidina; Lys—lisina; Arg—arginina.
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den llegar a tener muchos millones de daltons de peso molecular. La
forma comienza, en la escala estructural, a tener més relevancia que
la materia. De cierta manera, no es posible eliminar el hilemorfismo
de la realidad fisica del mundo.

Consideremos brevemente un ejemplo notable: la molécula de
la hemoglobina humana. El ejemplo elegido es notable porque, ade-
mas de que el hecho de conocer su estructura molecular ha sido un
logro tanto cientifico como tecnologico digno de encomio (Perutz,
1960), el conocimiento de su conformacién con varios niveles de
realidad molecular (p. €j., estructuras primaria, secundaria, etc.,
vide ad infra) ha permitido esclarecer uno de los fenémenos que
mantiene con vida a los seres humanos, a saber, la hematosis.3 La
molécula de la hemoglobina posee diferentes grados de simetria
local y varios niveles de conformacion topolégica que le permiten
actuar en consecuencia, para los fines que determinan su “diseno”.

La hemoglobina humana, con sus 64 500 Da de peso molecular
(se define el dalton34 como la duodécima parte de 1a masa del &tomo
de carbono en su estado basal, por ejemplo, ~1.66 x 10?7 kg, que
es ~1822.89 m ),35 posee dos configuraciones estructurales distin-
tas, por medio de un efecto alostérico, aspecto vital en el cuerpo
humano. Este proceso, que mereceria una presentacion detallada,
forma parte, desde el punto de vista de la complejidad, de los feno-
menos denominados como procesos cooperativos. El hecho es que
esta biomolécula, como muchas otras, es del tipo globular, por su
forma (Nelson et al., 2008)3° y pone en evidencia los distintos ni-
veles de estructuracion que la conforman y que, con ello, satisface
plenamente las propiedades termodinamicas que se esperaria de
ella en el medio acuoso, que es el organismo de muchos seres vivos.
La estructura, entonces, de esta biomolécula globular se muestra
en la Figura 1.5; la compleja red de “listones” de aminoacidos, con
sus rollos en forma de hélice, constituye los diferentes niveles de
organizacion de la molécula, lo cual le permite recibir (oxidacién) o
ceder (reduccion) moléculas de oxigeno en el proceso de la hema-
tosis pulmonar (alveolar). Cuando el O, se liga con el complejo de
Fe, hace que el atomo de Fe se mueva hacia el centro del plano del
anillo de porfirina. Al mismo tiempo, la cadena lateral de imida-
zol, con su histidina residual, en interaccion con el otro polo del Fe,
es empujada hacia el anillo de porfirina. Esta interaccion fuerza el
anillo hacia el exterior del tetramero, de modo tal que se exponen
los otros grupos HEM a maés captacion de O,. Por eso se considera
el proceso de oxidorreduccion como un proceso de cooperacion. En el
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Figura 1.5. La imagen aqui mostrada es sintética: los “listones” muestran cadenas moleculares
dipolares organizadas en forma de o.-hélice; se pueden ver también los grupos HEM con sus

respectivos dtomos de hierro.
Fuente: http://en.wikipedia.org/wiki/Hemoglobin

terreno de la morfologia, ello trae como consecuencia que se dé un
cambio, minimo pero fundamental, en las posiciones relativas de
los tetrameros de la molécula. Todo eso es lo que hace de una bio-
molécula un sistema, por ejemplo, una interacciéon compleja entre
su estructura y su funcién. Asiy todo, desde el nivel microscopico se
plantea ya a la causalidad como el punto de inflexién sobre la cues-
tion de la teleologia en las ciencias, particularmente presente en la
biologia. En consecuencia, un “pequefio” cambio en la estructura de
la molécula de hemoglobina tiene como consecuencia que, una vez
oxidado uno de los cuatro atomos de hierro (del estado férrico al
ferroso), los otros tres &tomos se oxidan atin con mayor facilidad; de
ahi la forma sigmoidea de la curva de porcentaje de saturacion de O,
versus presion parcial de O, que se puede ver en la Figura 1.6.
Fenomenos similares ocurren en muchas otras familias de bio-
moléculas. Asi, por ejemplo, la enzima lactoilglutationliasa desem-
pena un papel importante en los procesos de reparaciéon de algunas
secciones del DNA y permite la eliminacion de algunas sustancias
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Figura 1.6. Curva de la disociacién del oxigeno en la hemoglobina humana, con forma sigmoidea,
resultante de un enlace cooperativo, de neto comportamiento complejo.
Fuente: Imagen proveniente de https://en.wikipedia.org/wiki/Hemoglobin

toxicas del organismo. Sus estructuras primaria, secundaria y, sobre
todo, terciaria y cuaternaria, le permiten adaptarse a los procesos,
acelerando los pasos intermedios de las reacciones involucradas.
Esos niveles de estructuracion involucran diferentes maneras de
plegamiento de la cadena polipeptidica sobre si misma. Ello no sélo
permite un eficiente nivel de “empaquetamiento” de la cadena, que
de otra forma puede ser excesivamente larga, sino que le otorga la
morfologia necesaria para sus funciones; desde luego que los niveles
del plegamiento dependen en gran medida de la longitud de la cade-
na peptidica, asi como de los aminoacidos involucrados. Revisemos
brevemente estos niveles.

Cada proteina posee una estructura tridimensional que refleja su
funcion y la estructura proteinica se estabiliza por medio de multiples
interacciones débiles; las interacciones de naturaleza hidrofébica son
las que mas contribuyen a la estabilizacion de las formas globulares
en la mayoria de las proteinas solubles. Los puentes de hidrégeno y
las interacciones i6nicas quedan optimizadas en las estructuras que
son termodindmicamente mas estables. La naturaleza de los enlaces
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covalentes, en la “espina dorsal” de la cadena polipeptidica, fija res-
tricciones sobre la estructura. El enlace peptidico posee el caracter
de un ligando doble que mantiene al grupo peptidico entero de seis
atomos en una configuracion rigida plana. Los enlaces N-C_y C ~C
pueden girar asumiendo dngulos de ¢ y de v, respectivamente (Fi-
gura 1.7). Todo esto es lo que constituye la estructura primaria de
las proteinas, es decir, la concatenacién de aminoacidos, junto con
sus consecuencias de enlaces quimicos, quienes a su vez proceden de
las caracteristicas de las capas de electrones de los &tomos que los
conforman, que siguen las reglas de la mecanica cuantica.

La estructura secundaria es el arreglo regular de los residuos de
aminoacidos en un segmento de la cadena polipeptidica, donde cada
residuo estd espacialmente relacionado con sus vecinos del mismo
modo. Las estructuras secundarias més comunes son la a-hélice, la
conformacion B y el giro B. La estructura secundaria de un segmen-
to polipeptidico puede quedar definida por completo si se conocen los
angulos ¢ y y para todos los aminoacidos residuales en ese segmento.

En lo referente a la estructura terciaria, se trata de la estructura
tridimensional completa de una cadena polipeptidica. Con base en

Figura 1.7. Ejemplo de una molécula que muestra los elementos que juegan los plegamientos propios
de la estructura secundaria de las proteinas. En el texto se comentan los pormenores de los enlaces que

producen estos quiebres.
Fuente: Imagen tomada de http://www.bioinfo.org.cn/book/biochemistry/chapt07/sim1.htm
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la estructura terciaria, existen dos clases generales, a saber, fibrosas
(v. gr. la colagena) y globulares (v. gr. la hemoglobina): las prime-
ras, que desempenan principalmente papeles estructurales (como en
el citoesqueleto), tienen elementos repetitivos simples de estructura
secundaria; las segundas poseen estructuras terciarias méas complica-
das, a menudo con varios tipos de estructuras secundarias en la mis-
ma cadena polipeptidica. La primera estructura proteinica globular
que se determino, utilizando métodos de difraccion de rayos X, fue la
de la mioglobina (que es como cada tetramero de hemoglobina). Las
estructuras complejas de las proteinas globulares pueden analizarse
por medio del examen de estabilidad subestructural, llamadas estruc-
turas supersecundarias, motivos o pliegues. Los miles de estructuras
proteinicas conocidas se encuentran generalmente ensambladas a
partir de unos cuantos cientos de motivos; las regiones de una cadena
polipeptidica que pueden plegarse estable e independientemente se
llaman dominios. Tanto en la estructura secundaria como en la ter-
ciaria, los pliegues suelen depender de la presencia de puentes disul-
furo, producto de la union de residuos del aminoacido cisteina.

La estructura cuaternaria es resultado de las interacciones en-
tre las subunidades de proteinas de multisubunidades (p. €j., multi-
méricas) o del ensamblaje de grandes proteinas. Algunas proteinas
multiméricas poseen una unidad repetida, consistente en una subu-
nidad simple o en un grupo de subunidades, llamadas protémeros.
En general, los protémeros se relacionan por medio de simetrias
rotacionales o helicoidales.

Como puede verse, los diferentes niveles estructurales, del pri-
mario al cuaternario, permiten una ingente cantidad de posibilida-
des que, desde el nivel molecular, garantizan una diversidad de fun-
ciones y capacidades adaptativas, que es lo que clasicamente marca
los sistemas complejos (cfr. Figura 1.8). Los diagramas que repre-
sentan estas estructuras permiten abundar en las propiedades de
no pocas biomoléculas, en particular importantes en los organismos
vivos, como las enzimas. Una de ellas, de especial importancia en el
equilibrio 4cido-base de los sistemas vivos, es la anhidrasa carboni-
ca; més particularmente, la anhidrasa carbénica IT humana, macro-
molécula de 29 kDa de peso molecular, se encuentra en el citosol de
la gran mayoria de las células del cuerpo, desempefia un papel de
enorme importancia para acelerar la conversion de CO, y H,O en
H,CO, y protones libres:

CO, + H,0 2H,CO 2HCO;+ H*
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Estructura primaria
Secuencias de aminodcidos

28 Estructura secundaria
Subestructuras regulares

Hemoglobina

Estructura terciaria
Estructura tridimensional

Estructura cuaternaria
Complejo de moléculas proteicas

Figura 1.8. Representacién esquemética de los diferentes niveles de plegamiento de las cadenas
proteicas. Desde luego, no todas las proteinas los exhiben todos: las mas ligeras suelen tener sélo una
estructura primaria, pero las mas pesadas, como miles de daltons de peso molecular, suelen presentar
estructuras terciaria y cuaternaria. La funcién de esas moléculas se encuentra intimamente ligada a esas

caracteristicas morfoldgicas.

Fuente: Esta imagen procede de http://en.wikipedia.org/wiki/Tertiary_structure# Tertiary_structure

Esta triple reaccion se halla tras la homeostasis en la economia
del organismo, en cuanto al pH y las condiciones que ello propicia,
para garantizar entre otras cosas el caracter exotérmico de la mayoria
de las reacciones vitales, un bello ejemplo de sistema autoorganizado.
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Otro ejemplo de estructura molecular es la coenzima del 4cido
folico que, teniendo una gran similitud estructural con el metotrexato
(farmaco empleado en algunos tratamientos contra el cancer), com-
pite como inhibidor de las enzimas que emplean el 4cido folico como
cofactor (Figura 1.9). Las funciones de las enzimas, dependientes en
gran medida de su estructura molecular, pueden en ocasiones ser ex-
tremadamente sensibles a cambios minimos. Asi, la hidroxilasa de
la fenilalanina es una enzima tan estricta en su estructura primaria,
que basta con una mutacién en un aminoécido para que falle en el
primer paso de la degradaci6n de la fenilalanina, con la consecuente
acumulacion de este aminoacido en el cerebro, lo que produce retraso
mental severo. Ademaés, en general, estas biomoléculas son enormes,
con miles o millones de 4tomos organizados en una particular corre-
lacion que eleva, como un todo, su nivel de realidad a funciones atin
mas complejas. Ese es el caso, por ejemplo, de una enzima gigante,
ubicada en la membrana bilipidica de las mitocondrias y en las bac-
terias (cfr. Figura 1.10): la enzima citocromo-c-oxidasa es la tltima
de la cadena respiratoria (p. €j., en la fosforilaciéon oxidativa y en el
transporte de electrones). Su peso molecular es de 200 kDa (aproxi-
madamente). La imagen de abajo deja entrever como la molécula
transmembrana permite presentar diferentes niveles de receptores, a
uno y otro lado de la doble capa de glicerofosfolipidos. Con ello, la en-
zima se encuentra en una posicion estratégica para “filtrar”, “elegir”,
“decidir” (todos términos antropomorficos) acerca de las sustancias

Figura 1.9. Esta imagen muestra con claridad la coenzima del folato a la izquierda y el metotrexato a la
derecha; la dnica diferencia entre ambas estructuras moleculares esté en la terminal NH, del metotrexato
(sombreado medio en la imagen) y la terminal OH del folato (sombreado mas oscuro). El metotrexato
pertenece a la clase de los antimetabolitos (desde el punto de vista de la farmacologia molecular) y, como
un derivado del &cido félico, inhibe a la enzima dehidrofolato reductasa, resultando en un decremento en
la produccién de bases purinicas y timidinicas, esenciales para la sintesis de RNA y DNA. Esta interrupcién

del metabolismo celular conduce a la muerte de las células (Offermanns et al, 2008). Fuente: Imagen
tomada de: http://es.wikipedia.org/wiki/Enzima.
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Figura 1.10. Estructura cristalina de un homodimero de la citocromo-c-oxidasa bovina, incluida en la
bicapa lipidica de la membrana mitocondrial. El espacio entre ésta y la membrana celular queda en la

parte superior del esquema.
Fuente: Imagen proveniente de: https://es.wikipedia.org/wiki/Citocromo_c_oxidasa

convenientes en el proceso terminal de la respiracion celular y de la

disposicion de los metabolitos.

El concepto de sistema en la medicina:
entre la termodinamica vy la hidrodinamica

Aunque de manera muy somera, hemos venido revisando algunas de
las consecuencias de los términos sugeridos en el concepto zubiriano
de estructura. Ahora es el turno del vocablo sistema. En realidad, ya
hemos mencionado en varias ocasiones la idea de sistema al referir-
nos a la actualidad de la unidad primaria y resulta particularmente
patente en las biomoléculas globulares y en las macromoléculas enzi-
maticas recién mencionadas. Sin embargo, es necesario ahondar en
la idea de lo que es un sistema, no s6lo porque aparece en el texto que
inspira estas paginas, sino porque el nivel sisteméatico es uno de los
que mas expone a las miradas la naturaleza de la complejidad.

Un sistema es una colecciéon de elementos (unidades primarias)
que interactiian entre ellos segin un conjunto de normas o reglas. En

consecuencia, un sistema comporta:
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la naturaleza de los elementos
las interacciones entre ellos
criterios de pertenencia al sistema (p. ej., la frontera)

Es importante subrayar que lo que maés interesa, de entrada,
a los sistemas no es la presencia de elementos (eso estia implici-
to), sino la naturaleza de dichos elementos: eso es precisamente
lo que hemos venido comentando acerca de la unidad primaria.
De hecho, la sola presencia de un elemento no garantiza su capa-
cidad de interaccion con otros elementos y mucho menos, en caso
de ser capaz de interactuar, el tipo de interaccion que se daria.
Acto seguido, es capital aclarar de una vez que lo que llamamos
interaccion comporta, causalmente, la creacion y/o la destrucciéon
de correlaciones entre partes. Un ejemplo conocido en la fisica de
los fluidos es el llamado problema hidrodinamico, que consiste en
describir la dindmica de un fluido (p. €j., la evolucién en el tiempo
de un elemento hipotético del material que fluye, liquido, gas o
plasma); esta situacion es, desde el punto de vista orgénico y sisté-
mico, el méas relevante en medicina.

Las ecuaciones hidrodindmicas describen, pues, la dinamica
de un fluido, lo que significa que toda la informacién hidrodiné-
mica contenida en el comportamiento promedio de un liquido, por
ejemplo, se encuentra contenida tanto en las ecuaciones de Navier-
Stokes como en la ecuacion de continuidad. Este sistema de ecua-
ciones describe la evolucion en el tiempo del vector de velocidad v
en el tiempo ¢, en la forma en que se relaciona con los gradientes de
presion y/o de temperatura, dependiendo del sistema que se esté
estudiando (Rayleigh-Bénard, Couette-Taylor, Poiseuille, Karman,
etc.) y su expresion es (Chandrasekhar, 1961):

d,p +d(pu) =0
pou+pudu, =0, [v(ajui+6iuj) - g vaxuk] -0P+pF,

en donde p es la densidad promedio del fluido, u; es la iésima com-
ponente de la velocidad (i, j, kK pueden asumir los valores 1, 2 o
3, X, Y 0 z, segin el tipo de coordenadas empleadas), v es la vis-
cosidad dinamica del fluido, P es la presion hidrostatica, F,es la
iésima componente de una fuerza externa, el subindice del simbolo
de derivada parcial significa derivacion con respecto a la variable
correspondiente a ese indice y la repeticion de indices implica la
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sumatoria sobre todas las variables espaciales. La primera de estas
ecuaciones, la ecuaciéon de continuidad, simplemente expresa que
la cantidad total de fluido, es decir su masa, se mantiene constante;
en otras palabras, no hay ni fuentes ni sumideros en el sistema. La
segunda expresion, mas elaborada, hace un balance de las corre-
laciones entre las partes del fluido, tomando en consideracion el
momento de las partes, es decir, su cantidad de movimiento, de ahi
las derivadas con respecto al tiempo de las velocidades, que es la
verdadera descripcion dindmica. Lo importante para nuestro tra-
tamiento actual es notar que el primer término del miembro dere-
cho de la segunda ecuaci6on muestra mezclados los indices iy j, que
implica una serie de maneras peculiares en las que se combinan las
variables. Eso es precisamente lo que significa la aparicion de co-
rrelaciones entre términos, variables o caracteristicas del sistema
que se estudia. Conforme se desarrollan los procesos matematicos
en esas ecuaciones e imponiendo las condiciones precisas corres-
pondientes al sistema estudiado, van apareciendo y desaparecien-
do dichas combinaciones, describiendo la forma en que se autoor-
ganiza el sistema y, fundamentalmente, poniendo al desnudo el
caracter preciso de sistema del conjunto. Este tipo de desarrollos
matematicos suele ser bastante aplastante y oneroso, sin embargo,
permite ver, a lo largo de su desarrollo, la l6gica organizacional in-
trinseca del sistema complejo.

Asi, una aplicacion interesante de esto, para mostrar las propie-
dades de fase de un sistema fluido, se encuentra en el estudio de las
propiedades de los cristales liquidos. Esta aplicacion surge desde
el momento en que se observa que las ecuaciones de Navier-Stokes
asumen un espacio homogéneo e isotrdpico, es decir, que considera
que la “forma” de las moléculas (o porciones de realidad fisica) del
fluido son esféricas. Sin embargo, esto no tiene por qué ser asi. Des-
pués de todo, las ecuaciones clasicas (como las de Navier-Stokes)
son descripciones estadisticas, que echan mano de conceptos pro-
medio. Surge, pues, la pregunta de si existe alguna manifestacion
macroscopica de la forma microscopica de las moléculas cuando
éstas, digamos, en lugar de ser “esféricas” son méas bien alonga-
das, ahusadas. Ese es justamente el concepto central en el estudio
de los cristales liquidos (Ziman, 1979; Kittel, 2005).3” Si bien esta
concepcién es muy amplia aan, existen muchos casos de cristales
liquidos que resultan de particular interés en las ciencias bioldgi-
cas.?® Cuando las moléculas son muy alargadas y muy flexibles en
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Figura 1.11. Camino o paseo aleatorio autoevitante, que sirve como modelo para la descripcion de las
cadenas moleculares filiformes, @ menudo encontradas en la bioguimica molecular. Ese es el caso de las cadenas

moleculares en la estructura de la familia viral denominada Filoviridae de la cual forma parte el vitus del Ebola.
Fuente: Imagen proveniente de http://en.wikipedia.org/wiki/Self-avoiding_walk

su estructura, como es el caso de los polimeros de cadena larga, es
bastante razonable suponer que cada cadena se ubica a lo largo de
la trayectoria de un camino aleatorio autoevitante,® lo cual es bas-
tante significativo desde la perspectiva de la teoria de los fractales
(Figura 1.11). Como se puede apreciar en la imagen de esta pagina, el
camino aleatorio autoevitante es una trayectoria que nunca se cruza
consigo misma y, segin lo que hemos expuesto acerca de los nive-
les de estructuracion molecular, guarda los dos primeros niveles,
primario y secundario, pero no forzosamente los niveles terciario
o cuaternario. En pocas palabras, los polimeros de cadena larga no
pueden ser moléculas globulares.

Las propiedades de los cristales liquidos han sido estudiadas,
en lo esencial, a partir de los fendmenos 6pticos que suscitan (Hecht
et al., 1998; Born et al., 2005).4° Esto es de particular relevancia,
en el tema de las estructuras en la complejidad, ya que los sistemas
tienen la propiedad de poder subdividirse a muchos niveles, en lo
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que llamamos formaciones organicas, o simplemente organizacion
(vide ad infra) [Hall, 1983]. Pero, por ahora, veamos a qué se refie-
ren los sistemas de los cristales liquidos.

Esas estructuras se ubican en el terreno de lo que se llama la
actividad optica, que se entiende como el proceso por el cual la luz,
que es un fenémeno electromagnético, interacciona con las sus-
tancias materiales, proporcionando con ello una gran cantidad de
informacion valiosa sobre sus estructuras moleculares (particular-
mente relevante en quimica y biologia). Fue el fisico francés Do-
minique R.F. Arago quien en 1811 observo y describidé por primera
vez el fenémeno de la actividad éptica: descubri6 que el plano de
oscilaciéon de un haz de luz lineal sufria una rotacién continua con-
forme se propagaba a lo largo del eje 6ptico, en una placa de cuarzo.
Lo mismo fue observado por la misma época por Jean-Baptiste Biot,
pero en formas vaporosas y liquidas. En pocas palabras, a cualquier
material, independientemente de la fase en que se encuentre, que
haga girar al campo eléctrico de una onda plana incidente, se le con-
sidera 6pticamente activo. Mas adelante retomaremos esta idea, en
el momento de tratar el concepto de quiralidad en las biomoléculas.

La lista de nombres ilustres que marcan la historia del estu-
dio de los cristales liquidos no soélo es larga, sino que se caracteriza
por contener a fisicos, quimicos, biélogos, médicos, etc., mostrando
desde ahi el caracter interdisciplinario de esa area del saber, como
es el caso de la complejidad. De esa lista, ya en épocas mas recientes,
destaca el nombre de Pierre Gilles de Gennes, que en 1968 mostra-
ba una analogia sorprendente entre los cambios de estado de los
cristales liquidos y las propiedades de ciertos metales en el area del
magnetismo y de la superconductividad. Con ello quedaba claro que
la clave de los cristales liquidos radicaba en su estructura, mas par-
ticularmente en su estructura anisotropica; los cristales liquidos,
debido a la longitud de las moléculas que los conforman, pueden
mostrar propiedades del estado solido en una o dos direcciones de
los ejes cartesianos en R?, pero también pueden manifestar caracte-
risticas del estado liquido en otra direccion. Para que esto suceda,
se consideran tres estructuras basicas de las moléculas del cristal li-
quido (genéricamente denominadas mesdgenos): a) mesogeno cala-
mitico (en forma de bastén), b) meségeno discoide y ¢) mesogeno de
corazodn curvo, en forma de banana (c¢fr. Figura 1.12). Los materiales
formados por conjuntos de estas moléculas son, generalmente, en
mayor o en menor grado, termolabiles, es decir, que hacen depen-
der su configuracion en conjunto, su fase, de la temperatura. Ahora,
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Figura 1.12. Las tres estructuras moleculares bsicas para conformar las propiedades fisicas de los cristales
liquidos: a) meségeno calamitico (en forma de bastén), b) meségeno discoide y ¢) meségeno de centro curvo, en
forma de banana. Fuente: Imagen proveniente de http://frwikipedia.org/wiki/Cristal_liquide

vistas “desde lejos”, es decir, desde su nivel estructural secundario,
estos mesdgenos tienen el aspecto de figuras ahusadas que, siguiendo
sus distribuciones, constituyen las fases nematica (a), colestérica (b),
esméctica A (c), esméctica C (d), etc. (¢fr. Figura 1.13). Existen otras
fases de los cristales liquidos (discoides, liotropicas, etc.), dependien-
do de la morfologia de las moléculas que los constituyan. Lo cierto es
que esas estructuras tienen consecuencias directas en el comporta-
miento del material y, en consecuencia, en sus propiedades fisicas;
esa es la razén por la que hay tantas moléculas estructurales en el
interior de las células, como el citoesqueleto, la membrana misma, los
microtibulos, cilios, etc., estructuras todas ellas que condicionan en
gran medida las caracteristicas fisiol6gicas de las diferentes estirpes
celulares y que tienen propiedades como las de los cristales liquidos.
Entre esas propiedades se encuentra la de formar micelas que, hoy lo
sabemos, constituy6 seguramente una etapa fundamental en la espa-
cializacion de la vida, en forma de células.

Resulta comodo, en un primer acercamiento, describir un cris-
tal como una red perfectamente regular de moléculas; sin embargo,
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Figura 1.13. Las fases més caracteristicas de los cristales liquidos termétropos: son a) nemética, b) colestérica,
¢) esméctica A y d) esméctica C. Cuando se puede presentar una transicién de una de estas fases a otra, se tiene
lo que llamamos en termodindmica, transiciones de fase, verdaderos cambios de estructura y si, ademds, nos

encontramos en un sistema bioldgico, como la membrana celular, se puede trastocar toda la morfologia tisular.
Fuente: Imagen proveniente de http://frwikipedia.org/wiki/Cristal_liquide

la realidad es muy distinta. Existen defectos en los arreglos molecu-
lares y, muy en particular, en los cristales liquidos. Los defectos no
constituyen anomalias locales sino que forman parte de la naturale-
za del arreglo molecular y tienen gran influencia en las propiedades
fisicas y quimicas de los cristales liquidos. Hay diferentes tipos de
defectos y, cada uno, esta caracterizado por una o varias mesofases
(p. €j., las fases de los mes6genos): de hecho, fueron los defectos y
sus estudios los que permitieron clasificar las mesofases y muchas
de sus propiedades individuales.

Los defectos se clasifican, en general, en dos grandes familias,
a saber, las dislocaciones de traslacién y las dislocaciones de ro-
tacion (desinclinaciones). Las primeras se caracterizan por presen-
tar una zona del cristal como desfasada linealmente con respecto
a su zona vecina; las segundas, en cambio, se marcan por un cam-
bio brusco en la direccién de una zona a otra. Las desinclinaciones
son mas bien raras en los cristales en general, pero son bastante
comunes en los cristales liquidos. Aunque al principio se llamaba
textura a la imagen obtenida a partir de la microscopia optica de la
organizacion de los defectos en un cristal liquido, ahora el término
se ha generalizado a todas las caracteristicas de la imagen obtenida
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Figura 1.14. Fsta bella imagen muestra patrones poco usuales en una pelicula muy delgada (~10° m) de
cristal liquido, a través de un filtro para luz polarizada. Aunque una sustancia cristalina se caracteriza por un arreglo
molecular ordenado, pueden surgir distorsiones de un punto a otro, es decir, que el sistema no es isotrdpico,
aunque parezca homogéneo. El resultado es un conjunto de formas visuales como las que aqui se muestran,

correspondientes a un fluido nemaético.
Fuente: Imagen proveniente de http://manwiththemuckrake.wordpress.com/2010/11/02/polarized-liquid-crystal/

en microscopia 6ptica de luz polarizada (como la que se aprecia en
la Figura 1.14); no obstante, los defectos siguen siendo determinan-
tes en la identificacion de la mesofase correspondiente. Con estas
propiedades podemos afirmar que, en consecuencia, un sistema no
s6lo es un conjunto de partes que interactiian entre si. El elemento
definitorio es el caracter de estructura, de donde concluimos que un
sistema debe tener lo que se refiere a continuacion.

« [Estructura. Que contenga partes directa o indirectamente relacio-
nadas entre si, aun cuando las partes puedan modificar su forma
con el tiempo

« Funcién. Con procesos que transforman entradas en salidas, como
materia, energia, datos, etc., lo que constituye el caracter propia-
mente termodinamico de la disipacion de la energia

+ Interconectividad. Partes y procesos que se conectan estructural y/o fun-
cionalmente, pudiendo ejercerse conexiones constructivas o destructivas
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1.

1.

Organizacion. Estructura y funcién de un sistema se pueden des-
componer en subestructuras y subprocesos, partes elementales y
momentos procesuales

Lo mas atractivo de esta perspectiva acerca de los sistemas es

que, al margen de que pueda ser vista como una etiqueta més de lo
que pretendemos conocer, permite la posibilidad de que se llame
“sistema” no s6lo a un conglomerado material de objetos, indepen-
dientemente de que sean microscopicos o macroscopicos, sino que
también es susceptible de emplearse en los grupos de funciones que,
desde luego, comportaran niveles materiales de sustrato.# Desde
ese angulo hay muchos ejemplos de sistemas en las ciencias bésicas;
los ejemplos més notables, en ese sentido, parecen provenir del te-
rreno de la fisiologia animal. Asi, la forma en la que el organismo va
echando mano de sus reservas de energia, segtin las demandas del
mismo organismo, constituye un buen ejemplo de sistema: la con-
traccion del musculo esquelético requiere, resumiendo, el aporte de
trifosfato de adenosina (ATP) a la sarcomera. ¢De donde lo obtiene?
En primer lugar, existe cierta reserva de ATP acumulado en el in-
terior de la propia sarcémera (alrededor de 5 umol/g de miisculo)
que, en promedio, provee de ATP para sélo 10 contracciones. En po-
cas palabras, ese ATP sirve para poco, a no ser que se trate de con-
tracciones exigidas para un muy corto plazo y en pequena cantidad
(como las necesarias para mantener la posicion erguida del tronco)
En un segundo momento, la sarcomera emplea la hidrélisis de la
fosfocreatina (CrP): el ADP (difosfato de adenosina) formado en
la hidrélisis del ATP se transforma de nuevo en ATP (y creatinina)
por medio de la enzima creatincinasa. La reserva de ATP obteni-
da de esta manera es de aproximadamente 25 umol/g de miscu-
lo. Este reservorio proporciona energia a la sarcomera para un
rendimiento maximo de corta duracion (p. ej., el arranque en una
carrera de velocidad)
Una vez agotada la fuente anterior, el organismo aprovecha un pro-
ceso bioquimico llamado glucolisis anaerobia, alrededor de 30 se-
gundos después de comenzado el ejercicio sostenido. El glucégeno,
principalmente almacenado en el higado y en la sangre, es liberado
(alcanzando disponibilidad de 100 umol/g de miisculo) con una ga-
nancia neta de 2 mol de ATP por cada mol de glucosa. Esto conduce
a un rendimiento maximo, mas prolongado. El precio a pagar es
que en el proceso se produce lactato (acido lactico), que es degrada-
do en el higado y en el corazoén (carreras de medio fondo y fondo)
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iv. Por ultimo, el proceso que mas ATP genera es el de la oxidacion de

la glucosa (glucdlisis aerobia por medio del ciclo de los acidos tri-
carboxilicos o ciclo de Krebs), es decir, un proceso aerobio, con una
ganancia neta total de 36 moles de ATP por cada mol de glucosa. El
resultado permite al organismo efectuar ejercicios de rendimiento
prolongado (carreras de fondo, alpinismo de alta montana, etc.).
[Silbernagl et al., 2008; Knudson, 2007.]

Como se puede ver, esta secuencia de recursos del organismo
para procurarse la energia necesaria a un rendimiento adecuado,
muestra una jerarquia de organizaciéon bioquimica. En ese sentido,
podemos afirmar que, en lo tocante a las fuentes de energia para
la contraccién muscular, los cuatro niveles mencionados se organi-
zan como un sistema. Toda proporcion guardada, este ejemplo se
asemeja al de la estructura de una obra musical en la que se van
superponiendo los temas en contrapunto, en canon, creando asi una
coherencia total.+*

Este juego de recursos se puede interpretar como una estructu-
ra en si, organizada como sistema, que conduce a una eficiencia de
accion. Desde luego, el concepto mismo de sistema no siempre pue-
de distinguir entre la funcion y la estructura. Mientras mas especia-
lizada se encuentre una entidad bioldgica (v. gr. las neuronas, los
miocitos, etc.), mas se da esta dificultad.*3 Parece que, ademés de la
estructura y de la funcién propiamente dichas, hace falta algo maés,
un concepto que permita comprender por qué en algunas ocasiones
la estructura domina el comportamiento de una parte de la realidad
y por qué, en otras ocasiones, es la funcion la que predomina. Este
es un viejo problema, ya planteado en los estudios pioneros de la
fisiologia médica por Claude Bernard:

“[...] cuando se divide un organismo viviente y se aislan sus distintos com-
ponentes estructurales, solo se lo hace para facilitar el andlisis experimen-
tal de estos componentes y de ninguna manera para estudiarlos por sepa-
rado. De hecho, si queremos adjudicarle a una caracteristica fisiolégica su
valor y su significado verdadero, debemos relacionarla con el todo y sa-
car conclusiones definitivas sélo en relacién con sus efectos sobre el todo”
(Bernard, 1994).

Esta modalidad con la que logra la relacion, tanto estructural
como funcional, con el todo, por el estudio de sus efectos, es la clave
de lo que hoy se comprende como los mecanismos de control de los
sistemas y recibe el nombre de fluctuaciones.* La idea que debemos
tener en mente para poder abordar la complejidad se puede esque-
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40 Figura 1.15. Esquema que muestra la ruptura del “circulo vicioso” en la pugna por la supremacia entre
la funcién (disipacion) y la estructura en los sistemas complejos. Las fluctuaciones pueden adoptar muy
variadas formas segun la naturaleza del sistema que se considere. En el mdsculo cardiaco, por ejemplo, el
caracter coloidal del conjunto, como apreciacion macroscépica, coloca el corazén entre el estado sélido y
el liquido, lo que permite el juego de las oscilaciones aleatorias, como en el movimiento browniano, que
conforma el fondo de ruido, es decir, las fluctuaciones. Probablemente ese fondo es el que constituye el
maés importante mecanismo de control en lo tocante al comportamiento colectivo del sistema; en el caso
del corazén, su comportamiento de sincitio.

matizar como se muestra en la Figura 1.15. El tema de las fluctuacio-
nes merece un desarrollo detallado y extenso;* sin embargo, de cara
al tema tanto de la estructura como de la funcion, se vuelve més espe-
cifico en lo concerniente a los mecanismos de control de los sistemas.
Asi y todo, no es ni siquiera pensable el analisis de los sistemas sin
recurrir al control de los mismos. Como subrayaremos mas adelan-
te, lo que comtnmente llamamos equilibrio y estabilidad (conceptos
no equivalentes), son consecuencia del encuentro interactivo, luego
complejo, entre dos formas de comportamientos caoticos.

En general, en la mayoria de los 6rganos del cuerpo (corazon,
pulmones, riflones, estbmago, intestinos, higado, bazo, torrente san-
guineo, huesos, piel, sistema nervioso periférico, etc.) tenemos cierta
idea de las funciones que cada uno realiza y alguna explicacion de
como opera la estructura para alcanzar esas funciones. Lo mismo es
vélido conla mayoria delas funciones necesarias para mantenerlavida
(v. gr. locomocion, sensibilidad, ventilacion, reproduccion, digestion,
nutricion, excrecidn, etc.), tenemos cierta idea de qué estructuras
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se encuentran involucradas y la manera en la que implementan sus
funciones. Sin embargo, aunque nadie pone en duda que el cere-
bro es el 6rgano principal involucrado en el pensamiento, no existe
ninguna explicacion razonablemente precisa de cémo la accién de
la estructura del cerebro produce las funciones superiores como
las béasicas (gnosia, lenguaje, memoria, atencion, sensopercepcion,
etc.) y las complejas (voluntad, aprendizaje, concentracion, creati-
vidad, conciencia, personalidad, etc.). Desde luego, ello no quiere
decir que, por ejemplo, en los pulmones todo quede perfectamente
claro sobre las relaciones entre la estructura y la funcion; pero en un
organo de la talla del cerebro, las cosas estan definitivamente menos
claras. Como ya dijimos, el quid de la respiracion pulmonar est4 en
la hematosis que ocurre entre los eritrocitos y los neumocitos tipo I
de los alveolos, una situacion no trivial de la anatomo-fisiologia; sin
embargo, tenemos aun menos idea del problema funcioén-estructura
en el cerebro que del problema respiracién-pulmon.

A pesar de que ya han transcurrido muchos lustros desde que
se comenzb a investigar acerca de las formas en las que el sistema
nervioso central (SNC) aprende, percibe, se organiza, etc., seguimos
sin saber mucho acerca de las funciones cerebrales y sus estructuras
subyacentes (Anderson et al., 1988; Kandel et al., 2001). Ciertamente
sabemos bien que existen zonas precisamente definidas como mo-
toras (la corteza motora), como somatosensitivas (corteza sensitiva),
afectivas y emocionales (sistema limbico), etc., por medio de miles de
experimentos realizados en animales y en humanos. Técnicas de ima-
genologia permiten hoy estudiar in vivo las funciones de las diversas
regiones cerebrales, como la imagen por resonancia magnética (MRI)
(Smith et al., 2011); gracias a eso se pueden identificar las estructu-
ras responsables de tales o cuales funciones concretas. Sin embargo,
las correlaciones asi establecidas, amén de ser sumamente ttiles, no
permiten ir al fondo de la organizacion y la coherencia de dichas es-
tructuras; en otras palabras, no estéa claro cémo impulsos nerviosos
(presentados como potenciales de accién) que siguen muchos tipos
de patrones, logran integrar la informacién que transmiten, porque
para poder responder a eso, antes es necesario responder a las si-
guientes tres preguntas (Rosenblatt, 1962).
éComo se siente o detecta la informacion acerca del mundo fisico
por los sistemas biol6gicos?
¢De qué manera se almacena o se evoca (se recuerda) la informacion?
. ¢Cémo influye la informacién contenida en almacenamiento, o en
la memoria, en el reconocimiento y el comportamiento?
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Estas preguntas se han podido responder sé6lo en parte y, eso
si, han puesto en jaque a no pocos de los términos y conceptos que,
desde hace mucho, empleamos como si fueran claros y evidentes.
Otra forma de decir todo esto es que necesitamos investigar, desde
la complejidad, como se construyen y/o destruyen las correlacio-
nes entre los distintos grupos de neuronas, no sélo en el neocortex
sino en todos los niveles de organizacion neuronal del encéfalo. Las
llamadas redes neuronales dindmicas desempenan un papel muy
importante en los procesos de discriminacion y codificacion de la
informacién sensorial (en todos los seres vivos con SNC); reciente-
mente* se ha comprobado la importancia de las conexiones inhibi-
torias en la aparicion (emergencia) de la sincronizacién global de las
mencionadas redes. Se pensaba incluso que los acoplamientos inhi-
bitorios llevaban a una competicion en la que el ganador se quedaba
con todo, terminando en un atractor global del sistema dindmico;
no obstante, sabemos que hay comportamientos mucho mas ricos
en este tipo de sistemas, con estados de sincronizacién global.

Se han estudiado, por ejemplo, redes neuronales talamicas
en las que todo esta relacionado con todo (redes acopladas all-to-
all) que muestran ese comportamiento de sincronizacién y que,
ademas, dan sefiales de fendmenos de nucleacion, inducidos por
el mecanismo de rebote posinhibitorio en presencia de ruido¥ in-
formatico (vide ad infra). Esta combinacion es lo que le permite al
sistema alcanzar un estado altamente coherente y autoorganizado,
caracterizado por un régimen global de disparo sincronizado; en
ese régimen se reclutan, al azar, las diferentes neuronas para que
participen en cada episodio de actividad global. Ese es el compor-
tamiento complejo de los sistemas neuronales. El ruido informatico
a que nos referimos es de naturaleza blanca, es decir, se trata de
un ruido blanco;*® esto significa que, esa informacion, no estando
correlacionada en el tiempo, no restringe los valores que pueda asu-
mir la sefal a la que se le superpone y, en consecuencia, no se puede
equiparar a una perturbaciéon que trastorne el comportamiento del
sistema ex professo.

Desde el punto de vista de la estabilidad mecanica, los sistemas
tienden a instalarse en un minimo o pozo de potencial,* fijando asi
un estado de equilibrio, estable o metaestable, que mantiene al sis-
tema en cierto nivel de definicion de su estructura. Sin embargo, el
ruido o las fluctuaciones estocasticas pueden hacer que esa situa-
cion se modifique: el mecanismo preciso para que eso suceda es el
notable fenémeno de la resonancia, ya conocido desde la mecéanica

Academia Nacional de Medicina



ii.

iil.

clasica.>® De hecho, en passant, esto es lo que nos permite tener una
concepcion mas justa de lo que significa el caos: el flujo de trayec-
torias en una region dada del espacio de fases se llama cadtico si la
medida del grado de inestabilidad hiperbélica es positiva;5! es decir,
que de suyo el fendomeno de resonancia se da por explosiones aleato-
rias que, como el ruido blanco, empuja al sistema a “tomar decisio-
nes” acerca de su configuracion estructural. Esos minimos de poten-
cial, que pueden ser muy numerosos (trillones), nos sentimos muy
tentados a pensar que son los pozos en los que se almacena lo que,
integrativamente hablando, llamamos “memorias”, evocaciones,
etc. En este punto, desde luego, debemos llamar a la moderacion
pues, en no pocas ocasiones, investigadores serios, con excesivo
entusiasmo por los hallazgos, pueden llevar a cabo extrapolaciones
precipitadas (Duch, 1996). Sin embargo, como ya lo hemos sefialado
con anterioridad, si es una pregunta seria el saber como se realiza
el almacenamiento de la informacion en el cerebro y como se extrae
ésta. Asi, el concepto de sistema tiene una relacion intima con el
potencial termodinamico llamado entropia; es importante recordar
que la entropia posee tres niveles de lectura , y son los siguientes.
El nivel mas somero es en el que la entropia constituye una medida
del orden o del desorden en un sistema dado

Le sigue, mas hondamente, la entropia como una medida de la ca-
lidad de la informacién que determina al sistema

Finalmente, de la manera mas profunda, la entropia es la medida
de la capacidad de cambio de los sistemas.

Este tltimo nivel de definicion de la entropia es, por su naturale-
za, el epicentro de las ciencias fisicas, si pensamos en la fisica como la
disciplina que estudia los cambios del mundo... fisico. Nosotros pre-
ferimos pensar que esos cambios se refieren a las transiciones entre
diferentes niveles de definicién estructural de la porcion de la rea-
lidad estudiada: pueden ser las fluctuaciones estocasticas del vacio,
los saltos de niveles energéticos de los electrones en un atomo, los
cambios alostéricos en la molécula de hemoglobina humana al mo-
mento de reducirse o de oxidarse, los cambios de fase entre estados
de la materia, la transicion irreversible de la apoptosis y de la muerte
celular programada, etc. En todo ello, el ruido desempefia un gran
papel, a saber, el de un “gatillo” que puede disparar el cambio.

Esto nos obliga a pensar que en los sistemas cadticos (o que
tienden hacia el caos) tiene lugar la dispersion de las trayectorias
en el espacio de fases, es decir, la evolucion en el tiempo (en efecto,
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no hay evolucién sin tiempo). De hecho, el caos se ubica entre las
trayectorias deterministas regulares y un estado que podemos lla-
mar de ruido. Entonces, ées el caos un sistema? ¢Hay sistema en el
caos? Pues bien, sin ser equivalentes, sistema y orden se invocan y
evocan a la vez, el uno al otro; son las fluctuaciones las que man-
tienen la relacién dialéctica. Pero de todos los elementos que estan
comprendidos en el tema del orden y del caos de cara al concepto de
estructura, el mas destacado y desconcertante es el del caos como
mecanismo fundamental de control en los procesos (sistemas) vi-
vos; en ese terreno el caos se equipara al ruido blanco (Figura 1.16).
La clave para comprender como el ruido no sélo puede modificar la
estructura de un sistema sino, con mucho lo de mayor importancia,
puede ser el mas importante mecanismo de control de la estabili-
dad estructural de un sistema, consiste en tener presente la enorme
dependencia en las condiciones iniciales. ¢Qué tan grande puede
ser esa dependencia? Precisamente, cuanto mas depende el com-
portamiento y la estructura del sistema de sus condiciones iniciales,
mas cercano al régimen cadtico se encuentra; se trata de lo que se
llama sensibilidad critica a las condiciones iniciales (Boccaletti et
al., 2000).5* Esto implica que dos trayectorias en el espacio de fa-
ses, que emergen de dos condiciones iniciales tan cercanas una de

Amplitud

Frecuencia

Figura 1.16. En esta imagen se muestra el espectro del ruido blanco, en donde es evidente la

independencia temporal y la aleatoria manifestacién espacial.
Fuente: Imagen proveniente del sitio http://www.delaysandloops.com/2013/03/22/blackout-white-noise-el-nuevo-
single-del-nuevo-ep-de-booka-shade/
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otra como se desee, se separan de manera exponencial con el correr
del tiempo. Los requerimientos necesarios para que un sistema de-
terministico sea caotico son que, primero, sea no lineal y, segundo,
sea al menos tridimensional.53 Esta dependencia de las condiciones
iniciales por parte de algunos sistemas dinamicos se conoce desde
hace mas de un siglo (vide ad supra); probablemente el caracter
impredecible de esos sistemas se debe, mas que a la mencionada de-
pendencia, a la imposibilidad de conocer la totalidad de esas condi-
ciones iniciales. De hecho, la diferencia entre el comportamiento de
un sistema dinadmico siguiendo un modelo y lo observado en la rea-
lidad crece exponencialmente con el tiempo. A manera de ejemplo,
se muestra en la Figura 1.17 una grafica que compara los resultados
entre dos conjuntos de predicciones para el estudio de la evolucion
hacia el estado de turbulencia débilmente desarrollada en el sistema
de Couette-Taylor, de simetria cilindrica, con un liquido que ocupa
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Figura 1.17. Curva de comportamiento critico del niimero de Taylor contra el niimero de onda, que refleja las
caracteristicas geométricas del contenedor del fluido. Se presentan los resultados tedricos, comparados con los
hallazgos en el laboratorio (De Pomposo, 1985).
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el espacio anular entre los cilindros coaxiales, haciendo que el cilin-
dro externo permanezca estatico (de Pomposo, 1985). Se muestra la
dependencia del nimero de Taylor normalizado por su valor critico
para la primera inestabilidad, de tal suerte que:

— I Ql
T= ——d*
en donde
— n2QI . . Rl . —
A_l——n2’n__’d_R2_R1

2

Con R, y R, como los radios de los cilindros interno y externo,
respectivamente; con . como la velocidad angular del cilindro in-
terno, y v como el coeficiente de viscosidad del fluido. Si se define la
cantidad a = kd, el valor critico del nimero de Taylor es:

T = % (m2 + a2)3

c

Y k es el nimero de onda axial (dependiente de la velocidad an-
gular Q y del espacio anular d). El modelo muestra una coinciden-
cia bastante aceptable con el experimento en la rama izquierda del
grafico, pero en la rama derecha se va incrementando la diferencia
conforme nos alejamos del origen. La razén de este comportamien-
to radica en que las condiciones iniciales establecidas en el modelo
tedrico son muy simples comparado con el experimento.

Los experimentos que se llevan a cabo en el laboratorio suelen
buscar acercarse lo mas posible a las condiciones iniciales estipuladas
en la teoria; sin embargo, eso dificilmente es realizable en su totali-
dad, debido a la enorme cantidad de variables no controlables, amén
de tener que contar de manera indefectible con el ruido de fondo, de
caracter estocéstico. Esta es la razén principal de que, durante mu-
cho tiempo, de hecho siglos, se evitara el caos a toda costa ya que se
pensaba que lo que llamamos “realidad” no era sino la superposicion
de los ideales expresados en las teorias, en términos de las variables
del realismo cercano o préximo, y de las “imperfecciones” de todo
aquello que escapase del determinismo, en términos de las variables
del realismo ingenuo. En primer lugar, hay una infinidad de érbitas
periodicas inestables internadas en el conjunto cadtico subyacente’*
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y, en segundo lugar, la dindmica en el atractor cadtico es ergodico, 1o
que implica que, durante su evoluciéon temporal, el sistema “visita”
ergddicamente pequefias regiones en la vecindad de cada una de las
orbitas periddicas inestables integradas al atractor caotico.

Asi y todo, una consecuencia importante de lo anterior es que
podemos ver a la dinamica cattica como “cubriendo” al comporta-
miento periédico en un momento dado y, de esa forma, saltando en
forma erratica de una o6rbita periddica a otra. La idea de controlar el
caos surge cuando a una trayectoria, que se acerca ergdédicamente a la
orbita periodica deseada, integrada al atractor, se le aplican pequeias
perturbaciones con el fin de estabilizar dicha 6rbita; si se cambia a ni-
vel de las perturbaciones estabilizadoras, la trayectoria se mueve hacia
la vecindad de la 6rbita periddica deseada que, ahora si, puede estabi-
lizarse. Esto ha sido sumamente sugerente de frente a la sensibilidad
critica que presenta un sistema caético ante los cambios (perturba-
ciones) en las condiciones iniciales, cosa que, en situaciones experi-
mentales practicas, puede convertirse en algo sumamente deseable
(Stewart, 2007).5° En efecto, si bien es cierto que una pequena per-
turbacioén es capaz de provocar una respuesta de gran amplitud con el
transcurrir del tiempo, también es verdad que una elecciéon adecuada
de esa perturbacion puede dirigir la trayectoria hacia lo que uno quie-
ra en el atractor y, con ello, producir la serie de estados dindmicos
deseados. Esa es justamente la idea de lo que se llama focalizacion.

Lo importante es que, gracias al caos, es posible producir un ni-
mero arbitrariamente grande de comportamientos dinamicos, perio-
dicos o no, empleando el mismo sistema caético, con la sola ayuda de
pequenisimas perturbaciones seleccionadas de manera adecuada.s” El
caos (y por extension, el ruido), en el sentido matematico, se refiere
a una conducta irregular, que aparece como arbitraria y carente de
estructura, sin embargo no es asi. El reconocimiento de un compor-
tamiento caético y no aleatorio (arbitrario) significa que un conjunto
preciso de reglas, no el azar, gobierna la conducta irregular del sistema.
La teoria del caos se ha aplicado, para el estudio de comportamientos
irregulares, en terrenos tan variopintos como la astrofisica, la mecéanica
cuantica, la quimica, la medicina, las ciencias sociales e incluso la bolsa
de valores. En las ciencias biomédicas, la teoria del caos permite ex-
plicar fendmenos como la respuesta de los tejidos nervioso y cardiaco
a estimulos marcapaso, las fluctuaciones en el conteo leucocitario en
la leucemia mieloblastica, las variaciones en la perfusion renal en la
hipertension esencial, la epidemiologia de los brotes de sarampion en
regiones urbanas, etc.
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Entre los sistemas bioldgicos que mejor representan la estructu-
ra compleja con mecanismos de control aleatoria, destacan el sistema
nervioso central (SNC), el sistema nervioso auténomo y el sistema
inmunitario; los tres presentan las propiedades que son caracteris-
ticas de cualquier sistema pero, ademas, en particular el SNC, son
mas explicitamente espléndidos en su capacidad de adaptacion a las
circunstancias dominantes (de manera espacial y temporal).

De vuelta a nuestra reflexion acerca de la relacion entre la es-
tructura y la funcién, ahora mediada, después de lo dicho, por las
fluctuaciones, es interesante, al menos, revisar algunos aspectos
basicos de las funciones cerebrales y de las estructuras del cere-
bro.s® Para comenzar se debe aclarar que, debido a que muchos de
los aspectos psicoldgicos del comportamiento humano no han sido
investigados a fondo, cualquier desarrollo de las “funciones cere-
brales” sera necesariamente incompleto; y, peor atn, los fen6menos
psicoldgicos que se han logrado abordar desde las neurociencias,
poseen mas de una explicacion, es decir, hay degeneracion episté-
mica. Todo ello debiera bastarnos para ser sumamente cautelosos
en el momento de hacer un discurso sobre las funciones del cere-
bro ya que estan relacionadas en forma definitiva con la percepcion,
la memoria, la discriminacion, el reconocimiento, la asociacion, la
comparacion, el aprendizaje, la comunicacion, el razonamiento y la
atencion, al menos. Cualquiera de esas funciones necesita, aunque
con distintas intensidades, de dos momentos: una secuencia de se-
fiales de entrada, como los estimulos fisicos (luz, sonido, presion, ca-
lor, etc.) y una secuencia de salida, como las respuestas a los estimulos
mencionados y muchos mas (Block, 1962). Podria tenerse la impre-
sién de que un planteamiento de esa naturaleza da la pauta de ver
al cerebro como una simple maquina, muy compleja, eso si, pero
maquina al fin. Pues bien, eso no es algo que quede tan claro, ya que
las funciones mencionadas, son todas ellas, funciones superiores e
involucran aspectos hermenéuticos no triviales y que no permiten
decir con claridad si una maquina seria capaz de realizarlas: ese es
un terreno extremadamente resbaladizo y deja a la definicion de
funcién cerebral en la vaguedad, sin la posibilidad de satisfacer a
todo mundo. En lo que se refiere a la estructura del cerebro, es ne-
cesario, como sucede con cualquier sistema complejo, reconocer que
existen distintos niveles estructurales: desde los trabajos, pioneros en
la materia, de Santiago Ramon y Cajal, de Camillo Golgi, Rudolf Vir-
chow, Theodor Schwann, Paul Broca, Korbinian Brodmann, Albert
von Kolliker, Charles Sherrington, George Huntington, Alois Alzhei-
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mer, Andrew Huxley, etc., entre otros muchos, algo si quedo claro: el
sistema nervioso central no es un sistema sencillo. Las diferentes es-
tirpes celulares (neuronas, astrocitos protoplasmicos, astrocitos fi-
brosos, oligodendrocitos, microglia, ependimocitos, schwannocitos,
etc.) [Septlveda, 2012], las zonas o nicleos con funciones afines,
las regiones macroscopicamente distinguibles, los ramos nerviosos
periféricos, etc. (Crossman et al., 2007; Young et al., 2001; Barr et
al., 2006), todo ello conforma los diferentes niveles de estudio del
SNC (cfr. Figura 1.18). Ciertamente, cuando el histélogo se asoma

Flgura 1.18. A manera de ejemplo, esta imagen muestra, en un corte coronal, la organizacioén de las vias

de comunicacién entre la corteza cerebral y las diferentes regiones del cerebro humano, dibujando el mapa de
sus relaciones intemnas, es decir, de las interconexiones o de las interrelaciones entre las zonas que comparten
un mismo tipo de funcién. Aunque podiia parecer una marana de lineas en las que todo se conecta con todo,
no es asi- al ver con detenimiento se puede observar que existen muchas regiones que sélo se interrelacionan
de manera indirecta. Llama la atencion el grueso haz de fibras horizontales que comunican, entre si los I6bulos
derecho e izquierdo, el cuerpo calloso; la ausencia congénita de esta parte de la estructura cerebral suele cursar
con trastomos de la conducta de tipo antisocial. En otras palabras, cualquier alteracién, por nimia que sea, en la
estructura de esta parte del organismo conlleva, a su vez, cambios funcionales en la vida del individuo.

Fuente: Esta imagen proviene del sitio http://www.siemens.co.uk/en/news_press/index/news_archive/2014/significant-
milestones-in-brain-imaging htm
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al microscopio, observando un corte proveniente del SNC, lo que ve
es una serie de estructuras que se repiten (hasta cierto punto), con
un asombroso parecido a nuestras construcciones electronicas; sin
embargo, la complejidad proviene de innumerables interconexio-
nes entre ellas. Hasta donde sabemos, el cerebro consiste solamente
de neuronas (o estirpes histoldgicas afines); de igual manera, hasta
donde sabemos, una neurona no hace nada méas que conducir pul-
sos electroquimicos, desde su cabeza (cuerpo o soma) hasta el final
de su cola (bot6n sinaptico del cilindroaxén). Algunas de las neuro-
nas incluso abandonan el cerebro (nervios eferentes) y otras entran
en él (nervios aferentes), pero aparte de esto, todas las partes de la
neurona hacen contacto siniptico con otras neuronas. De esa for-
ma, si se quiere estudiar el fondo fisiologico de la memoria, podria
comenzarse con un modelo como este, de neuronas interconectadas
(Kandel et al., 2001; Kandel, 2007).5 Empero, no podemos preten-
der que este modelo sea completamente justo; mas bien se trata de
un modelo simple que, sin muchas dificultades, se presenta a si mis-
mo como una extensiéon natural de sus bases anatémicas. En otras
palabras, la funcién queda subsumida en la estructura. No existe
evidencia anatomica de un 6rgano de almacenamiento utilizado
para archivar la ingente cantidad de informacién, que cada persona
retiene en su memoria. De igual manera, el estudio de la fisiologia
del cerebro no ha arrojado la mas minima luz sobre algin tipo de
evidencia sobre la existencia de dispositivos de gran complejidad,
dedicados a la exploracién o barrido de la informacién supuesta-
mente almacenada...

Un intento, entre otros, que dio algunos frutos modestos en
la comprension de los niveles de organizaciéon entropico del cere-
bro, fue el modelo de los perceptrones (Montafio, 2002). En 1943
Warren McCulloch y Walter Pitts introdujeron una de las prime-
ras neuronas artificiales. La caracteristica principal de su modelo
de neurona es que una suma ponderada de las senales de entrada
se compara con un umbral para determinar la neurona de salida:
cuando la suma es mayor o igual al umbral, la salida es 1; cuando la
suma es menor que el umbral, la salida es o:

f=1ow-x+b>0;f{x)=0
en donde w es un vector magnitud real, - es el producto escalar y b

es el umbral, es decir, una constante que no depende de ningtn va-
lor de entrada y que es inherente al sistema. Esto equivale a una ley
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del todo o nada, que deja sin explicaciéon los fen6menos de mem-
brana como los canales lentos del calcio (Ca*+).

A finales de la primera mitad del siglo XX, Frank Rosenblatt
y otros investigadores desarrollaron una clase de redes neuro-
nales llamadas perceptrones. Las neuronas de estas redes eran
similares a las de McCulloch y Pitts; la contribucion clave de Ro-
senblatt fue la introducciéon de una regla de aprendizaje para la
formacién de redes perceptrdn, con el fin de resolver problemas
de reconocimiento de patrones. Demostrd que su regla de apren-
dizaje siempre convergira a los pesos correctos de la red, si es que
existen pesos que solucionan el problema. El perceptréon pudo
incluso aprender cuando se iniciaba todo con valores aleatorios
de sus pesos y umbrales.

El perceptrén, como modelo, tiene una validez limitada: sus li-
mitaciones fueron publicadas por Marvin Minsky y Seymour Papert.
Ellos demostraron que las redes perceptrén eran incapaces de imple-
mentar ciertas funciones elementales; fue hasta la década de los ochen-
ta cuando se pudieron superar esas limitaciones con el disefio de redes
perceptron mejoradas (multicapa), asociadas con reglas de aprendi-
zaje (Minsky et al., 1969).°° En otras palabras, las relaciones entre la
estructura y la funcién, por lo menos en el caso del SNC, no quedan
esclarecidas. Nos parece que la propuesta, desde la complejidad,
consiste en que se deben anadir las fluctuaciones para que, como se
dijo antes, se generen mecanismos de control, por la via de las reso-
nancias, que hacen que en el fondo ambos estados de la realidad se
subsuman de manera mutua. Para ello conviene recordar que todos
los sistemas, por el solo hecho de serlo, estan sujetos al caos y a la
complejidad, por lo que tienen propiedades que les son comunes y
que se listan en seguida.

Tienen componentes o agentes simples, es decir, simples con res-
pecto al sistema como un todo

i1) Existen interacciones no lineales entre los componentes
it1) No tienen ningtin control central, es decir, que desarrollan una au-

toorganizaciéon descentralizada

iv) Presentan comportamiento emergente bajo una o varias de las

siguientes formas: organizacion jerarquica, procesamiento de in-
formacion, dinamica compleja, evolucién y aprendizaje

Tomando estos puntos en consideracion es como se han esta-

blecido medidas de la complejidad, todas parciales, permitiendo un
acercamiento mas coherente a los sistemas de la realidad fisica del
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mundo; ejemplos de eso son la informacion de Shannon, la comple-
jidad algoritmica (de la cual el perceptron es un ejemplo), la longitud
de descripciéon minima, la dimension fractal, la profundidad 16gica, la
complejidad efectiva, el grado de jerarquia, etc. En cambio, por otra
parte, podemos hablar de tres tipo generales de problemas, en rela-
cion con la estructura, que se explican a continuacion.

Problemas de simplicidad, cuando se tienen pocas variables, como
en las relaciones entre presion y temperatura, las relaciones entre
corriente, resistencia y voltaje (ley de Ohm), relaciones entre po-
blacion y tiempo

Problemas de complejidad desorganizada, cuando hay billones o
trillones de variables, como cuando se desea comprender las leyes
de la temperatura y la presion como situaciones emergiendo de los
trillones de moléculas desorganizadas del aire® (energia cinética
promedio e intercambio promedio de la cantidad de movimiento
lineal al momento en que las moléculas colisionan con las paredes
del recipiente que contiene al gas®). Esta es una ciencia de pro-
medios (la mecanica estadistica), donde se asume que existe poca
interaccion entre las variables

i) Problemas de complejidad organizada, con un nimero moderado

de variables. La mayor parte de estos problemas se encuentra en
la biologia y en las ciencias sociales; hay interacciones no linea-
les muy fuertes entre las variables y todos estos sistemas tienen
en comun que deben tratar de manera simultanea con una canti-
dad contable de factores que estan interrelacionados en un todo
organico

Mencionemos algunos ejemplos concretos de sistemas com-
plejos organizados, s6lo con el fin de constatar la gran variedad de
estructuras que se ven involucradas en la realidad que se puede ex-
presar, en forma matematica, con relativamente pocas variables.
¢Qué hace que una flor se abra en el momento en que lo hace?
éCudl es la descripcion del envejecimiento en términos bioquimicos?
¢Qué es en st un gen y como se expresa la constitucion genética original
de un organismo vivo, en las caracteristicas desarrolladas de un adulto?
éDe qué depende el precio del trigo?
éComo se puede estabilizar, de manera efectiva, el dinero corriente
que circula?
¢De qué manera se puede explicar el patréon de comportamiento
de un grupo de personas organizadas, como un sindicato laboral
o un grupo de manufactureros o una minoria racial?
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Warren Weaver® declaraba en 1948:

“Todos estos problemas son demasiado complicados, como para emplear
las técnicas decimonénicas, que fueron espectacularmente exitosas en pro-
blemas simples de dos, tres o cuatro variables (cfr. Poincaré). Ademds, es-
tos nuevos problemas no son susceptibles de ser manejados con las técnicas
estadisticas, tan efectivas en el momento de describir los comportamientos
promedio en los problemas de la complejidad desorganizada.”

Estos nuevos problemas y, sin temor a exagerar, el futuro del mun-
do depende de muchos de ellos, requieren de una ciencia que efectte el
tercer gran avance: un avance que debe ser atin mayor que la conquista
decimonénica de los problemas de la simplicidad o que la victoria del
siglo XX sobre los problemas de la complejidad desorganizada. La cien-
cia debe, en el futuro cercano, aprender a lidiar con los problemas de
la complejidad organizada.® De esa manera pueden surgir nuevas dis-
ciplinas o puede ponerse en evidencia el caracter interdisciplinario e,
incluso, transdisciplinario del conocimiento cientifico. Esas disciplinas
deberan, en definitiva, construirse alrededor de algunas perspectivas
sobre los sistemas; asi, seguramente podremos considerar disciplinas
nucleares® como las que se mencionan a continuacion.

Los sistemas dinamicos, como el estudio de los cambios continuos
de estructura y del comportamiento de los sistemas, espacial y
temporalmente

Los sistemas de informacion, como el estudio de la representacion,
de los simbolos y de la comunicacion

Los sistemas computacionales, como el estudio acerca de cémo los
sistemas procesan la informacién y actiian en los resultados

Los sistemas evolutivos, como el estudio acerca de cémo los sistemas
se adaptan a los constantes cambios de las condiciones circundantes

Todo esto debera conducir, a la larga, al desarrollo de perspecti-
vas auténticamente penetrantes, en la forma de disciplinas transversa-
les, de los sistemas complejos; en consecuencia, debera llegarse a una
teoria general que recoja las ricas perspectivas asi investigadas. De
alguna manera ya se ha venido trabajando en esto, aunque queda un
enorme camino por hacer y recorrer, de tal suerte que la meta, como
tal, nunca se alcanzara. Eso es logico porque, como era de esperarse,
la evolucion seguira ad libitum, con lo que las ciencias béasicas deben
volver a plantear sus métodos de investigaciéon una y otra vez. A final
de cuentas, nuestros discursos son sdlo constructos, que proyectan
nuestra estructura de pensamiento y, probablemente, ésta solo es el
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reflejo de la estructura de la corteza cerebral. No debemos olvidar que
es muy verosimil que la corteza cerebral misma sea un sistema que se
esté autoorganizando de manera constante, en aras de reaccionar méas
y mas adaptativamente al medio circundante, siempre cambiante.

La termodinamica en la bioquimica médica
y su derivado constructo

En epistemologia y semantica, un constructo es un objeto concep-
tual o ideal, como una clase de equivalencia® de procesos cerebrales
(Bunge, 1974). Empleando el lenguaje de la teoria de los conjuntos y
de las relaciones de equivalencia, podemos afirmar que si designamos
un constructo como Y, al conjunto de los procesos cerebrales como P
y a, b como dos procesos cerebrales cualesquiera,

Y={beP/b~a}

lo que significa que, desde esta perspectiva de claro corte positivis-
ta, un constructo es la equivalencia entre dos o més procesos cere-
brales. Decimos que esta perspectiva epistemoldgica tiene un sesgo
ideolobgico porque equipara a la misma epistemologia con la filoso-
fia de la ciencia y, ademas, considera las ideas como objetos (véase
todo lo mencionado al respecto en las secciones anteriores). De he-
cho, un constructo es un “objeto ideal” cuya existencia depende de
la mente del sujeto, a diferencia de un “objeto real” cuya existencia
no dependeria de la mente del sujeto. Dos ejemplos bastaran para
ilustrar esto. El centro de masa de un objeto es una cosa real, es un
constructo y no otro objeto; la leucemia es un conjunto de concep-
tos que explican ciertos tipos de alteraciones blasticas de la sangre,
pero no existe en el mismo sentido que una piedra o un lapiz.*

Un constructo, para nuestros fines, puede tener el valor epis-
temologico de los procesos cerebrales o, desde el ambito de la psi-
cologia, se refiere a una entidad hipotética de dificil definicion (en
el terreno de las teorias cientificas); por ejemplo, que tiene que ver
con las cantidades no observacionales, pero pueden ser inferidos y
estudiados. En cierta medida, todos los conceptos son constructos
porque, de facto, toda palabra es un abuso e incluso una mentira.
Sin embargo, es con lo que tenemos que trabajar con el fin de que la
naturaleza se diga a si misma, a través de nuestros codigos de expre-
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sion. El ser humano no puede dejar de ser su propio referente. Asi
son los conceptos de derecha e izquierda, arriba y abajo. En verdad
nuestros conceptos de la realidad estan extremadamente condicio-
nados por la idea de espacio, mientras que nuestros discursos acer-
ca de esa realidad inevitablemente son temporales. (Cémo sucede
que la materia misma se encuentre condicionada a todo ello?%®

Esta pregunta es muy desconcertante ya que, podria uno pen-
sar, el espacio no puede estar condicionado a nuestras categorias
de pensamiento. Pues, precisamente, eso no es algo que podamos
declarar como evidente en si: el espacio, para ser espacio, se re-
construye en el pensamiento por medio de isomorfismos y métricas
(vide ad supra). Nuestro concepto de lugar, a menudo equiparado
con el de espacio, erroneamente, de nuevo puede ser una proyeccion
de la relacién que guardamos con el mundo fisico que nos rodea. Si
bien los constructos de centro de masa y leucemia tienen un valor
discursivo, para poder referirse a entidades complejas, las ideas de
derecha e izquierda tienen un lazo mucho mas estrecho y directo
con nuestra percepcion de ese mundo, de tal suerte que incluso la
materia se “somete” a esas categorias descriptivas. Por ello vamos a
considerar, asi sea con brevedad, el ejemplo que nos provee la qui-
ralidad de las moléculas; mas particularmente, consideremos los
aminoacidos, antes mencionados.

La estructura manifestada en los amino4cidos, deciamos, es la
articulacion espacial de una serie de atomos que, segin los prin-
cipios de la mecanica cuantica, adquieren angulaciones, alinea-
mientos, giros y entrelazamientos tales que la forma del todo, la
distribucion de las cargas eléctricas, etc., hacen que cada molécula
en particular posea una serie de propiedades. Ahora bien, existe la
posibilidad de que esas moléculas de aminoacidos tengan dos po-
sibilidades de organizacién en un espacio de tres dimensiones R®.
En la Figura 1.19 se muestra la estructura general de los aminoaci-
dos, con sus terminales amino y carboxilo (responsables de los en-
laces peptidicos), su carbono alfa central (C%), su radical de hidroé-
geno y el residuo R que caracteriza a cada uno de los componentes
de las proteinas, en sus dos posibles presentaciones. Se nota cobmo
las dos estructuras son la imagen especular la una de la otra, es
decir, que si se colocara un espejo frente a cualquiera de las dos
conformaciones, se obtendria de manera automatica la otra. Des-
de luego, se podria argumentar, esa idea de constructo sigue sien-
do una pura idea humana; sin embargo, no es asi. En efecto, en la
naturaleza se manifiestan ambas estructuras, llamadas dextrégira
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Figura 1.19. Representacién esquemética de la estructura general de los aminodcidos, con sus terminales
amino y carboxilo, sus dtomos de carbono e hidrégeno y el residuo R que caracteriza de manera tnica a cada uno
de esos aminodcidos. Se ha superpuesto a las iméagenes de dos manos con el fin de hacer énfasis en el aspecto
quiral de las moléculas; sin embargo las marcas dextro y levo obedecen a la transformacion polarizadora que

operan en la luz que interactda con ellas. Fuente: Esta imagen proviene del sitio http://en.wikipedia.org/wiki/Chirality

(D-) y levégira (L-), es decir, derecha e izquierda, respectivamen-
te: mas adelante comentaremos del gran reto al que se enfrentan
la fisica y la quimica al querer explicar la distribucion asimétrica
de las dos conformaciones en la Tierra.®® Los L-aminoacidos se
encuentran en todas las transcripciones efectuadas en el reticulo
endoplasmico rugoso (REr), mientras que los D-aminoacidos s6lo
se detectan en algunas bacterias marinas muy primitivas, asi como
en algunos caracoles.

El estudio termodinamico de la quiralidad de las biomoléculas
requiere el desarrollo de una teoria general de las bifurcaciones, es
decir, de las rupturas de simetria que, a final de cuentas, se expresa
en una ecuacion diferencial en el tiempo, con criterios que permiten
comprender como “decide” el sistema elegir entre dos estructuras
dadas, cuando las condiciones han llegado a un limite en el que ya
no se puede mantener la estabilidad. La quimica de la vida, como la
conocemos, se funda en una notable asimetria; una molécula cuya
estructura geométrica no es idéntica a su imagen de espejo, se dice
de ella que posee una quiralidad.” Ademaéas de los aminoacidos,
que son los ladrillos con los que se construyen las proteinas, la
desoxirribosa en el DNA también es una molécula quiral. Como
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ya hemos mencionado, los aminoacidos que se presentan en nues-
tro planeta son mayoritariamente de quiralidad izquierda, es decir,
son L-aminoacidos; en cambio, los aztcares, como la ribosa y la des-
oxirribosa, son de quiralidad derecha, es decir, D-aztcares. Como lo
hizo notar Francis Crick: “el primer gran principio unificador de la
bioquimica es que las moléculas clave tienen la misma quiralidad en
todos los organismos” (Kondepudi et al., 2002). Esto es muy nota-
ble ya que las reacciones quimicas muestran la misma preferencia
para las dos formas de quiralidad, D- y L-, excepto por muy peque-
fias diferencias debidas a la no conservacion de la paridad de las
interacciones débiles (¢origen de las fluctuaciones estocasticas?).

La asimetria oculta de la bioquimica fue descubierta por Louis
Pasteur en 1857. Mas de 150 afnos después, su verdadero origen si-
gue siendo un problema sin resolver del todo en las ciencias; sin em-
bargo, es posible ver como esos estados se presentan en el marco de
la teoria de las estructuras disipativas.” En primer lugar, debemos
notar que una asimetria tal sblo se suscita en condiciones lejos del
equilibrio: en el equilibrio, las concentraciones de los dos enanti6-
meros seran iguales. Ademas, el mantenimiento de esta asimetria
requiere de la produccion catalitica constante del enantibmero pre-
ferido, en la fase de la conversion entre enantiémeros, llamada race-
mizacion.” En segundo lugar, siguiendo el paradigma del orden por
medio de las fluctuaciones (véase la seccién anterior), es posible ver
en sistemas con la adecuada autocatalisis quiral, la rama termodi-
namica, que contiene las mismas concentraciones de enantiémeros
L- y D-, se puede volver inestable.” Las bifurcaciones y rupturas de
simetria acompaiian a dicha inestabilidad, bifurcaciones de estados
asimétricos en los que un enantiémero predomina. Dirigido por las
fluctuaciones aleatorias, el sistema realiza una transicion a alguno
de los dos estados posibles.

En 1953, F.C. Frank’ hizo un modelo de reacciéon quimica con
autocatalisis quiral, en donde pequenas fluctuaciones se amplifi-
can hasta provocar una ruptura de simetria en la racemizacion del
compuesto; esto es que una muy leve diferencia en las distribu-
ciones L- y D- marca la preferencia por una de ellas. A pesar del
innegable valor pedagbgico que tiene el modelo de Frank, no se
ha observado ninguna reacciéon quiral que se muestre con esa cla-
ridad. Pero si se ha estudiado la ruptura de simetria en el caso de
cristales de NaClO, en condiciones alejadas del equilibrio y el mo-
delo simplificado que hemos mostrado aqui lleva a conclusiones
muy interesantes concernientes a la sensibilidad a las condiciones
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iniciales. Queda por preguntar cual es exactamente el origen de
la asimetria molecular y las condiciones de la ruptura de simetria
lejos del equilibrio. El origen de la simetria en las biomoléculas,
también llamada homoquiralidad de la vida, no ha encontrado una
explicacion satisfactoria hasta la fecha; no podemos ni siquiera de-
cir con suficiente confianza si la asimetria quiral aparecid en los
procesos prebidticos y, con ellos, facilitar la evolucion de la vida, o
si alguna forma primitiva de vida, que incorporara tanto a los D-
aminoacidos como a los L-aminoacidos, aparecié primero y s6lo la
evolucion subsecuente de esta forma de vida condujo a la homo-
quiralidad de los L-aminoacidos y de los D-aztcares. Con lo que
sabemos ahora, ambas hipétesis son viables.

Una cuestion relacionada con esto es si el dominio de los L-
aminoacidos en la bioquimica terrestre fue un asunto de azar o la
consecuencia de la asimetria quiral, en extremo pequena pero sis-
tematica, debido a las interacciones electrodébiles que se sabe que
existen en los niveles atbmico y molecular (Penrose, 2004).7> Tam-
poco se ha podido adelantar argumentos que permitan decidir entre
ambas hipotesis debido, probablemente, a la falta de evidencia ex-
perimental lo suficientemente persuasiva. Sin embargo, la teoria de
las rupturas de simetria en sistemas lejos del equilibrio proporciona
ideas valiosas para asignar mayor o menor plausibilidad a cada una
de las dos ideas.

Se han sugerido muchos escenarios distintos para los posibles
origenes de la quiralidad de las biomoléculas; se pueden buscar
numerosos ejemplos, entre las publicaciones disponibles, de re-
visiones completas del tema (Cline, 1996; Gargaud et al., 2007).
Notese, empero, que aun si se considera un proceso de generacion
de asimetria quiral después de que la “vida” surgi6, ecuaciones
como las que hemos mencionado aqui, pueden emplearse todavia
para describir el proceso de ruptura de simetria, s6lo que en esta
vez el modelo contendra como “reactantes” a las unidades auto-
rreplicantes de la vida. En consecuencia, como para la quiralidad,
cualquier constructo que exprese la estructura de la realidad no
simplemente es un concepto elaborado a partir de la percepcion,
sino que es una proyeccion dindmica que debe deconstruirse y
construirse, no de manera ciclica o lineal, sino en la forma episte-
mologica helicoidal.
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La complejidad de las estructuras bioldgicas
a través de sus funciones: el acoplamiento
de las notas

Las notas son, para Zubiri, las propiedades que poseen las unidades
(una piedra, un leén, el mundo, ...); no son simples accidentes o atri-
butos, sino que son, “en si mismas y por si mismas, formalmente ac-
tivas”.’® Esto significa que la realidad es, en si, formalmente activa.
Uno de muchos ejemplos seria el conjunto de los modos normales de
oscilacién de una cuerda tensa y todos los armonicos (p. €j., las notas)
inherentes a una cuerda de violin que vibran. Como se puede consul-
tar en los textos de revision general de conceptos (Reichl, 2004), de-
tras se encuentran las explosiones de resonancia que, en apariencia,
violan la primera ley de la termodinamica.”

En efecto, podriamos evocar un gran nimero de ejemplos de
notas o atributos formalmente activos para subrayar su relevancia
en el contexto de las estructuras complejas; sin embargo, nos esta-
cionaremos en forma transitoria en los modos normales de oscila-
cion. Una de las razones para esta eleccion es que, histéricamente
hablando, se han considerado desde hace muchos siglos, desde Pi-
tagoras e incluso antes. Un pasaje admirable del Timeo de Platon
da cuenta de su relevancia en la accion creadora del demiurgo:

“[...] Después de unir los tres componentes, dividié el conjunto resultante
en tantas partes como era conveniente, cada una mezclada de lo mismo y
de lo otro y del ser. Comenzé a dividir asi: primero, extrajo una parte del
todo; a continuacién, sacé una porcion el doble de ésta; posteriormente
tomo la tercera porcién, que era una vez y media la segunda y tres veces la
primera; y la cuarta, el doble de la segunda, y la quinta, el triple de la ter-
cera, y la sexta, ocho veces la primera, y, finalmente, la séptima, veintisiete
veces la primera. Después, llené los intervalos dobles y triples, cortando
aun porciones de la mezcla originaria y colocdndolas entre los trozos ya
cortados, de modo que en cada intervalo hubiera dos medios, uno que su-
pera y es superado por los extremos en la misma fraccion, otro que supera
y es superado por una cantidad numéricamente igual. Después de que entre
los primeros intervalos se originaran de estas conexiones los de tres medios,
de cuatro tercios y de nueve octavos, llené todos los de cuatro tercios con uno de
nueve octavos y dejé un resto en cada uno de ellos cuyos términos tenian una
relacion numeérica de doscientos cincuenta y seis a doscientos cuarenta y
tres. De esta manera consumié completamente la mezcla de la que habia
cortado todo esto. A continuacién, partié a lo largo todo el compuesto y
unio las dos mitades resultantes por el centro, formando una X. Después,
dobl6 a cada mitad en circulo, hasta unir sus respectivos extremos en la
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cara opuesta al punto de uniéon de ambas partes entre si y les imprimié un
movimiento de rotacién uniforme. Colocé un circulo en el interior y otro en
el exterior y proclamé que el movimiento exterior correspondia a la natu-
raleza de lo mismo y el interior a la de lo otro. Mientras a la revolucién de
lo mismo le imprimié un movimiento giratorio lateral hacia la derecha, a
la de lo otro la hizo girar en diagonal hacia la izquierda y dio el predominio
a la revolucion de lo mismo y semejante; pues la dejé tinica e indivisa, en
tanto que corté la interior en seis partes e hizo siete circulos desiguales.
Las revoluciones resultantes estaban a intervalos dobles o triples entre st
y habia tres intervalos de cada clase. El demiurgo ordené que los circulos
marcharan de manera contraria unos a otros, tres con una velocidad se-
mejante, los otros cuatro de manera desemejante entre st y con los otros
tres, aunque manteniendo una proporcién” (Platon, 2008).

Hemos querido reproducir de manera integra el pasaje de este
texto admirable, porque no sélo refiere las proporciones pitagoricas
de los armonicos de una cuerda que vibra por pulsacién, sino que
propone su modelo cosmolégico del sistema solar.”® De las divisiones
que hace el demiurgo surgen dos series geométricas de dos (1, 2, 4, 8)
ydetres (1, 3, 9, 27). Cada uno de estos intervalos tiene, a su vez, dos
medios, uno que supera y es superado por los extremos en la misma
proporcion (medio armonico) y otro que se diferencia de ellos por el
mismo numero (medio aritmético). El medio aritmético es la suma
de los valores consecutivos de la serie, dividida por su cantidad. El
medio aritmético de 2 y 4 es, segiin esta formula, 6:2 = 3. La diferen-
cia existente entre los extremos y el término medio es la misma (1).
El medio armonico es el valor reciproco del medio aritmético de los
valores reciprocos de la serie. El medio armonico entre 1y 2 es 2/(1/1
+ 1/2) = 4/3. Este término medio es 1/3 mayor que el extremo infe-
rior y 2/3 menor que el extremo superior, es decir, existe la misma
diferencia proporcional con cada uno de los extremos.

El ordenamiento de los términos medios en cada serie y de am-
bas series entre si da la siguiente sucesion: 1, 4/3, 3/2, 2, 8/3, 3, 4,
9/2,16/3, 6, 8,9, 27/2,18, 27. La imagineria no hace sino exaltar la
estructura geometricomusical del mundo (la musica de las esferas);
la astronomia mostrara que el orden que impera en los cuerpos ce-
lestes es una forma de la armonia musical. El creador actiia como un
musico creando una escala tonal y el modelo de la creacion es el del
monocordio (Cornford, 1937).7 Ahora bien, méas alla de cualquier
metafora que, como hemos mencionado en el texto, se emparenta
de manera directa con la analogia y, en muchos casos en la ciencia
misma, deben ser tomados, si no a pie juntillas, si en serio. El tema
de los modos normales de oscilaciéon, como las diferentes maneras
en las que una cuerda pulsada puede vibrar, crea un discurso cané-
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nico en relaciéon con las caracteristicas estructurales de la materia y
de la energia, de tal suerte que, se puede decir, los objetos materia-
les se conforman a esas caracteristicas. Por ello (y ese es un hecho
actual que responde, cual eco lejano, al pensamiento platonico ex-
presado en el texto citado) la fisica de particulas elementales y de
altas energias ha encontrado en las cuerdas vibrantes los elementos
mas pequeios, comparables con la longitud de Planck,®® en sus si-
metrias y armoénicos, las bases de la expresion macroscopica de la
realidad fisica del mundo. Una pregunta de orden metafisico seria:
¢qué es lo que hace vibrar a las cuerdas y a las supercuerdas? En la
Figura 1.20 se muestra una cuerda tensa entre dos extremos fijos
vibrando de diferentes maneras, de hecho, en las formas descritas
en el pensamiento de Pitdgoras y de Platon; desde luego, ese es el
modelo para una cuerda pulsada de manera ideal. La cuerda de un
violin o de cualquier instrumento de arco no oscila de esa forma.
En un estudio muy agudo, Von Helmholtz describi6é el comporta-
miento de una cuerda vibrante debido a la accién de un arco que
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Figura 1.20. Primeros siete modos normales de oscilacion de una cuerda tensa entre dos extremos fijos; el
numero de nodos intermedios para el enésimo modo de oscilacién es de (n - 1). La forma de las oscilaciones
puede depender de la manera en la que se pulsa la cuerda. Asi; por efemplo, una cuerda de violin estimulada por

el frote del arco produce ondas triangulares y no sinusoidales, como las que se muestran en esta imagen.
Fuente: Imagen procedente de http://en.wikipedia.org/wiki/Normal_modes
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la frota (Helmholtz, 1954). En definitiva, aunque las cuerdas de un
violin o de un cello, al momento de ser excitadas por un arco siguen
las leyes de lo armonico, ni duda cabe, las oscilaciones no poseen
esas hermosas formas sinusoidales de las cuerdas pulsadas. En rea-
lidad no es coincidencia que Zubiri llame notas a esas propiedades
dindmicas de la realidad, no como meros atributos estaticos, sino
que en la medida en que se desarrollan sus propiedades, conforman
el alfabeto de los constructos. Esto significa que, en el caso de los
modos normales de oscilacion, ellos son los términos a quienes se
refieren las mediciones de la conformacion material y energética de
las estructuras en general. Asiy todo, esa es la razon de que lleven el
nombre de normales, porque son la norma con respecto a la cual se
expresan las realidades mas complejas.

El anélisis de los modos normales de oscilacion y el analisis de
la dinamica esencial, ambos son herramientas poderosas para el
estudio de los movimientos colectivos en las biomoléculas; su apli-
cacion ha conducido a una mayor apreciaciéon de la funcion dina-
mica de las proteinas y la relaciéon entre la estructura y el compor-
tamiento dindmico. Uno de los mayores logros teoricos al respecto
ha consistido en la descripcién analitica de las redes elasticas;
como ya hemos mencionado antes, los cambios alostéricos en las
macromoléculas pueden asociarse con el transporte de electrones
en los mecanismos de oxidorreduccion. Sin embargo, también es
posible explicar dichos cambios por medio de los modos normales
de vibracion: existen dos niveles de desarrollo tedrico para dichos
fendémenos, a saber, los modelos clasicos que echan mano de la ley
de Hooke generalizada y los modelos cuénticos en los que aparece
el fenomeno de los fonones junto con el efecto Mdssbauer. S6lo
nos detendremos brevemente en la primera perspectiva (Hayward
et al., 2006).

El analisis por modos normales (AMN) es un analisis armoénico. En
su forma mas pura, utiliza exactamente los mismos campos de fuerza
que se emplean en las simulaciones de las dinAmicas moleculares y, en
ese sentido, es bastante seguro. Sin embargo, la suposiciéon de base de
que la superficie de energia conformacional, en un minimo de energia,
se puede aproximar a una parabola sobre el rango de las fluctuaciones
térmicas, se sabe bien, no es correcta en el rango de las temperaturas
fisiologicas. Existe mucha evidencia, tanto teérica (p. €j., computacio-
nal) como experimental, de que la aproximacioén armonica se derrum-
ba espectacularmente para las proteinas a temperaturas fisioldgicas, en
donde lejos de presentar movimientos armonicos en un pozo simple de
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energia, el estado de la molécula pasa por muchos minimos, cruzando
barreras de energia de diversas dimensiones. En consecuencia, cuando
se lleva a cabo un AMN se tiene que estar atento a esta suposicion y sus
limitaciones a temperaturas funcionales.®

Un AMN necesita de un sistema coordenado, un campo de
fuerzas que describa las interacciones atémicas en la molécula y un
conjunto de técnicas matematicas que permitan llevar a cabo los
calculos.®? En caso de adoptar el sistema coordenado cartesiano, se
deben seguir una serie de pasos, a saber:
La minimizacion de la energia potencial como funcién de las coor-
denadas cartesianas atémicas, es decir, de las posiciones de los
atomos en la molécula analizada
El calculo de la llamada matriz hessiana (matriz cuadrada con deri-
vadas parciales de segundo orden de la energia potencial) con las
coordenadas atomicas ponderadas por medio de las masas
La diagonalizacion de la matriz hessiana, lo que proporciona los ei-
genvalores y los eigenvectores,® es decir, los modos normales en si

Cada uno de estos tres pasos puede ser muy exigente, dependiendo
fundamentalmente del tamafio de la molécula estudiada; por lo general
son los pasos 1) y iii) los que constituyen un cuello de botella en el pro-
cedimiento. Esto se entiende, ya que si la molécula posee N atomos, la
matriz hessiana sera de 3N x 3N elementos, lo que puede consumir un
tiempo de computo enorme (el niimero 3 proviene de la coordenadas x,
Yy, z para cada atomo). Este es el AMN estandar; sin embargo, se puede
considerar al modelo AMN de redes elasticas, una alternativa atractiva
debido a las complicaciones técnicas inherentes al procedimiento AMN
estandar. Como lo sugiere el nombre, los &tomos se encuentran conec-
tados por una red de interacciones elasticas; sus ventajas derivan de dos
caracteristicas: la primera es que no es necesario calcular el minimo del
potencial, puesto que se asume que la distancia entre los 4&tomos es de
por si la minima en términos de energia y, en segundo lugar, la diago-
nalizacion de la matriz hessiana se simplifica bastante, ya que, en lugar
de considerar el nimero total de 4&tomos de la molécula, se toma sélo el
namero de residuos, es decir, de &tomos de carbono alfa C* central,® lo
que significa reducir aproximadamente diez veces el nimero de 4&tomos.
En el AMN de redes elasticas sblo se necesitan dos parametros, a saber,
el equivalente mecénico de la constante del resorte y y la distancia de
corte R_a partir de la cual deja de haber interaccion entre los 4tomos.53

Otra suposicion importante que se lleva a cabo en el AMN es que la
dinadmica funcional de la molécula est4d dominada por los modos norma-
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les de oscilacion colectivos mayores; esto significa que, de la infinidad de
modos normales de oscilacion posibles, en principio, solo los primeros
bastan para describir la dindmica del sistema completo. Estos modos
normales o notas fijan un niimero asombrosamente bajo de grados de li-
bertad. Ademas, esos modos suelen ser los que determinan las funciones
de las proteinas estudiadas y, debido a eso, se le ha llamado a este mé-
todo dinamica esencial, recordandonos que, aunque estén presentes
formas locales de vibracion, sblo los modos normales determinan,
en esencia, las funciones de la molécula entera. Por eso se denomina
al subespacio de esos modos normales de fluctuaciones como sub-
espacio esencial; ademas, este hecho fija la metodologia a seguir en
el momento de estudiar una molécula en particular, es decir, que lo
primero que se debe hacer es determinar ese subespacio esencial de
modos normales, con el fin de proseguir a la determinacion de la
matriz hessiana y, de esa manera, determinar los algoritmos apro-
piados a esa situacion concreta. Siguiendo estas directrices, se ha
mostrado (Amadei et al., 1993) que las proteinas, a temperaturas
fisiologicas, se encuentran dominadas por fluctuaciones anarméni-
cas. Se ha descrito a esta dinamica como siendo dominada por la
difusion a lo largo de minimos multiples; a escalas de tiempo cortos,
la dinamica queda ubicada en un minimo local, acercandose mucho
a los modos normales de oscilacién locales del sistema, mientras
que a escalas de tiempo mas largas, las grandes fluctuaciones son
dominadas por las difusién ampliamente anarmoénica entre multi-
ples pozos de potencial. Todos estos modos suelen ubicarse en las
frecuencias bajas.

Por ejemplo, en una proteina polimérica (la que se muestra en
la Figura 1.21 es dimérica) este patrén de desplazamiento podria in-
dicar el movimiento relativo de los dominios (en el caso de la ima-
gen, serian dos). Como lo comentamos con anterioridad, ese seria
el caso de los cambios alostéricos en las enzimas en general. Cuanto
mas baja es la frecuencia méas grande es la fluctuacion de la coorde-
nada correspondiente del modo normal. En la imagen que se mues-
tra, se ve en la figura A el conjunto de las distancias de corte (7 A)
en la molécula de la enzima homodimérica alcohol deshidrogenasa
hepatica (obtenida por medio del AMN de redes elésticas), mientras
que en la figura B se muestran las traza del C* en el primer modo
normal de oscilacion, en la misma enzima, obtenido de la imagen
en A.

Resulta interesante que todos estos algoritmos permiten el disefio
de software para la simulacion por computadora de los procesos de osci-
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Figura 1.21. A Modelo de la red eldstica de la molécula homodimérica alcohol deshidrogenasa hepética;

se empled una distancia de corte R_de 7 A B La traza del carbono C* o de la enzima alcohol deshidrogenasa
hepética, en donde cada linea corta muestra el desplazamiento del dtomo de carbono en el primer modo normal
de oscilacion, derivado del modelo de red elastica mostrado en A (Hayward et al, 2006).

laciones superpuestas en una molécula dada. Entre otras cosas se obtie-
ne que la minimizacién del potencial se da cuando la fuerza entre atomos
es de ~10* 2 102 keal - mol™ - A. Después de escribir la matriz hessiana
y de su diagonalizacion, se pueden llevar a cabo algunas comparaciones
con los resultados experimentales.®® Los desplazamientos experimen-
tales de los atomos deben ser calculados a partir de las estructuras ex-
perimentales (rayos X), orientadas en la misma forma que la estructura
minimizada del AMN. Para hacer esto, se acostumbra emplear el método
estadistico de la regresion lineal o método de minimos cuadrados, super-
poniendo lo hallado experimentalmente con lo obtenido de la teoria.®”
Asi y todo, los modos normales de oscilacion, en este caso
aplicables a las biomoléculas por medio del AMN, constituyen las
notas de las estructuras que se estudian; es mas, sabemos de las
estructuras, independientemente de a qué escala se aborden, por
medio de sus notas. Sin embargo, estos métodos que parecen ofre-
cer una cantidad en verdad importante de informacién en materia
de complejidad, y en realidad proporcionan alguna, sélo ofrecen
vistas parciales de la realidad. Eso no es una critica puesto que, todo
parece indicar, es mas bien una propiedad, una nota, de la realidad
toda, a saber, que en las condiciones espaciotemporales que son las
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nuestras, el conocimiento total y simultaneo es simplemente impo-
sible. Este imposible subraya nuestra presencia en el mundo, como
parte de él. En consecuencia, las notas se refieren a la nueva mani-
festacion, siempre en acto, de la interaccidon de estructuras fisicas
definidas, en la que emerge la novedad de otra estructura, casi siem-
pre inesperada en sus modulaciones.

Se trata de una consecuencia patente de la complejidad de las inte-
racciones, la redefinicion de otros niveles de la realidad. Si comparamos
la curva de la energia potencial en la red de &tomos de una molécula, po-
driamos hallar algo como lo que se muestra en la Figura 1.22 (Hayward
et al., 2006): en la parte superior de la imagen se ven pozos de potencial,
con un parecido a parabolas (marcada con la linea punteada), plantean-
do la pregunta de como pasar del fondo de un pozo a otro; la parte infe-
rior muestra la respuesta, marcando el potencial de las fluctuaciones, la
V;» que elevan el fondo del pozo hasta facilitar la transicion a otro.

Figura 1.22. Cuva de energia potencial a lo largo de una molécula, como la alcohol deshidrogenasa, que
muestra cémo la “inundacién” de un pozo de potencial, provocada por las fluctuaciones, facilita el desplazamiento
de un pozo a otro. La explicacion se puede seguir en el texto (Hayward et al, 2006).
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Lo anterior es precisamente lo que queriamos destacar en el mo-
mento de subrayar el estudio de la estabilidad de las biomoléculas,
de cara al problema de las notas de los constructos que constituyen
las estructuras. No s6lo ese es un terreno muy promisorio en materia
de investigaciones originales en bioquimica, sino que es la base de
muchos procesos patolégicos y, por ello, de muchas enfermedades.

Por lo tanto, los modelos que se desarrollen en el sentido de
explicar mejor y mas a fondo estos fen6menos, todos tienen la ven-
taja de que con seguridad contribuiran al bienestar del ser humano,
amén de constituir areas del conocimiento auténticamente apasio-
nantes. El valor epistemoldgico de las notas es tal que, atn siendo
sombras como las del mito de la caverna de Platon, colocan a todo el
conjunto de elementos de las estructuras, a saber, la actualidad, la
unidad primaria, el sistema, el constructo y las notas, en la posicion
que les corresponde en el escenario de la complejidad del mundo
fisico. Las ciencias basicas no podrian soslayar estos aspectos sin
hundirse en la sinrazon. Las condiciones del saber son tales que un
soslayo tal podria conducir, ya sea a un reduccionismo a ultranza, ya
sea a una especie de holismo ingenuo: en el primer caso las ciencias
lo dirian todo y, en consecuencia, no dirian nada; en el segundo caso
las ciencias no podrian decir nada y, en consecuencia, lo dirian todo.

Resulta claro que en este juego de palabras los conceptos de
todo y de nada no nos permiten superar la contradiccion (Sartre,
1998; Levinas, 1984); como sea, las notas, a través del ejemplo que
hemos desarrollado con brevedad aqui, garantizan y sellan nuestra
forma de conocer y, en ella, no caben ni la nada ni el todo, ni el re-
duccionismo puro, ni el holismo irresponsable.

El discurso de la complejidad es infinitamente mas fino y ecuani-
me, si se le trata adecuadamente, porque permite el libre juego entre
esos dos polos y no desecha nada de lo por ellos descubierto. En este
punto, en realidad, omnis determinatio est negatio (Spinoza, 1954).8

El futuro de la complejidad en los diferentes
frentes de la medicina

Finalmente, podemos afiadir que, a manera de comentario colateral
a la formulacion zubiriana, la estructura es la prosa del mundo pues,
diciendo la realidad fisica, dice su decir y, con el ser humano detras
del discurso, es estructura, descubre estructura, manifiesta estructu-
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ray hace estructura; porque la vida, la existencia y el pensamiento no
son sino las manifestaciones de una estructura pura. Probablemente
esa estructura en particular tiene mucho que ver con la conciencia o,
mas bien, con las fronteras entre el cerebro, la mente y la conciencia
(Duch, 1996). Aun no sabiendo precisiéon alguna de esos constructos,
si podemos afirmar que no coinciden en su totalidad con la realidad,
sea lo que sea ésta, pero también estamos seguros de que no podemos
afirmar que s6lo son emergencias de nuestro espiritu, sin ninguna
conexion con el mundo. Nosotros estamos en el mundo, lo hacemos
y él nos hace, nos fascina y le agregamos fascinaciéon por medio de
nuestros suefos en parte realizados; nuestros discursos siempre son,
inevitablemente, la espacializacion de nuestras ideas, estofadas de
finitud,® pletbricas de ambigiiedad y ansiosas por comunicar algo.
Todo eso es lo que quiere significar la concepcion de Zubiri sobre la
estructura: la actualidad, la unidad primaria y el sistema constructo
de notas se hacen patentes en un sinfin de ejemplos y experiencias.
En su momento se mencion6 en passant al sistema inmunitario,
cuya investigacion ha sido larga y ardua, investigacion que ha derra-
mado un namero significativo de cientificos merecedores del Premio
Nobel en Medicina; su mencion en este texto se justifica porque su
comprension, aunque incompleta al dia de hoy, constituye uno de los
mayores logros del pensamiento humano. La inmunidad, ya sea ines-
pecifica, humoral especifica o celular especifica, el sistema del comple-
mento, la estructura molecular de los anticuerpos, las inmunoglobu-
linas, etc., integra una respuesta compleja de los organismos vivos al
asedio del medio circundante, también complejo, inmensamente com-
plejo. Desde este punto de vista, una Entamoeba histolytica posee, en
el ambito estructural, el mismo grado de complejidad que cualquier cé-
lula de la economia del cuerpo humano, digamos, un oligodendrocito...

“No entendi lo que queria decir.

—cDesde qué parte? —pregunté.

—Pues st —admiti6 Guillermo—, se trata de saber si hay partes, y st hay un
todo. Pero no escuches lo que te digo. Y no mires mas esa portada —dijo,
dandome unos golpecitos en la nuca mientras mi mirada volvia a dirigirse
hacia aquellas fascinantes esculturas—. Por hoy ya te han asustado bas-
tante. Todos.” (Eco, 2005).

Porque, en efecto, cuando se trata de saber si hay partes y si
hay un todo, también resulta poco evidente si tanto las partes como
el todo son una porcién de nuestras categorias mentales clasificato-
rias, o si tratamos con el problema fundamental de la realidad. Esta
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disyuntiva es exactamente igual de honda que aquella que pregunta
por la realidad de los nameros (Tipler, 2005) y, mas fundamental-
mente, de su poder estructurante de la realidad. De hecho, como lo
apunta la psicologia de las matematicas (Serrano, 2008), el poder de
abstraccion del que es capaz la mente humana alcanza su maximo
despliegue en la idea matematica; es ahi en donde se formulan la
induccioén, la extrapolacion y la interpolacion, la sintesis, etc., tan
indispensables para la interpretacion de la realidad fisica del mundo.

La moraleja de todo esto es que existen, no cabe duda, ideas obse-
sivas, como la realidad “objetiva” y la idealidad “subjetiva”, que nunca
son personales, que tanto una como otra se hablan entre si, y que una
verdadera investigacion debe probar que los responsables de ello somos
nosotros.®® Asi, existen dos conclusiones mayores a todo lo dicho hasta
aqui. Por una parte, es innegable la relevancia del concepto de estructu-
ra a partir del momento en que se quiere decir algo aceptablemente co-
herente acerca de la realidad fisica del mundo o, al menos, de cualquier
forma de realidad que tenga un sustrato fisico, sin agotarse en él. Sin
embargo se hace patente, por otra parte, que ese concepto de estructura
no basta pues, para comenzar, no se puede sustentar en si mismo: nece-
sita de la idea de funcion. Ese concepto, a su vez, no solo reenvia hacia la
estructura, sino que tampoco se puede justificar a no ser que aiadamos
el tercer socio de este affaire a trois que son las fluctuaciones.

Lo que llamamos funcion, en Gltima instancia, se refiere a la forma
concreta en la que se disipa la energia, es decir, la manera precisa en la
que se satisface la segunda ley de la termodinamica, con una entropia
siempre creciente. La funcion equivale al trabajo mecénico® realizado
por el sistema que se considere. Toda proporcién guardada, con la fun-
cion sucede algo similar a lo que ocurre con el caracter terapéutico de
muchos de los firmacos empleados en la medicina para el tratamiento
de las enfermedades. La manera general en la que un farmaco ejerce su
accion es la siguiente: en el fondo un preparado farmacolégico, sea del
tipo que sea, es un “veneno™? o sustancia extrafia al organismo y cuan-
do se introduce en éste, el cuerpo hace todo lo necesario para desha-
cerse de é1.93 Es precisamente en ese proceso, en el de desembarazarse
de la sustancia introducida en la economia, en el que se ejerce el poder
farmacoldgico, en general actuado por algiin metabolito del farmaco
original. Pues bien, de manera similar, pero en el ambito estricto de
la termodinamica de los procesos irreversibles, es como los sistemas
ejercen sus funciones.

Al ser la entropia una funcion mono6tonamente creciente del
tiempo, tiende a desagregar cualquier estructura a menos, claro esta,
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que ésta sea capaz de oponerse a los cambios operados por la tenden-
cia universal a la muerte térmica; para ello la estructura debe perma-
necer como un sistema abierto, es decir, con la capacidad de inter-
cambiar materia y/o energia con su entorno, de tal suerte que con eso
pueda subvenir a los cambios que intenta provocar el aumento de la
entropia del sistema. A la larga, eso si, dichos cambios se impondran
y la estructura tendra que desaparecer con el nivel de definicion que le
caracteriza; sin embargo, mientras eso llega, la estructura del sistema
habra permanecido durante un lapso, el tiempo de su existencia tempo-
ral. Por el juego de la oposicion al cambio es como se opera la existencia
del sistema. La manera concreta en la que se manifiesta la resistencia al
cambio, eso es lo que llamamos disipacion y constituye el mecanismo
central por el que se manifiesta la funcion, que hace estructura y es
conformada por la estructura. En otras palabras, en la estructura y en
la funcién se encuentran entrelazados de manera compleja el espacio
y la materia; la argamasa que une esos dos ladrillos, con los que se
construye la catedral gbtica de la realidad, que crea la armonia, es
decir, la unidad primaria,® es el tiempo. Por eso se vuelve imperativo,
después de discurrir acerca de la estructura, tratar el tema de la fun-
cién, o més especificamente hablando, de la disipacién de la energia
y de sus capitales consecuencias en la conformacion de la estructura
del mundo. Es en este aspecto en que las ciencias basicas han desple-
gado todos sus esfuerzos, aun cuando sus resultados y posiciones no
siempre hayan estado a la altura de sus ambiciones.

A pesar de la ingente cantidad de informacion y modelos con
que contamos en la actualidad, la estructura de la realidad perma-
nece como un universo por explorar: sélo hemos avanzado unos
cuantos pasos en el gran peregrinar del conocimiento, como en el
laberinto que se encuentra a la entrada de la Catedral de Chartres,
que nos recuerda que cuanto mas cerca pensamos encontrarnos de
la meta, mas alejados nos hallamos de ella. Lo més aterrador de la
pureza es la prisa (Eco, 2005).9
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Notas y referencias

Es muy 1til consultar el glosario de términos de la complejidad que se presenta
en el sitio http://www.multiversidadreal.edu.mx/images/descargas/glosario-
de-la-complejidad.pdf y que se descarga de manera gratuita. Es obra del doctor
Carlos Delgado Diaz, decano de filosofia de la Universidad de La Habana.

Es muy interesante que el propio término de “semiologia” haya sido introduci-
do en el lenguaje por Emile Littré teniendo en mente a la medicina; no fue sino
afnos después que Ferdinand de Saussure lo considerara como “la ciencia que
estudia la vida de los signos en el seno de la vida social”.

Desde luego, nos referimos a las preguntas formuladas por los padres de la
filosofia, fundamentalmente los pensadores presocraticos Tales de Mileto,
Heréclito, etc. Podria discutirse si las religiones, por “primitivas” que sean, no
enuncian las mismas preguntas que las filosofias y las ciencias; sin embargo,
conviene recordar aqui que, a diferencia de esas disciplinas, las religiones, to-
das, comienzan sus discursos partiendo de respuestas (dogmas), no de pre-
guntas. Hay un sinfin de obras estupendas que discuten este topico de manera
extensa. Es probable que una de las obras mas notables en ese aspecto sea la
de Jaeger (Jaeger, 2001). Es particularmente conveniente echar un vistazo a
las paginas de esa obra, en el primer volumen, bajo el titulo El pensamiento
filoséfico y el descubrimiento del cosmos.

Emplearemos en este texto el término “patrén” para mejor conceptuar la idea
inglesa de pattern, vocablo frecuentemente traducido como modelo, diseno,
pauta, estampado, dibujo, forma, etc., significando todo eso. Es evidente que
ese término es crucial en un anélisis, por somero que sea, del concepto de es-
tructura. Como se vera mas adelante, el término pattern sera de gran relevan-
cia en el llamado pattern selection problem, que nosotros traduciremos como
problema de seleccién de estructura.

El tema de los observables en la fisica ha sido uno de los que méas han hecho
correr tinta, debido a las enormes dificultades, en esa ciencia, para distinguir
entre lo directa o indirectamente detectable y lo medible; méas adelante, al ha-
blar del concepto de constructo, volveremos a la reflexiéon acerca del caracter
medible de la realidad. Uno de los pensadores mas agudos en este sentido es,
sin duda, Max Jammer (Jammer, 1966 y 1974), quien desarrolla un estupendo
resumen de los elementos matemaéticos, de la teoria de grupos, al momento de
especificar las condiciones cuanticas de la seleccion de estructura en la “latice”
(lattice) de los cristales. También representa un solaz la revision de estos temas
en la obra didactica de Richard Feynman (Feynman et al., 1966).

Hay un gran nimero de investigaciones en este sentido, desde el punto de vista
de la autoorganizacion, de las teorias del caos, etc. (De Boer, 2000; Kohonen,
2000; Oudeyer, 2005).
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10.

11.

72

12.

13.

14.

15.

16.

17.

So pena de caer en lo que critica Malebranche, nos hemos atrevido a citarlo en este
pasaje, con el fin de dar cuenta de una autoridad intelectual que subraya el papel
del discernimiento en la elaboraciéon de los conceptos rectores del pensamiento.
Traduttore, traditore (traductor, traidor).

Toda esta obra del genial donostiarra es el analisis profundo de esos tres concep-
tos, a saber, de estructura, de dindmica y de realidad; esta construida a partir de 11
lecciones impartidas por Zubiri en Madrid, entre noviembre y diciembre de 1968.
Este texto admirable se encuentra en la introduccién de esta obra que es la tesis
doctoral del genio de Aix-en-Provence.

El término “inmanente” es justamente el que ha estigmatizado al pensamiento
blondeliano como inmanentista. Esa etiqueta, como todas, no es del todo justa,
ya que, precisamente, Blondel mismo afirma que “... no puedo diferir la accion
hasta llegar a la evidencia...” (ibidem), invocando la incidencia efectiva en la rea-
lidad, que est4 bien lejos de la inmanencia. Lo que sucede es que Blondel, como
algunos otros pensadores del siglo XX, no identifica sin més a la inmanencia con
la interioridad y a la trascendencia con la exterioridad (v. gr. Michel Henry).
Con lo que el pensamiento ni se niega ni se disminuye, sino que se justifica y se
engloba en su verdadera existencia.

En el griego original: Znueov eotiv, ov pépog ovbév. Esta concepcion se refiere
a una entidad que no es divisible, simple o no compleja, aunque no asimilable a
laidea de dtomo. Mas que referirse a una realidad sin tamafo (aunque sea facil
extrapolar en esa direccion), se refiere a una entidad que se puede expresar en
términos de nada que sea mas simple. Una buena comparacion serian los soni-
dos de las letras vocales, por ejemplo, la “a” que no puede expresarse como la
suma de dos o méas elementos sonoros.

En esta obra Bachelard deja muy clara la diferencia entre los tipos de realismo,
amén de proporcionar ejemplos histéricos, proporcionando, ademas, la evolu-
cion hasta el realismo dialéctico, inherente a la naturaleza de la antimateria.
El caracter epistémico de la actualidad permite, probablemente, explicar por
qué, en sistemas particularmente complejos como los biologicos, es casi im-
posible evitar los discursos teleoldgicos en los que se invierte el orden “nor-
mal” que va de la causa al efecto, elaborando sus descripciones, en general, de
los efectos hacia las causas (v. gr. las aletas del tiburén estan disefiadas de tal
modo que le sirven para deslizarse con mayor eficiencia por el agua).

Una lista de nombres tan brillantes como polémicos: Copérnico, Kepler, Tycho,
Bruno, Gassendi, Galileo, Descartes, Newton, etc.

Esta afirmacién es por medio de la cual Jacques Maritain reemplaza al cogi-
to cartesiano por una expresion que permita la suspension del juicio, la epojé
husserliana (Maritain, 1963). Este punto de vista es ampliamente comentado y
criticado (Fraga de Almeida, 1963); 1o que quiere significar la frase de Maritain
es que el verdadero realismo tiene que ser un realismo critico, como punto de
partida y de llegada de cualquier ciencia.
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18.

19.

20.

21.

22,

23.

24.

25.

Tradicionalmente se considera el texto del pensador neoplatonico, Porfirio de
Tiro (234-305 de nuestra era), discipulo de Plotino, como el detonador de estas
cuestiones. Ese texto se encuentra en su obra fundamental de logica Isagoge o
Introduccién a las Categorias de Aristoteles (del afio 268) y proporciona los
elementos basicos de la llamada querella de los universales.

Es interesante recordar que en esa misma ciudad, siglos después, naci6 Albert
Einstein, extraordinario hombre de ciencia profundamente preocupado por la
unificacion del conocimiento de la fisica (la teoria del campo unificado), que
nunca logro realizar por completo.

De ahi derivo el texto del Discurso del método, que en realidad es sélo la in-
troduccion filoséfica a los ejemplos que desarrolla en su didptrica (tratado de
Optica geométrica), en sus meteoros (acerca de los fluidos y de los fen6menos
meteorologicos, como el arco iris) y la geometria (p. €j., los fundamentos de
su gran aportaciéon a la matematica que es la geometria analitica). De hecho, la
palabra método deriva del griego ueboSevw que significa seguir de cerca una
pista, seguir algo de manera regular, seguir por caminos desviados, engaiar,
seducir (Bailly, 1957).

La palabra érgano procede del griego opyavov que significa instrumento (mu-
sical o de cualquier tipo). Probablemente Descartes se inspir6 en el Novum Or-
ganum de Lucrecio.

Subrayamos el hecho de que la realidad fisica del mundo puede, en ciertos aspec-
tos ligados a la percepciéon humana, diferenciarse de la realidad biologica y de la
realidad psiquica. Esa es la apuesta que hace el concepto de transdisciplinariedad
(el término fue introducido por Jean Piaget en 1970) cuando uno de sus tres ejes lo
constituye, precisamente, la existencia de niveles de realidad y de percepcion (junto
con la logica del tercero incluido y la complejidad).

Existen muchos textos estupendos que exponen este principio de minima ac-
cion con gran claridad. Sin embargo, es particularmente recomendable echar
un vistazo a la presentacion que hacen del tema dos grandes de la fisica como
Feynman y Goldstein.

La fisica es, probablemente, la ciencia basica que mas énfasis ha puesto en este tipo
de principios, genéricamente denotados como principios extremales. La razén por la
que esos principios resultan tan interesantes en las ciencias béasicas es porque, en el
momento de aplicarse a situaciones concretas, se muestran como criterios de selec-
cién, es decir, como elementos que dictan qué trayectoria, estructura, energia o es-
tado probabilistico, debe “escoger” el sistema estudiado, para que contintie compor-
tandose de acuerdo con los lineamientos de las denominadas leyes de la naturaleza.
En el caso del universo como un sistema total, las condiciones termodinamicas
del big-bang parecen ser las responsables de que nuestro mundo sea como es 'y
no diferente; particularmente interesante es la condicion de la adiabaticidad en
la singularidad inicial, pues ello implicaria pensar en un universo “aislado” y no
comunicante con una incierta exterioridad.
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26.

27.

Esta es una de las tesis centrales en el Discours de la Méthode de Descartes,
porque la btisqueda de ese referente inamovible es lo que justifica el método
unificador del conocimiento racional.

Parafraseando al personaje Pat Garrett que, justo después de matar a Billy the
Kid, declara: "lo que quieres y lo que logras son dos cosas diferentes”, recorda-
mos que, en efecto, cada vez que hacemos abstraccién de la realidad, ya sea por
medio de las matemaéticas, del arte o de cualquier ardid, queremos explicar la
realidad por medio de lo imposible. Cfr. el filme Pat Garrett and Billy the Kid,
1988, dirigido por Sam Peckinpah.

28. Para referirse adecuadamente al concepto de isomorfismo es necesario recordar

29.

algunos aspectos centrales de la teoria de grupos. Esta teoria habla de lo que
uno le hace algo a algo, y compara el resultado con el que se obtiene cuando
se le hace la misma cosa a algo distinto, o se le hace otra cosa a lo mismo... El
“hacer algo” en cursivas es lo que en matematicas se llama operacion; por ello,
al hablar de teoria de grupos, se le hace mencionando que un grupo lo es bajo
tal o tal operacion = (asterisco). Asi, un conjunto es un grupo bajo la operaciéon
= en la clase C del sistema S si:

i) Sia,b e Centonces (a «b) € C (propiedad de cerradura);

ii) sia,b e Centonces (a «b) » ¢ = a = (b = ¢) (propiedad de asociatividad);

iii) 37 € Ctalque a =1 = ay al elemento i se le llama idéntico o neutro bajo

la operacion «.
iv) 3 a’e Ctal que a » a’ =1y al elemento a’ se le llama inverso de a bajo la
operacion «.

Si, ademés, a « b = b « a (propiedad de conmutatividad bajo =) al grupo se le lla-
ma abeliano. Huelga decir que las aplicaciones de una idea tan general son muy
numerosas; asi, la teoria de grupos se emplea en las teorias del caos, la teoria de
juegos, el estudio de la estructura de los virus, en la quiralidad de las biomolécu-
las, en inteligencia artificial, en las teorias de cuerdas y supercuerdas (boson de
Higgs), en el estudio de las rupturas de simetria, en fisica del estado s6lido, en
estructura matematica, etc. Se puede preguntar a los psicologos si la mente es o
no un grupo (Eddington, 1956).
Si ahora consideramos los grupos G, G, se define como homomorfismo a la
relacion funcional f: G — G, con las siguientes propiedades en el producto y
en la suma: f(xy) = fOf(y); fix + y) = f(x) + f(y). Ademas, se dice que f es un
isomorfismo de grupos si existe un homomorfismo g: G’ — G, talque f°gy g
° fson las aplicaciones identidad de G’y G, respectivamente (Lang, 1973).
Esta obra, siendo fundadora en muchos sentidos, adolece de cierta incompleti-
tud, es decir, que hay aspectos no contemplados en ella y que, sin embargo, hoy
son imprescindibles en el estudio de la complejidad desde las ciencias. Siendo
que la primera ediciéon de esa obra data de 1968, podemos constatar la gran
velocidad con la que ha crecido este territorio del saber.
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Los fenébmenos criticos constituyen un conjunto de comportamientos que, de-
bido a cambios en el medio circundante y/o en el interior del mismo sistema,
conducen a una redefinicion del sistema en su constitucion interna y en sus ma-
nifestaciones externas. Un subconjunto de este tipo de eventos lo conforman
las transiciones de fase, como cuando se hace transitar el agua del estado s6lido
al liquido y al gaseoso o, incluso, al estado de plasma a elevadisimas tempera-
turas. Lo que en si se entiende por una fase es la manifestacion estadistica de la
manera concreta en la que se correlacionan las partes de un sistema; asi, a 0°C
se tiene el punto critico de fusion del hielo y a 100°C el punto critico de ebulli-
cion del agua (desde luego para el agua destilada y a la presiéon atmosférica del
nivel del mar, por ejemplo, de 760 mm Hg). Existe un punto triple para el agua,
en el que coexisten los tres estados basicos, a saber, solido, liquido y gaseoso
(ala temperatura de 0.01°C = 273.16°K y a la presion de 611 Pa = 0.006 atm =
4.56 mm Hg).

Uno de los mas bellos pensamientos sobre este tema, desde nuestro punto de
vista y en boca de un hombre de ciencia, se encuentra en la obra de Bronowski
(Bronowski, 1979).

Podriamos incluso aseverar que la tecnologia toda no es sino consecuencia de la
forma concreta en la que se estructuran y se organizan la materia y la energia.
Por eso, la estructura como actualidad de la unidad (primaria) es el punto de
articulacion entre las ciencias bésicas y las tecnologias de ahi derivadas. A las
claras también se puede entrever que esta ldgica s6lo puede ir en un sentido, de
las ciencias a las tecnologias y no al revés.

La hematosis es el proceso que denota el intercambio de oxigeno O, por CO,
al nivel de los alveolos pulmonares (intercambio gaseoso a través de las mem-
branas de los eritrocitos, de los endoteliocitos, de los neumocitos tipo Iy del
factor surfactante (dipalmitoilfosfatidilcolina) secretado por los neumocitos
tipo II, facilitado por la ventilacién pulmonar, que es la entrada y salida de aire
por el arbol bronquial. La propiamente llamada respiracion esta constituida a
nivel intracelular, en las mitocondrias y se denomina fosforilacion oxidativa:
las mitocondrias también poseen su propia “hemoglobina”, el citocromo P-450
(Guyton et al., 2011).

John Dalton (1766-1844) fue un quimico britanico genial que, a través de sus
estudios acerca de la atmosfera, se intereso en la teoria de los gases y, a partir de
ahi, elabor6 una de las primeras teorias atbmicas. Ademas, en 1794 present6 el
primer estudio acerca de la oftalmopatia retiniana conocida como daltonismo,
en su honor, ante la sociedad filosofica y literaria de Manchester, padecimiento
que él mismo sufria. Dalton concluyd, a partir de sus observaciones acerca de la
presion del vapor de seis liquidos diferentes, que la variacién de la presion de
vapor del conjunto de los liquidos es equivalente, para una misma variacion de
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la temperatura, a la presiéon de cada vapor por separado a una presion dada. En
su cuarto ensayo, Dalton declaré:

“No veo ninguna razén suficiente para que no podamos concluir que todos
los fluidos elasticos, bajo la misma presion, se dilatan en partes iguales
bajo la accion del calor y que, para cualquier dilataciéon dada del mer-
curio, la dilatacién correspondiente del aire es, proporcionalmente, un
poco menos elevada a temperaturas mds altas. Parece, pues, que las leyes
generales relativas a la cantidad absoluta y la naturaleza del calor son
mas susceptibles de derivarse a partir de los fluidos elasticos que de otras
substancias” (Dalton, 2011).

La cantidad m, hace referencia a la masa del electréon en reposo y se calcula en
9 109 x 103 kg. Comparativamente hablando, el protén posee una masa de
1672 x 107 kg = 1835 55 m,, cercano al valor de Dalton. La explicacion de la
diferencia radica en la energia de asociacion entre los nucleones y del nticleo
con sus electrones, a través de la equivalencia entre masa y energia, E = mc?,
siendo ¢ = 299 792 458 m/s la velocidad de la luz en el vacio.

El tema de la bioquimica molecular es muy complejo y requiere procesos de
iniciacion paulatinos. Un texto que sigue siendo una excelente introduccion al
tema y sumamente pedagogico en su presentacion es Lehninger.

El estudio grafico de este tema es especialmente til para describir las disloca-
ciones y las microfracturas, como en el fenémeno conocido con el nombre de
“cavitacion” en la fatiga de los metales.

Para ejemplo baste un boton: la membrana bicapa de fosfolipidos en las células
del organismo es, para fines biofisicos, un cristal liquido.

Un camino aleatorio autoevitante es una secuencia de movimientos a lo largo
de una latice que no pasa por un punto mas de una vez (Mandelbrot, 1997).
Estos autores presentan una buena revision del tema de los cristales liquidos,
presentada no tanto a través de sus innumerables aplicaciones tecnolégicas,
sino en el seno de lo que llamamos actividad dptica.

El término “grupos” se entiende aqui en el sentido enunciado en la nota nime-
ro 28 (vid supra).

Un buen ejemplo, en musica, de este tipo de composicion se encuentra en el altimo
movimiento Molto allegro de la Sinfonia Ntimero 41 en Do Mayor, KV 551, “Jpiter”
de Wolfgang Amadeus Mozart. En esta obra maestra, un verdadero milagro sucede,
empleando un fugato en la coda final, con la que el genio de Salzburgo hace alarde
de un juego matematico sumamente complejo conocido como miisica combinatoria
que, construyendo e imbricando los diversos niveles de composicion (iseis en este
movimiento!) crea una armonia que se traduce en eficiencia del sistema.

Un hecho de gran significacion en la biologia celular y tisular es en el que una
estirpe celular se diferencia tanto que pierde su capacidad reproductora; y al
revés, mayor es la capacidad reproductora de las células cuanto menos diferen-
ciadas estén, como es el caso de los fibroblastos y de los blastos en general.
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A decir verdad, el término que se emplee no es lo méas relevante; en cambio lo
que si es de gran importancia es el concepto detras de la idea de control de un
sistema. Asi, los conceptos de caos, aleatoriedad, estocasticidad, fluctuaciones,
son todos términos que, desde luego, no son equivalentes, pero cuyas diferen-
cias, en los textos de divulgacion, no suelen marcarse con suficiente nitidez.

A pesar del gran ntimero de autores que han discurrido acerca de este tema, no
son tan numerosos los que, podriamos decir, han propuesto caminos a seguir
y nuevas actitudes epistemologicas (Prigogine et al., 1977; Prigogine, 1980;
Reichl, 1998, 2004; Kondepudi et al., 1998).

Cfr. Casado, J.M., Reclutamiento neuronal transitorio y sincronizacion global
en una red neuronal dinamica, XIII Congreso de Fisica Estadistica, del 25 al 277
de junio de 2005, Madrid, Panel P-18.

El término ruido se acerca mucho al concepto de caos y no significa simple-
mente “lo que seay como sea”. El ruido, de comportamiento aleatorio, obedece,
sin embargo, a ciertos criterios de ortonormalidad que en matematicas se ca-
racterizan por medio del producto interior entre vectores.

El ruido blanco se refiere a una senial, es decir, a un cambio en un estado con
respecto a otro referencial y que, en consecuencia, refleja una informacion; esa
sefial posee una potencia de densidad espectral constante (p. €j., plana) o, dicho
en otras palabras, una sefial que contiene igual potencia en cualquier banda de
frecuencia, con una anchura fija.

La naturaleza de ese potencial depende del sistema que se considere: un ejem-
plo clésico es el correspondiente al potencial que mantiene confinados a los
nucleones en el ntcleo atdmico, asi como el correspondiente a los electrones
que orbitan alrededor del nticleo. A pesar de los fendmenos cuanticos que se le
pueden asociar (v. gr. el efecto “tinel”), siguen derivando de modelos clasicos
deterministas.

Aun cuando el tema de la resonancia ha sido ampliamente tratado en las cien-
cias basicas, no ha sido suficientemente investigado en el terreno de los siste-
mas dinamicos, los sistemas no lineales, los sistemas abiertos y complejos, etc.
(Reichl, 2004). Es particularmente benéfico revisar lo concerniente al teorema
KAM (siglas de Kolmogorov, Arnol’d, Moser) ya que fija las consecuencias que
una pequeiisima perturbaciéon puede tener en un sistema de naturaleza no li-
neal (Reichl, 1998).

El grado de inestabilidad hiperboélica se suele denominar como entropia métri-
ca KS (por los investigadores que la definieron, Krylov, Kolmogorov, Sinai), en
el interior de la teoria de sistemas dindmicos que preservan la medida.

Este texto presenta la ventaja de revisar, desde sus fundamentos, los elemen-
tos matematicos que se emplean en el anlisis de los sistemas no lineales, fuera
del equilibrio y en los linderos del comportamiento cadtico. S6lo a manera de
precaucion, merece la pena parar mientes que este tipo de revisiones dan por
sentado que s6lo la descripcion determinista rinde adecuadamente cuentas de
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la realidad. Indiscutiblemente estas descripciones deben ser tomadas en cuenta,
pues presentan aspectos muy finos de la realidad que investigan, pero que no
logran abarcar la totalidad de los niveles de manifestacion de esa misma realidad.
No debemos perder de vista que las dimensiones a las que se refiere el texto no
son forzosamente las dimensiones espaciales, sino que se incluyen las coorde-
nadas de cantidad de movimiento, de tal suerte que, a nivel cuantico, se puede
aplicar a ese espacio el principio de indeterminacion de Heisenberg, a saber,
que AXAP=h, en donde AX es la incertidumbre en el operador de posicion,
Ap es la incertidumbre en el operador de la cantidad de movimiento, 7 es la
constante de Planck dividida entre 27t (h = 6.626 x 1034J - 5; i  1.05457 X 107%J- S).
En otras palabras, el esqueleto de un atractor cadtico esté constituido por la co-
leccion de un nimero infinito de 6rbitas periddicas, siendo cada una inestable.
Un proceso ergodico es un proceso estocastico para el cual las estadisticas pue-
den aproximarse por medio del estudio de una sola realizacion suficientemente
prolongada. Las realizaciones se refieren a los resultados posibles en un estu-
dio clasico de probabilidades; eso significa que, en los procesos ergéddicos, las
propiedades estadisticas del sistema (como su media y su varianza) se pueden
deducir a partir de una muestra singular, durante un tiempo suficientemente
largo de duraciéon del proceso. Este concepto requiere, para su especificacion
completa, un analisis detallado acerca del teorema de la recurrencia de Poin-
caré, asi como la cobertura de superficies finitas por medio de trayectorias de
anchura cero. Sin embargo, en este articulo ello nos alejaria mucho del tema de
la estructura en la complejidad. Desde luego el tema sera abordado en el articu-
lo sobre disipacion que sigue al presente.

56. Con su extraordinaria capacidad didactica, Ian Stewart proporciona un caso que

57-

ejemplifica con gran claridad lo que esta parte de nuestro articulo dice. Si colo-
co en la palma de mi mano, perpendicularmente a ésta, un palo de escoba, hay
en principio una posicién exacta, tanto de la mano como del palo de escoba, en
la que el sistema queda en equilibrio estable; en esa situacion, el palo de escoba
permanece vertical. Eso si, basta una perturbacion, por pequena que sea, para
que el palo caiga. Sin embargo, resulta extremadamente dificil, por no decir que
imposible, alcanzar ese punto de equilibrio. ¢Qué hacer entonces? Aqui es en
donde se hace patente el mecanismo de control que procede de la aleatoriedad
de un senal ruidosa: la dificultad para encontrar la posicion, que es tnica, de
equilibrio para el palo de escoba, se compensa en gran medida desplazando la
mano aleatoriamente hacia la direccion en la que el palo de escoba comienza a
caer y, en promedio, el palo se mantiene en posicion vertical.

Es importante subrayar, en este punto, que lo afirmado acerca del control ejer-
cido por el ruido aleatorio s6lo es valido para los sistemas cadticos; en el caso
de los sistemas no cadticos basta con introducir una o varias perturbaciones
del mismo orden de magnitud de las frecuencias naturales del sistema. A fi-
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nal de cuentas tenemos, en ambos tipos de sistemas, cadéticos y no cadticos,
el fenémeno de la resonancia modulando la estabilidad global; sin embargo,
lo més interesante de los primeros sistemas es que, a pesar de parecer ina-
bordables, por medio del ruido afiadido, es posible estabilizarlos por medio no
ya de una resonancia sino de un sinfin de ellas (Prigogine et al., 1977). En esa
referencia hay una buena cantidad de ejemplos en la quimica y en la biologia.
Ahi se proponen, por primera vez, modelos de complejidad estructural en fené-
menos como la reaccion Belousov-Zhabotinski (relojes quimicos), la glucdlisis,
las enzimas alostéricas, la producciéon de AMP,, el operén lac, el ciclo celular,
los procesos de diferenciacion celular, etc. Desde la perspectiva matemaética, el
hilo conductor de todos esos modelos es la llamada master equation (ecuacion
maestra) que, en lo esencial, describe la evolucion temporal de un sistema que,
al ocupar un estado dado, puede hacer transiciones de un estado a otro segtn
una ley probabilistica.

Aclaremos que hemos empleado el plural tanto para la funcién como para la
estructura no porque consideremos que sea imposible establecer, en singular,
esos dos aspectos en lo tocante al cerebro. Si es posible hacerlo, pero asumien-
do que ello s6lo constituiria un momento en la descripcion de la estructura y de
la funcién. De hecho, los articulos que deberian suceder al de la estructura, en
una “complexipedia”, son el de la disipacion y el de las estructuras disipativas;
asi que, en este contexto de las cosas complexipédicas, la disipacion viene sien-
do la funcion y las estructuras disipativas serian tanto las estructuras funciona-
les como las funciones estructurales. En breve, se puede afirmar que la funcion
del cerebro es estructurar la percepcion del mundo fisico y del cuerpo propio y,
a partir de ahi, interpretar la realidad; bajo el mismo tenor, la estructura del
cerebro es la maximizacion de una superficie con la jerarquizacién anatomo-
funcional de las redes de procesamiento sensoriomotor.

La primera de estas referencias puede ser citada en su totalidad ya que, de he-
cho, la neurociencia es precisamente la disciplina que investiga todo lo que en
este texto apenas esbozamos.

Como mencién al margen, merece la pena saber que muchos de esos modelos
de perceptron se han empleado en el disefio de los misiles tierra-aire que desa-
rrolla la U.S. Army (Bearden, 1973).

Baste pensar, para tener una idea de las magnitudes, que una mol de cualquier
gas contiene el nimero de Avogadro en particulas, es decir, 6.02214 x 10%; si
consideramos hojas de papel bond tamano carta (del tipo que usualmente se
emplea para imprimir documentos desde la computadora) y escribimos desde
el borde superior en una columna, cualquier fuente tamafio 12, la numeraciéon
1, 2, 3, 4, ..., 6.02214 x 10%, terminaremos necesitando tal cantidad de papel
que su masa se igualaria con la masa del planeta Jupiter, es decir, 317.83 veces
la masa de la Tierra (1.8986 x 10% kg).
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Aunque sea como fait divers, es muy interesante y significativo que Jan Baptist
van Helmont (1580-1644) fue quien inventd el término gas, con una connota-
cioén netamente cercana a caos (por las reglas de pronunciacion del flamenco en
el que la g suena como la y del griego en yaog ), mientras estudiaba las propie-
dades del aire y de otras sustancias en ese estado.

Warren Weaver (1894-1978) fue un matemético estadounidense que inaugurd
la investigacion en el drea de las maquinas que traducen; sus aportaciones im-
presionaron al informatico Norbert Wiener. También fue un visionario, de los
primeros en el siglo xx, que sefial6 la relevancia de algunos procesos fisicos y
quimicos para comprender algunos aspectos complejos de la biologia.

Esta observacion puede dar la impresion de ser un tanto hiperbolica; sin embar-
g0, no es asi. Parece increible que, a pesar de la enorme cantidad de evidencia
acerca de la complejidad organizada en el mundo fisico, quimico y biolbgico, con
la emergencia de estructuras més y mas complejas, mas y méas sorprendentes en
sus grados de adaptacion, son muy numerosos los cientificos y filosofos que se
atrincheran en los pensamientos determinista, positivista, kantiano, etc., olvi-
dando su vocacién primera, como seres humanos, de buscar la verdad, no porque
ésta sea tnica o prerrogativa de algiin grupo “iniciado” en no sé qué dogmas o
ritos, sino como esfuerzo indispensable que en si lleva la recompensa, no en lo-
grar la meta. Por fortuna existen también pensadores que, siendo deterministas
e incluso reduccionistas, buscan sinceramente abordar los problemas de la com-
plejidad organizada; hemos mencionado a lo largo de nuestro texto a algunos de
ellos (Roger Penrose, Ian Stewart, Freeman Dyson, etc,) porque son referencia
desde su actitud epistémica, ya que reconocen que existen otras maneras de pen-
sar los mismos problemas y, por ello, promueven el crecimiento de la ciencia.
En efecto, la complejidad, ya lo sabemos, esencialmente es una actitud y debe
intentar agotar, aunque no pueda hacerlo de facto, los posibles caminos que le
sugiere el pensamiento. Warren Weaver es uno de esos pensadores que, como
otros, posee una dosis suficientemente grande de honestidad en el pensamiento
como para proponer argumentos metodologicos validos en la investigacion futu-
ra de las ciencias basicas. Con esta nota queremos hacer eco del texto de Blondel
citado en el apartado de la actualidad, pues creemos que, en efecto, debemos
explorar todos los caminos dandoles el beneficio de la duda.

Desde luego el término nucleares se refiere a la relevancia central del area con
la que se le asocia ese calificativo, no al estudio del nicleo atébmico, como en
la fisica nuclear.

Una clase de equivalencia se define, en matematicas, de la manera siguiente:
dado un conjunto X y una relaciéon de equivalencia ~ en X, la clase de equi-
valencia de un elemento a en X es el subconjunto de todos los elementos en
X que son equivalentes a a. Una relacion de equivalencia es una relaciéon que
establece una particién en un conjunto, de tal suerte que cada elemento del
conjunto es miembro de una y s6lo una celda de la particion; dos elementos
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del conjunto se consideran equivalentes (con respecto a la relacion de equiva-
lencia), si y sélo si son elementos de la misma celda (hemos puesto en ne-
gritas y cursivas la expresion “siy s6lo si” porque es de ahi que surge el abuso
entre equivalencia e igualdad en matematicas: la doble implicacion “&” ter-
mina amputando las puntas de las flechas y queda como “="). La interseccion
de cualquier par de celdas diferentes es vacia y la union de todas las celdas es
igual al conjunto original. Es evidente, a partir de estas definiciones, de clase
de equivalencia y de relacién de equivalencia, que los puntos de las fronte-
ras de las celdas pueden y no estar en el conjunto original. En realidad asi
se podria justificar, desde nuestro punto de vista, toda la filosofia de Michel
Foucault, como el pensamiento de las fronteras.

Es interesante echar un vistazo a http://en.wikipedia.org/wiki/Construct_
(philosophy_of_science), aunque todo el manejo de la idea de constructo que-
da confinada al pensamiento positivista. La critica que elaboramos aqui no
quiere decir que el positivismo esté equivocado de medio a medio, no; simple-
mente significa que lo que desarrolla en su discurso no lo es todo.

Con este enunciado hemos mencionado lo que, desde las ciencias fisicas, se
considera son los tres pilares de su construccion, a saber, el espacio, el tiempo
y la materia (Zubiri, 2001).

En la Tierra hay una evidente preferencia por los L-aminoécidos. Las siguientes
referencias pueden ayudar a aclarar un poco més este punto (Gargaud et al.,
2005, 2007; Kondepudi et al., 2002).

Es interesante saber que el término quiralidad proviene del griego yep que sig-
nifica “mano”; de ahi proceden términos como quiréfano (donde se muestran
las manos), quiropractico (que labora con las manos), quiréptero (con manos
en las alas), etc. El término fue empleado por primera vez por Lord Kelvin en
1893. Otras letras que designan las dos posiciones quirales son R (del latin rec-
tus, derecha) y S (del latin sinister, izquierda o siniestra). A las estructuras de
imagen en espejo de una molécula quiral se les llama enantiémeros.

Como ya lo hemos dicho con anterioridad, este capitulo, que comenta algu-
nos aspectos importantes de las estructuras en general, exigiria un segundo y
un tercer articulos subsecuentes, a saber, sobre disipacion y sobre estructuras
disipativas. Por el momento, permitasenos asumir la idea general de que las
estructuras disipativas son la respuesta de los sistemas abiertos fuera del equi-
librio, pero en estado estacionario, como oposicion al aumento de la entropia,
privilegiando la minimizacién de la transferencia de entropia en la frontera del
sistema (teorema de Prigogine).

La racemizacién conduce al sistema al estado de equilibrio, en la que la concen-
traciéon de ambos enantiémeros es la misma.

Es muy importante recordar el origen del concepto de la rama termodindmica.
Dado que los tnicos sistemas que comprendemos bastante bien son los sistemas
lineales, se debe evitar a toda costa alejarse demasiado de ese tipo de comporta-
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miento. En la termodinamica sucede lo mismo y, en consecuencia, en el estudio
de las transformaciones y cambios, conviene llevar a cabo transformaciones ex-
tremadamente pequefias, como en la presion, la temperatura, el volumen, etc.,
las llamadas transformaciones cuasiestaticas. Una buena parte de los métodos
matemaéticos en termodinamica y en mecanica estadistica siguen esa linea de
pensamiento. Asi y todo, la rama termodinamica es la que considera a los sis-
temas, incluso con perturbaciones externas y fluctuaciones internas al sistema,
pero nunca de tal magnitud que nos aleje demasiado del equilibrio, es decir, de
las situaciones en las que se pueden emplear la ley universal de los gases, mode-
los como el de Van der Waals, Clapeyron, etc., el teorema del virial, etc.
Frederick Charles Frank (1911-1998) fue un fisico teérico britanico que trabaj6
fundamentalmente en los problemas de dislocaciones en s6lidos.
La revision que hace Penrose en esta obra sobre los origenes y las consecuen-
cias de las fuerzas electrodébiles esta completamente orientada a la fisica de
particulas elementales; sin embargo, deja entrever sus consecuencias a los ni-
veles atbmico y molecular (moléculas pequenas).
Las cursivas son nuestras.
La primera ley de la termodindmica es, en el fondo, la ley de la conservaciéon de
la energia. Aclaramos que “en el fondo” ya que se deben especificar los diversos
tipos de energia. El articulo sobre disipaciéon deberé exponer en detalle ese tema.
Fue precisamente para resolver el problema de la arbitrariedad con la que Pla-
ton y todos los geocentristas subsecuentes admitian que unos planetas se mo-
vieran en una direccion y los demas en sentido opuesto, por lo que Copérnico
propuso su modelo heliocéntrico del Sistema Solar. El mismo pensador polaco
reconoce que €l tampoco posee la verdad como tal, pero si que aspira a una
explicacion més simple de la realidad.
Este comentario al texto platonico es la transcripcion del efectuado por el tra-
ductor Francisco Lisi.
Cfr. nota 64. Como lo dice la interpretacion que Max Born hizo de la funcion de
amplitud en la ecuacion de Schrodinger. Esta ecuacion es de naturaleza deter-
minista y fija el estado de un sistema cuantico A al tiempo t (expresado matemé-
ticamente como | At)) a partir del estado inicial | At ) en el tiempo ¢,. Esto sucede
de tal manera que |At) = T|At ), en donde T es un operador lineal (unitario).
Asi, la evolucion del estado del sistema en el tiempo es: ih%z= H@®)IAY). El
cuadrado de la funciéon de onda (p. €j., el valor absoluto de la funcién multipli-
cado por su complejo conjugado) es lo que llamamos la probabilidad de que
suceda el estado del sistema. Todo esto se encuentra formulado en la llamada
notacion de Dirac (Dirac, 2004). Se ha llegado a la siguiente expresion:

S =4AT’<(C; = kl/f)iz
donde S denota la entropia de un agujero negro: A, es el area del agujero negro;
k =1.381x 10 joule/°K es la constante de Boltzmann (fundamental en la mecani-
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ca estadistica) que relaciona las descripciones estadisticas con las deterministas;
h = h/2m=1.054 X 107 gr - cm?/seg; es la constante de Dirac o de Planck reducida;
cestdenlanota35y G =6.673 x 10" m?3/kg - seg?; Ip =v/Gh/c? = 1.616 x 1033 cm es
la longitud de Planck. La entropia asi expresada se podria escribir S, tanto por el
significado en inglés de black hole como por Bekenstein-Hawking en honor a
sus descubridores.

Es interesante hacer la siguiente observacion: el ejemplo que estamos abordando
aqui, para ilustrar el valor dinamico de las notas en las estructuras, ha combinado
indistintamente cuerdas pulsadas vibrando, osciladores armoénicos como masas
unidas a resortes que siguen la ley de Hooke y moléculas proteicas. Es evidente que
esos sistemas, tan diferentes entre si, no son del todo equivalentes, lo que hace in-
vestigar los limites de validez de las analogias establecidas entre ellos; sin embargo,
también se puede entrever el gran alcance de esa investigacion ya que es més “sen-
cillo” indagar en las consecuencias de asumir que la interaccion entre los &tomos de
una proteina se comporta como resortes, que las oscilaciones longitudinales de una
cadena de masas y resortes en tindem, que pone de manifiesto las simetrias parti-
culares del conjunto, también se presentan en las oscilaciones transversales de una
cuerda. En pocas palabras, lo primero y més importante que esperamos alcanzar
con estos similes es hacer explicitos los juegos de simetria (estructura) que el AMN
nos revela y, con ello, ver la accion las notas de las estructuras. En consecuencia,
este periplo nos mostrara una faceta de la complejidad de enorme importancia por
las consecuencias epistemologicas que estan en juego.

El campo de fuerzas es indiscutiblemente una nota del sistema “molécula”; sin
embargo, no son pocos los que piensan que también se deberia anadir al sistema
coordenado y a las técnicas matematicas, pues consideran que esas abstracciones
tienen un peso ontoldgico o que, incluso, existe una base cuasiempirica en toda la
matematica misma (Lakatos, 2007). Este pensador tiene el incontestable mérito
de haber sido uno de los primeros en haber vislumbrado el enorme alcance epis-
temologico del teorema de la incompletitud de Godel, entre otras aportaciones
personales. También puede ser muy inspirador consultar (Tipler, 2005).

El prefijo eigen proviene del aleman y significa “propio”. Hemos empleado el
prefijo teutdn por la tradicion que le sustenta, a través de la mecénica cuantica
como la desarroll6 P.A.M. Dirac, aunque es totalmente vélido llamarles valores
propios y vectores propios.

Se debe recordar la conformacion general de los aminoacidos: terminales car-
boxilo y amino, carbono alfa y residuo, siendo esta altima porcion la que carac-
teriza a cada aminoacido, independientemente de que sea D- o L-.

Se debe aclarar de inmediato que, a pesar de dar la impresiéon de ser sumamente
restrictivo, el modelo de las redes elasticas difiere menos del modelo estandar
que éste de la realidad. No olvidemos que ese es el precio de la creacion de analo-
gias que permitan el discurso de la complejidad. La informacion estructural que
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se obtiene de un sistema de 20 proteinas, por difraccion de rayos X, es igualmen-
te compatible con lo predicho por los AMN estandar y de redes elasticas, con la
ventaja del menor costo, en todos los sentidos, que exige el segundo método.
Esto es importante ya que nos permite, por primera vez, descubrir el alcance
ontologico y existencial de las notas que, en nuestro caso particular, se refieren
a los modos normales de oscilacién molecular.

De esa manera, al menos, se sistematizan los errores sistematicos con lo que, al
final, no desempefian ningtin papel en la interpretacion de los resultados ya que
sélo las diferencias son tomadas en cuenta.

“Toda afirmacion es una negacion”.

De hecho las palabras, todas y en todos los idiomas humanos, tienen un co-
mienzo y un final, simple consecuencia de una capacidad volumétrica finita de
los pulmones. So pena de parecer que decimos perogrulladas, sufrimos de la
inmensa limitante de que nuestro aliento es el borde de la verdad...

Esta frase es una paréafrasis de aquella con la que Eco finaliza las apostillas a El
nombre de la rosa, referencia de la nota 160, p. 776. La cita textual reza: “Morale-
ja: hay ideas obsesivas, pero nunca son personales, los libros se hablan entre si, y
una verdadera pesquisa policiaca debe probar que los culpables somos nosotros.”
Huelga decir que por “trabajo mecéanico” entendemos cualquier forma de trans-
duccion de la energia y, en consecuencia, podria comprender a otras formas de
energia que no son consideradas usualmente como mecénicas; ese es el caso
de la energia electromagnética, de la energia nuclear, etc. Como se vera en el
préoximo articulo, dedicado a la disipacién, es necesario desarrollar los con-
ceptos de potencial termodinamico y de las variables canonicas de la termodi-
namica, para poder elevar el edificio axiomatico de esa parte de la fisica y, con
ello, reenviar la funcion a la estructura; en ese momento, no antes, se vera sin
ambages el papel ineludible de las fluctuaciones.

De hecho el vocablo farmaco procede del griego pappoxov - veneno (en latin se
le reserva el término de virus).

Generalmente, para ese mecanismo, entran en juego el aparato yuxtaglomeru-
lar de las nefronas y el aparato microsomal de los hepatocitos, aunque no son
los tGnicos medios de los que se vale el organismo para desechar al intruso.

Es fascinante el estudio etimolégico de la palabra armonia que procede del
griego appovia, acuerdo, concordancia, que a su vez procede del verbo apuolw,
ajustarse, conectarse. Su equivalente latino es el verbo struere, que se puede
traducir como conjuntar, ensamblar. Es, por lo tanto, muy significativo que la
armonia y la estructura posean una raiz comun.

Paréafrasis del original: “—éQué es lo que més os aterra de la pureza? —La prisa
—respondi6 Guillermo.” Las bases epistemoldgicas de esta perspectiva pueden
ser atendidas en detalle (Morin, 2009, 2011).
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L.OS PRINCIPIOS
TERMODINAMICOS
DE LA ENFERMEDAD

Alexandre de Pomposo

Introduccion -
Uno de los logros més extraordinarios del pensamiento humano
se ha dejado ver en la rama de la fisica conocida como termodi-
ndamica, en donde se estudian, grosso modo, las relaciones y las
transformaciones entre el calor, la energia interna, la temperatura,
la presion, el volumen, la entropia, etc., es decir, todos los llamados
potenciales termodinamicos.

Un cuerpo sano no es mas que un moribundo en perfecto es-
tado de salud, es decir, que los procesos que conducen a la muerte
siempre estan presentes, desde el nacimiento, desde la formacion
del cigoto, probablemente incluso desde antes. En el interior de las
instituciones de salud publica y en el exterior de las discusiones filo-
soficas, para que sean pertinentes, se debe ver la muerte como el al-
timo acto de vida, siempre de este lado. Un cuerpo humano enfermo
posee una logica intrinseca no siempre bien comprendida: la medi-
cina se considera en general por encima de ese tipo de cuestiones, a
saber, las que se formulan para alcanzar la terapéutica idénea para
los pacientes. Sin embargo, ¢no habria que trabajar mas bien con
la naturaleza, en lugar de ver la enfermedad como una especie de
resquebrajadura y separacion de la naturaleza, es decir, una natu-
raleza contra la naturaleza? Ademas, las dislocaciones desempenan
un papel fundamental en la pendiente de la evolucion y nuestras
tecnologias se encuentran, a partir de ese momento, por debajo de
nuestras esperanzas.

Son las perspectivas de la complejidad las inicas en poder situar
al ser humano en el interior de la naturaleza, con lo que la descripcion
de la realidad se hace con nosotros adentro y no a pesar de nosotros,
sin nosotros, contra nosotros. De ahi que la enfermedad, sin querer




90

justificarla, como si se tratara de un evento dichoso, se convierte en
la compatfiera del ser humano de toda su vida. Ya no hay binomio po-
sible entre el Ser Humano y la Naturaleza, entre lo bueno y lo malo,
entre lo bello y lo feo, etc., sino mucho mas que eso, el humano se
vuelve verdaderamente responsable de sus acciones para consigo
mismo, para con los demas, incluso para con las cosas inanimadas.
El tiempo presente se comprende como la lucha victoriosa del amor
contra la muerte, de la eternidad como promesa contra la durisima
objetividad que parece condicionarlo todo. Lo real es la posterioridad
que resuelve los enigmas de algo que es anterior: todo lo que porta la
vida resuelve algin enigma, teniendo que pagar el peaje de plantear
nuevos enigmas. De esa forma, la termodindmica siempre ha consti-
tuido, en la fisica, una especie de “tierra de nadie” en cuanto que con
frecuencia no se sabe en donde clasificarla: no es raro que se le vea
mas del lado de la quimica que de la fisica pues, en verdad, son muy
numerosos los procesos de reacciéon y de difusion que deben tener
en consideracion las alteraciones de las sustancias que participan en
los cambios; sin embargo, también la fisica puede sentar sus reales
en la termodinamica ya que, baste recordar el ejemplo, la mecénica
cuantica surgio6 del estudio de la relacion entre la temperatura de un
cuerpo calentado con la frecuencia de la radiaci6on emitida, el llamado
cuerpo negro. No obstante, esta es una situacion muy afortunada y
viene a justificar el camino por nosotros emprendido en este capitulo.
Por una parte, la “indefinicién” en la pertenencia cientifica de la ter-
modinadmica muestra lo artificial de nuestras divisiones de los saberes
y, por otra parte, da fundamento a la transdisciplinariedad de nuestro
esfuerzo, tan connatural a la complejidad.

Desde sus comienzos, la termodinamica se ha visto en la inevi-
table necesidad de interpretar el sentido de los fenémenos fisicos, es
decir, en tratar de dilucidar el como y el porqué de las direcciones,
organizaciones, transformaciones y cambios, estabilidades, des-
equilibrios y estados estacionarios de los sistemas, ora abiertos, ora
cerrados, procesos lentos o siibitos, fendmenos viscoelasticos, etc.,
en sistemas que involucran los estados fisicos de la materia.*® Ade-
mas, desde el momento en que se plante6 con gran éxito la modeliza-
cién o explicacion de los procesos macroscopicos de la termodinamica
recurriendo a la idea de molécula o componente microscopico de los
sistemas involucrados en tales procesos, nace de manera natural el
interés por conocer los efectos que las interacciones entre dichas
moléculas tienen en el nivel global, es decir, en el contexto propia-
mente macroscopico (Tolman, 1938; Ehrenfest et al., 1990; Kubo,

Academia Nacional de Medicina



1965, 1968; Callen, 1985). Expresiones como la temperatura de un
gas en términos de la energia cinética promedio de las moléculas, la
presion derivada del cambio en la direccion de la cantidad de movi-
miento lineal de las moléculas al entrar en colision con las paredes
del recipiente que las contiene, los calores especificos como el refle-
jo de los grados de libertad internos de las moléculas constitutivas
del material estudiado, etc., son un estruendoso éxito de la conjun-
cion de la estadistica, como disciplina matemaética y de la mecéanica
clasica.?” Sin embargo, la termodinamica también ha dado paso a las
descripciones de los sistemas que transitan entre diferentes fases a
través de las rupturas de simetria y de bifurcaciones, de mecanis-
mos de autoorganizacion, etc. En su conjunto, estos procesos se sue-
len clasificar como irreversibles y plantean, hasta el dia de hoy, una
serie de retos matematicos e interpretativos acerca de la naturaleza
de los sistemas que los constituyen; uno de los aspectos mas intere-
santes, nos parece, consiste en que tales comportamientos no son la
prerrogativa de sistemas no clasicos o no deterministas, ya que hoy
conocemos no pocos sistemas clasicos que incurren en los procesos
llamados de modo genérico cadticos (Reichl, 1998).

La medicina, particularmente en lo tocante a la fisiologia y a la
fisiopatologia, ya ha tenido en consideraciéon algunos de los aspec-
tos mas importantes de la termodinamica en sus estudios. Sin em-
bargo, y esa es nuestra apuesta en el presente capitulo, no ha llegado
hasta el fondo de los aspectos mas ricos de esa parte de la fisica y,
en consecuencia, ha soslayado los elementos descriptivos mas nota-
bles de esa ciencia. Nos referimos a las situaciones que surgen en los
sistemas que se encuentran fuera del equilibrio, a los sistemas abiertos,
alas estructuras disipativas, en los que, como veremos mas adelante, se
presentan fendmenos connaturales a no pocos procesos fisiopatologi-
cos: las perspectivas del pensamiento complejo y de los sistemas dina-
micos complejos ya han venido mostrando de manera patente, desde
hace al menos 20 afios, las bondades que proporcionan a la medicina.
Esas bondades no sdlo se refieren a un lenguaje mas apropiado para
decir su disciplina, sino también a la nueva actitud que promueve
de cara al fenémeno central de la medicina, a saber, la enfermedad
(Schneider et al., 2008). Por eso, en el momento actual que vive
la ciencia, que explora la medicina y que espera la humanidad, se
vuelve imperativo el recurso a otras formas de ver lo mismo; esto
es particularmente cierto en el momento en el que los sistemas de
salud, en el mundo entero, ya no pueden proporcionar mas solucio-
nes ante la creciente capacidad de los seres vivos, para hacer de la
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enfermedad una respuesta, la mas eficaz ante el hecho inexorable
del paso del tiempo en sistemas no autocontenidos pero que, ain
asi, permanecen estructurados durante un tiempo, muy corto segin
nosotros, que llamamos existencia.

La segunda ley vy los procesos irreversibles

Uno de los primeros problemas que se plante6 en la historia de la
termodinamica tiene que ver con la transmision del calor,’® y de ahi
derivo la llamada ley cero de la termodinamica.* Sin embargo, ese
principio puramente fenomenologico, no era suficiente a la hora de
querer describir los procesos de evoluciéon que tendian a estar fuera
del equilibrio; se debe saber que la descripcion matematica de di-
chos sistemas es casi imposible, si se desea tener una descripcion
exacta en cada punto de la “trayectoria”.’° Asi se lleva a cabo, en la
teoria, la descripcion de un proceso termodindmico que permita los
cambios cuasiestaticos, es decir, que suceden con tal lentitud que,
con una buena aproximacion, se podria decir que en cada punto el
sistema se encuentra practicamente en equilibrio. En consecuencia,
se enuncia la primera ley de la termodinamica como sigue: “Si se
cambia el estado de un sistema adiabatico'** mediante la transferen-
cia de trabajo mecénico, ese cambio s6lo depende de los estados
inicial y final, es decir, el trabajo necesario para provocar el cam-
bio, independientemente del mecanismo que lo produzca” (Sch-
neider, 2008). Desde luego que para que ese postulado sea valido,
los procesos que unen a los estados inicial y final no pueden ser
cuasiestaticos y, por ello, hay independencia de los estados inter-
medios. Cuando se postula que este enunciado es valido para cual-
quier sistema termodinamico, es entonces cuando se considera la
primera ley como tal. Su consecuencia més notable es la existencia
de un potencial denominado energia interna, asi como la tempera-
turalo es para la ley cero:

f
[]f_ [];E i dWad= Wad

en donde U,, U, W,, son la energias internas final e inicial y el tra-
bajo adiabatico, respectivamente. En caso de haber una cierta can-
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tidad de calor Q que se intercambie con el entorno, el balance de la
primera ley, la de la conservacion de la energia, es:

AU=W_+Q

A diferencia de la temperatura y la energia interna, conceptos
intuitivamente manejables, la cantidad denominada entropia, con-
secuencia de la segunda ley de la termodinamica, no es trivial; la
dificultad radica en definir la entropia S sin recurrir a la mecénica
estadistica (Huang, 2002). Precisamente, esa zona de la fisica, como
lo mencionamos antes, es muy clara en la explicacion de las canti-
dades termodinamicas, partiendo de los conceptos de la mecéanica
clasica. En lo referente a S, Ludwig Boltzmann, hombre de genio
indiscutible, fue quien la formaliz6 en la famosa expresion:*°

S=klogP

en donde k = 1.38 x 10-16 erg/°K es la constante de Boltzmann y
P denota el nimero de complexiones entre los nimeros N, N, de
particulas (moléculas) distribuidas en dos compartimientos, 1, 2,
respectivamente, comunicados entre si (N =N, + N,):

N!

P:Nl! NQ!

Ademés, el mismo Boltzmann demostr6 que S es una funcion
mondtonamente creciente y que, por lo tanto, lleva en si un compor-
tamiento netamente asimétrico:

5_520
o’

que alcanza su maximo en el equilibrio, que equivale a una ley o
principio de desorganizacion creciente (Ter Haar, 1995; Balescu,
1975; Garcia-Colin, 2006)."°¢ Sin embargo, toda esa maravillosa
descripcion boltzmanniana tiene lugar en el terreno de la mecé-
nica estadistica; équé sucede, pues, en el ambito de la termodina-
mica con S? En el fondo, el problema principal es el del caracter
reversible o irreversible de los procesos, lo que significa en otras
palabras que de facto s6lo comprendemos bien a bien los procesos
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reversibles... En su formulacién axioméatica de la termodinamica,
Carathéodory demostr6 que (1/7) es un factor integrante de la dife-
rencial no exacta del calor &°Q ; la diferencial exacta resultante es S,

S = J’A d’ Qrev
o T

en donde Q  hace alusion a la manera reversible de intercambiar
calor con las paredes del recipiente que confina el sistema. Asiy
todo, esta concepcidon de la entropia surge cuando se alteran las
restricciones de un sistema aislado, relacionandose con el indice o
grado de restriccion.

Dicho esto, debemos detenernos en las formulaciones clasicas
que dictaron Kelvin y Clausius, de la segunda ley de la termodina-
mica, que fijan criterios para las experiencias en la naturaleza, im-
pidiendo la existencia de un perpetuum mobile de segunda clase.'**
Dichas formulaciones, equivalentes, rezan: “una transformacion
cuya tinica finalidad sea transformar en trabajo el calor extraido de
una fuente que se encuentre a la misma temperatura, es imposible”
(Kelvin); “una transformacién cuya tinica finalidad sea transferir
calor de un cuerpo a una temperatura dada hacia un cuerpo a una
temperatura superior, es imposible” (Clausius).™*s

El empleo de una expresion como “imposible” resulta muy fuer-
te en el 1éxico de la fisica, ya que el tnico limite pareciera ser el de
la conservacion de la energia y, en ciertos procesos quimicos, de la
materia; en cambio, este principio termodindmico pone cortapisas
al tipo de procesos con los que se pretende echar mano de las pro-
piedades de la naturaleza en si (Prigogine, 1947, 1967; Kondepudi,
2008). Asi y todo, existen tres niveles de lectura para el potencial S,
dependiendo de las propiedades que se atiendan de é€l, es decir, mi-
croscopicas, macroscopicas o termodindmicas. Como lo hizo notar
Planck (Planck, 1976), el enunciado de la segunda ley y el concepto
de entropia se pueden hacer de manera enteramente macroscopica;
probablemente es por eso que Einstein estaba convencido de que la
termodinamica, en un marco de aplicabilidad de sus conceptos béasi-
cos, nunca seria derrocada. Sin embargo, muchos discursos presen-
tan, en la actualidad, la segunda ley y la entropia comenzando desde
sus definiciones microscopicas basadas en la probabilidades, desmin-
tiendo su independencia de las teorias microscopicas de la materia.
El caracter universal de la segunda ley nos proporciona un medio
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muy poderoso para comprender los aspectos termodinamicos de los
sistemas reales por medio del recurso a sistemas ideales; un ejem-
plo clasico de esto es el analisis de la radiacion efectuado por Planck,
en equilibrio termodindmico con la materia (radiacién del cuerpo
negro), en donde Planck consideré osciladores armoénicos simples
idealizados interactuando con la radiacién. ¢Por qué lo hizo asi? Con
certeza no porque dichos osciladores sean buenas aproximaciones de
las moléculas, sino porque las propiedades de la radiacion en equili-
brio térmico con la materia son universales, independientemente de
la naturaleza particular de la materia sometida a tales interacciones.
Las conclusiones a las que se llega empleando osciladores idealizados
y las leyes de la termodinamica deben también ser validas para todas
las formas de la materia, sin importar cuan complejas sean. En este
sentido, el significado del esquema de la Figura 2.1 es fundamental
para entender los aspectos termodindmicos de la autoorganizacion, la
evolucion del orden y de la vida que vemos en la naturaleza (Prigogi-
ne, 1980; Kondepudi, 2008). Cuando un sistema se encuentra aislado
(sistema adiabético), d.S = 0y, en ese caso, la entropia del sistema
continuara incrementandose debido a los procesos irreversibles, al-
canzando el maximo valor posible, el estado de equilibrio termodi-

dS

e

Figura 2.1. Sistema abierto en el que se muestran dos términos fundamentales: dS que denota la produccién
intena de entropia que, segdn la segunda ley de la termodindmica, dS = 0y d.S que denota el cambio

en la entropia por el intercambio de materia y de energia con el exterior del sistema que, segin la misma
termodindmica, puede ser positivo o negativo. Asi, el balance total de entropia dS =d.S +dS.
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namico; una vez en ese estado, los procesos irreversibles se detienen.
Empero, cuando un sistema comienza a intercambiar entropia con el
exterior, en general es llevado fuera del estado de equilibrio y los pro-
cesos irreversibles, productores de entropia, comienzan a operar. El
intercambio de entropia se debe al intercambio de calor y de materia
con el entorno, a través de una membrana permeable a uno de ellos,
o a ambos; el flujo de entropia hacia el exterior del sistema siempre
es mayor que la que fluye hacia el interior del sistema,® se conoce
la diferencia encontrando su origen en la entropia producida en los
procesos irreversibles en el interior del sistema. Como veremos en las
siguientes secciones, los sistemas que intercambian entropia con su
entorno no se limitan a incrementar la entropia del exterior, sino que
pueden presentar transformaciones espontaneas impresionantes, las
transiciones de fase, hacia la autoorganizacion (Prigogine, 1980), son
precisamente los procesos irreversibles, productores de entropia que
crean esos estados o fases organizadas.'*” Asi, esos estados autoorgani-
zados van desde los patrones de conveccion en los fluidos hasta la vida
como el nivel més elevado de complejidad del que tengamos noticia:
los procesos irreversibles son la fuerza directriz que crea ese orden.
Asiy todo, el primer nivel de lectura de la entropia es que cons-
tituye una medida del grado de orden y/o desorden de los sistemas,
es el nivel mas somero. Pero existe un segundo nivel, un poco mas
profundo, a saber, el de la entropia como medida de la calidad de la
informacion que poseemos de los sistemas. Para comprender esto
pensemos en una de las principales caracteristicas de las cantidades
fisicas: extensividad e intensividad. A presion y temperatura dadas,
si la cantidad de sustancia N se ve modificada por un factor A, el
volumen Vtambién cambia por el mismo factor; en muchos casos la
entropia Sy la energia interna U también cambian por el mismo fac-
tor A. A esta propiedad se le llama extensividad. La entropia es una
funcion extensiva que puede expresarse matematicamente como:

AS(UV,N) = S (\UAV,AN)

De manera similar, la energia es una funcion de la entropia, del
volumen y del namero de moles de la sustancia, U = U(S,V,N) y

AU(S,V,N) = UAS,A\V,AN)

Desde el punto de vista de la fisica, la extensividad implica que
la combinacion de A sistemas idénticos termina siendo un sistema
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mas grande cuya entropia es A veces la entropia de cada uno de los
sistemas. Esto quiere decir que los procesos involucrados en la com-
binacién de A sistemas idénticos son reversibles, sin cambios en la
entropia y en la energia. Pensemos en un ejemplo simple: si tenemos
inicialmente dos subsistemas idénticos llenos de un gas ideal,'°® am-
bos con la misma presién y temperatura (cfr. Figura 2.2), el proceso
de remocion de la pared que separa los subsistemas para conformar
un sistema con el doble de tamaio no requiere ninguna inversion de
trabajo ni de calor y, en consecuencia, la energia del sistema gran-
de es la suma de las energias de los subsistemas. Ademas, ya que la
pared de separacion no tiene ninguna contribucion a la entropia, el
proceso es reversible, sin cambio alguno en S, es decir,

dS=dS=o0

Por lo tanto, podemos concluir que la entropia inicial, que es la
suma de las entropias de los dos subsistemas idénticos, es la misma
que la entropia final del sistema mas grande. En ese sentido, la entro-
pia y la energia de la mayoria de los sistemas pueden ser considera-
das como cantidades extensivas. Asi, la entropia es una medida de la
calidad de la informacioén o de la desinformacion (Lieb et al., 1998).

En cambio, por otra parte, la entropia y la energia no son fun-
ciones extensivas cuando el proceso de combinaciéon de sistemas
idénticos, con el fin de crear un sistema mas grande, involucra un
cambio en la entropia y en la energia. Ese es el caso en sistemas
muy pequenos, para los que tanto la energia como la entropia de su
superficie no puede ser despreciada, como si es el caso de los gran-
des sistemas.’*® Por ejemplo, cuando dos gotas pequenas de agua se
ponen en contacto una con la otra, se aglutinan en forma esponta-
nea para formar una gota mas grande y, ya que la superficie de la
gota mayor no es la suma de las superficies de las gotas menores,

Figura 2.2. |a combinacién de dos sistemas equivalentes, es decir, con iguales nimero de moles, volumen,
energia interna y entropia, producen un sistema con el doble de cada una de esas cantidades.
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la energia de la gota grande no es igual a la suma de las energias
de las gotas pequefias porque d,S > 0 en este proceso. De hecho,
se requiere trabajo para romper la gota grande en dos pequeiias y,
por ende, ni la entropia ni la energia obedecen a las expresiones en
sumas simples antes formuladas. Sin embargo, no existe ninguna
dificultad de base para tener en cuenta la energia y la entropia de la
superficie, de tal suerte que se pueda formular una termodinamica
de sistemas pequenos. Esta es la marca de la entropia como una
medida de la capacidad o incapacidad de cambio de los sistemas
(Macdonald, 1995).

Sistemas abiertos

Ya hemos mencionado algunos elementos concernientes a los siste-
mas en los que se lleva a cabo el intercambio de energia y/o de mate-
ria a través de las fronteras de un sistema que, por ello, es abierto o
no adiabatico. En esta seccién vamos a cosechar las numerosas con-
secuencias de lo mencionado en la anterior sobre la segunda ley de la
termodinamica, los procesos irreversibles y el concepto de entropia,
en relacion con los entes que consideramos como vivos, un nivel de
organizacion muy concreto y que plantea una serie de retos de gran
envergadura a las ciencias, en particular a la medicina. Para ello tene-
mos que considerar una situacion particular, la neguentropia.

En febrero de 1943, en el Instituto de Estudios Avanzados del
Trinity College de Dublin, Erwin Schrodinger, padre de la ecuacion
de ondas probabilisticas W y uno de los epicentros de la mecanica
cuantica, impartié una serie auténticamente emblematica de confe-
rencias que, compiladas bajo el titulo “¢Qué es la vida?”, se presen-
taron por primera vez en la historia agudisimos anélisis acerca de las
posibles bases fisicas del fendmeno que llamamos vida (Schrodinger,
1992). En la cuarta seccibn, acerca de la evidencia mecéanico cuanti-
ca, el autor plantea una pregunta fundamental, a saber, como puede
permanecer una estructura molecular tan compleja como un gen,
durante muchos afios, a la temperatura corporal de 98°F (~ 36.7°C),
sin ceder su nivel de organizacién estructural como consecuencia de
las inestabilidades térmicas y de oscilaciones naturales (como el mo-
vimiento browniano). Esto pone en la palestra el concepto de estabi-
lidad, como el concepto capital para poder comprender el porqué de
la permanencia en el ser de los entes, como diria Spinoza, en lugar de
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pasar automaticamente a otras formas de estructuraciéon y de funcio-
namiento. La respuesta que Schrodinger da a la pregunta por él plan-
teada esté en los dos tdltimos capitulos, Orden, desorden y entropia
y ¢Esta la vida basada en las leyes de la fisica? El primero de esos
textos postula que la explicacion de la permanencia de las estructu-
ras vivas, durante cierto lapso, se explica por medio del concepto de
entropia negativa o neguentropia. El metabolismo,"** simplemente
visto como la serie de medidas, endogenas y exdgenas, para mante-
ner el organismo fuera del equilibrio y, con ello, evitar que decaiga
hacia el estado de equilibrio, no se explica de manera directa: a final
de cuentas, los atomos que conforman el organismo, todos ellos, se
pueden describir en sus propiedades, tanto fisicas como quimicas,
pues se hallan en la tabla periddica de los elementos, exactamente de
la misma forma en que ahi estan también los atomos que se encuen-
tran en el exterior del organismo: una molécula de agua es la misma
si estd en el cuerpo humano o si esta en el mar Mediterraneo. Pues
bien, de alguna forma, el metabolismo consiste en cambiar los orde-
namientos moleculares externos al cuerpo, en las estructuras funcio-
nales del propio organismo: como el fuego, los seres vivos tienden a
convertir en si mismos todo lo que tocan o asimilan.

“Todo proceso, evento, suceso o como se le quiera llamar, o en una palabra,
todo lo que pasa en la naturaleza, significa un incremento en la entropia
de la parte del mundo en donde eso esta aconteciendo. Ast, un organismo
viviente incrementa sin cesar su entropia o, como pudiera decirse, produ-
ce entropia positiva y, en consecuencia, tiende a aproximarse al peligroso
estado de maxima entropia, que es la muerte. Sélo puede alejarse de ella,
es decir permanecer vivo, extrayendo de su entorno entropia negativa,
que es algo muy positivo [...] De lo que se alimenta un organismo es de
neguentropia o, para expresarlo menos paraddjicamente, lo esencial en
el metabolismo es que el organismo tenga éxito en liberarse a st mismo
de toda la entropia que no le es conveniente producir mientras esta vivo”
(Schrodinger, 1992).

Sin embargo, por cierto que esto sea, y lo es, queda la pregunta
en el aire de saber por qué los organismos vivos, con una tenden-
cia a aumentar su entropia interna, es decir, su desorden, importan
orden desde el exterior, neguentropia, para mantener compensan-
do su propio incremento en entropia con entropia negativa prove-
niente del exterior. Lo que sucede es que la neguentropia es sdlo la
mitad de la historia de los sistemas abiertos, aunque sin duda es de
gran importancia; falta, pues, un elemento termodindmico que haga
“contrapeso” al aparentemente caprichoso concepto de neguentro-
pia schrodingeriano.
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El estado termodinamico en el que se encuentra un organismo
vivo puede denominarse estado estacionario lejos del equilibrio (Pri-
gogine et al., 1977);** nuestra pregunta se podria reformular como
sigue: ¢Como y por qué las estructuras organizadas en la forma que
denominamos “vida” intentan permanecer como son, es decir, como y
por qué se resisten al cambio? Estamos incursionando en la perspectiva
de inercia vital, que tan bien explor6 Henri Bergson (Bergson, 1959)."2
Por definicion, un sistema se halla en estado estacionario si las variables
de estado's no evolucionan con el tiempo; en el dominio de validez de la
termodinamica local, esto implica que funciones locales de estado, como
la densidad de entropia o la densidad de produccién de entropia son
también independientes del tiempo. Esto se puede expresar, en términos
de la notacion que introdujimos antes, como:

dS=-dS<o

En otras palabras, para mantener el estado estacionario lejos del
equilibrio, es necesario bombear de manera continua un flujo negativo
de entropia de igual magnitud que el valor de produccion interna de
entropia.t4 Se debe notar que en un sistema que esta cerca o en el es-
tado estacionario, el flujo de entropia no puede en general ser arbitra-
riamente impuesto desde afuera, sino que, en lugar de eso, llega a ser
una funcional*s del estado del sistema. A partir de estos conceptos, se
puede calcular la produccion de entropia en un sistema, forzosamente
abierto, en estado estacionario fuera del equilibrio, y se demuestra que
al menos los sistemas lineales obedecen una desigualdad general, que
implica que en el estado estacionario lejos del equilibrio, la produccién
de entropia es minima, compatible con las restricciones o condicio-
nes de frontera, es decir, en la superficie del sistema (Prigogine, 1945,
1947). Este resultado se conoce como teorema de Prigogine.

Este es el elemento que hacia falta para poder comenzar a propor-
cionar una explicacion coherente, desde el punto de vista de la termo-
dinamica de los procesos irreversibles, de la razon de la incorporacion
de neguentropia en un sistema abierto, como los organismos vivos: la
producciéon minima de entropia en la frontera del sistema en estado
estacionario lejos del equilibrio. Esto no quiere decir que Schrodinger
simplemente se quedo6 corto en su explicacion, ya que, en una nota que
anade al final de su capitulo de entropia negativa, aclara que a un fisi-
co le convenceria més hablar de potenciales termodinamicos (energia
libre de Helmholtz) que de neguentropia. Sin embargo, fue Prigogine
quien elaboro la demostracion y analizo las consecuencias de su resul-
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tado."*¢ El cientifico vienés llega a concluir que incluso el caracter exo-
térmico de la gran mayoria de los procesos bioquimicos, en el interior
de los organismos vivos, persigue la disipaciéon maés eficaz que garanti-
ce el deshacerse de los excesos de produccion de entropia del sistema.
Es una observacion interesante, aunque la naturaleza no lineal de los
sistemas complejos, como el cuerpo humano, dificilmente puede en-
contrar toda su justificacion en un solo argumento.*

Como consecuencia de todo lo anterior, vemos con claridad que
la idea de un sistema abierto no soblo se refiere a un conglomerado de
materia o de informacion con fronteras permeables, aunque asi sea en
efecto, sino que ese caracter del sistema le lleva a conservar su estruc-
tura, su entidad; esto, al menos durante un cierto lapso, porque la efi-
ciencia termodinadmica de los sistemas reales no puede ser de 100%,
como lo deja en claro la segunda ley. Una de las grandes disyuntivas
se relaciona con qué tuvo que pasar para que las estructuras vivas se 101
suscitaran en nuestro planeta.”® Sin duda esa pregunta tiene un gran
alcance porque las condiciones impuestas por la segunda ley, a saber,
la dela existencia de una funcion, la entropia, mon6tonamente crecien-
te, pareciera conducir toda la realidad césmica rumbo a una muerte
térmica;* sin embargo, el teorema de Prigogine pone un freno a esa
tendencia, al menos durante un tiempo, para hacer de la realidad una
entidad organizada. De esta manera se produce una suerte de compe-
ticion entre las dos tendencias: por un lado la tendencia a la entropia
maéaxima, el equilibrio, que diluye la realidad y, por otro lado, la con-
formacién de zonas o subsistemas que alcanzan el estado estacionario,
permaneciendo lejos del equilibrio, siempre y cuando mantengan sus
fronteras permeables al intercambio de energia y entropia.

Ambos resultados derivan de la segunda ley de la termodindmica y
nos permiten afirmar que la misma razon que hoy asiste a los seres vivos
para vivir, es la misma razon que, a lalarga, les hace fenecer. iAdmirable
situacion la de la realidad viva! Empero, queda atin la posibilidad de
plantearse una cuestiéon de orden metafisico: el universo como un todo,
¢es un sistema abierto? No lo sabemos con certeza, pero de la respuesta
que se dé a esa pregunta dependera sin duda de los posibles escenarios
futuros de nuestra realidad cosmica, incluida la singularidad de la vida.

Estructuras disipativas

Tendremos que seguir considerando la neguentropia porque lo expues-
to hasta aqui s6lo nos ha conducido a los principios fundamentales de la
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autoorganizacion termodinamica, que no es poca cosa, pero nos deja la
tarea pendiente de revisar el como de esa autoorganizacion en los seres
vivos. Desde luego, para lograr nuestro cometido, deberemos ubicarnos
en los niveles de la realidad inherentes a la biomedicina, pues no es
posible separar los aspectos microscopicos de los macroscopicos en ese
contexto. Asi, una de las lecciones mas valiosas que la medicina apren-
di6 en su historia fue a reconocer el origen de muchas enfermedades en
los diferentes niveles, como son el molecular, celular y tisular, organico,
sistémico, etc. (Pérez-Tamayo, 2007; De Castro, 2006). En general, a
esos niveles, el diagnostico de la enfermedad se elabor6 con base en el
cuadro clinico y en las alteraciones estructurales (patologia) y funciona-
les (fisiopatologia). Pero, ¢como puede la termodinamica de los proce-
sos irreversibles ayudar a comprender el trasfondo de esas alteraciones?

Para responder a esa pregunta es necesario considerar la conse-
cuencia inmediata de la combinacion de los posprincipios tratados en
el apartado anterior, a saber, la segunda ley de la termodinamica y el
teorema de Prigogine. Sin mas preambulos, esa consecuencia es la
constitucion de las estructuras disipativas. Ya en el capitulo dedicado
ala revision de la complejidad frente al concepto de enfermedad y de la
cientificidad de la medicina, nos detuvimos en las ideas fundamentales
detras del concepto de estructura, por lo que remitimos al lector a revi-
sar dichas ideas; sin embargo, quedd pendiente el aspecto propiamente
funcional de esas estructuras, en el marco de los organismos vivos. Asi,
estructura y funciéon parecen enfrentarse en un juego opuesto: la estruc-
tura constituyendo la permanencia y la estabilidad, la funcién como el
quid de la produccion de entropia por parte de la estructura y también
como la causa del mantenimiento de la estructura. Esta claro que, en las
estructuras asociadas con los seres vivos, no existiendo ninguna duda
de su existencia, son las caracteristicas de los sistemas abiertos las que
prevalecen y, en consecuencia, todo lo mencionado en el apartado ante-
rior. Por el concepto de neguentropia sabemos que cualquier organismo
viviente, si se viera cortado o aislado de su entorno, rapidamente decli-
naria y moriria, ahogandose en su propia producciéon de entropia; su
unica posibilidad de supervivencia seria el ingreso de entropia negativa
en su sistema (Lockwood, 2007).

Es muy interesante que desde 1884 Henri Le Chatelier ya hubiera
formulado un principio fenomenolégico, completamente acorde con lo
que es la ley de Lenz en el electromagnetismo:

“Cualquier sistema en equilibrio quimico estable sometido a la influencia

de una causa exterior, que tiende a hacer variar ya sea su temperatura o
su condensacion (presiéon, concentracién, niumero de moléculas por unidad
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de volumeny), en su totalidad o s6lo en algunas de sus partes, no puede sino
experimentar modificaciones interiores que, si fueran las tinicas en pro-
ducirse, llevarian a un cambio de temperatura o de condensacién de signo
contrario al correspondiente de la causa exterior™?° (Le Chatelier, 1884).

Desde luego, el enunciado anterior, de enorme relevancia, es una
“simple” constatacién que no explica las razones del comportamien-
to; sin embargo, con la segunda ley de la termodin4dmica y con el teo-
rema de Prigogine estamos en posibilidad de elaborar tal explicacion.

Existe una relacion, no siempre evidente, entre el determinis-
mo de la dinamica y la fenomenologia de la termodinamica, de tal
suerte que los comportamientos recurrentes, aplicables a sistemas
cerrados o aislados con suministros inagotables de energia, no lo
son tanto para los sistemas abiertos. Esta aparente desventaja de
los segundos, a diferencia de los sistemas abiertos, les permite au-
toorganizarse en la forma de las estructuras disipativas (Prigogine,
1980). De hecho, las denominadas relaciones de Onsager genera-
lizan el principio de Le Chatelier a sistemas que no hacen ningtin
llamado especial a tal o cual tipo, sino que, independientemente del
sistema fisico en particular, relaciona coeficientes de transporte en
procesos acoplados.’* En lo tocante a la reversibilidad microscopi-
ca, las relaciones de Onsager comienzan por expresar para las fun-
ciones de correlacion macroscopicas, funciones dependientes del
tiempo, a = (a,,a,,...a,), que se debe cumplir que:

<o (1> = <a(Da>,

de tal suerte que a, = A7 - A°, Q= Aj - A las fluctuaciones en los
alrededores de los valores de equilibrio de las variables de estado A,
y A, Esta expresion, de apariencia muy simple, nos dice que la corre-
lacion entre una fluctuacion a, al tiempo ¢ = 0y una fluctuacion o; al
tiempo ¢ = T es la misma que la de una fluctuacién a; al tiempo t = 0
y una fluctuaciéon a, al tiempo t = 1. Las cantidades aiy oj pueden
corresponder a las fluctuaciones en las mismas variables de estado en
diferentes puntos del espacio. Asi y todo, esta expresion matematica
también se puede convertir en una ecuacion que relaciona correlacio-
nes entre fluctuaciones dependientes del tiempo y de la posicion en
el espacio. Se puede demostrar que esas fluctuaciones decaen en el
tiempo, moderando la respuesta a éstas, siempre y cuando el sistema
se encuentra lejos de un punto de ruptura de simetria.

Ahora bien, més alla de las relaciones de Onsager, que se man-
tienen validas so6lo en las cercanias del estado de equilibrio, se
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encuentran los sistemas que estan lejos del equilibrio, a los que per-
tenecen los seres vivos (Prigogine, 1977). Estos sistemas no por estar
alejados del estado de equilibrio carecen de estructura; al contrario,
intentan mantener una estructura, teniendo muchas veces que mo-
dificarla para mantenerla y eso de manera inesperada, de tal suerte
que para poder decir algo acerca de ellos el investigador debe “espe-
rar lo inesperado”. Es precisamente la idea de estructura disipativa
la que permite explicar por qué la incorporacién de materia y ener-
gia a un sistema abierto, que tiende a producir grandes cantidades
de entropia, logra mantener niveles bajos de entropia; esos sistemas
disipativos son abiertos y poseen gradientes de materia y energia en
su interior, lo que los hace inmensamente dinamicos, a pesar de que
logran mantener su estructura durante un tiempo (Schneider et al.,
2008). Las estructuras disipativas adquieren complejidad por me-
dio de la exportacion, es decir, la disipacion, de entropia al entorno.
A esa disipacion se le llama, en fisiologia, funcion.

De cierta forma, el concepto de estructura disipativa viene a re-
solver la antigua disyuntiva de quién hace a quién: o bien el 6rgano
(estructura) hace a la funcién (disipacion), o bien la funcién hace al
organo. Hasta cierto punto es la falsa oposicion entre el evolucio-
nismo darwiniano y el de Lamarck, porque asi planteado, el pro-
blema no tiene solucién, pues ambos se hacen mutuamente. (Co6mo
resolver esta dialéctica para poder apaciguar nuestra neurosis cau-
sal? Sélo integrando el tercer elemento, moraleja que nos legaron
las relaciones de Onsager, a saber, las fluctuaciones. El triangulo
equilatero que relacionaria las tres propiedades, pudiendo leerse en
cualquier sentido (cfr. Figura 1.15, capitulo “El concepto de enfer-
medad y la recuperacion de la cientificidad en la medicina”), es la
explicacion del mantenimiento de las estructuras por medio de la
disipacion, gracias al intermediario de las fluctuaciones. Un ejemplo
patente de la fisiologia humana es el papel de las vias piramidales en
el control de los movimientos finos: ahi, las propias vias piramidales
son la estructura, los movimientos finos son la funciéon-disipaciéon y
las emisiones aleatorias de impulsos nerviosos son las fluctuaciones
que controlan corrigiendo y corrigen controlando la relacion entre
organo y funcion.

Conforme el sistema se aleja del estado de equilibrio, se van
presentando rupturas de simetria espaciotemporales, siendo mas
frecuentes dichas bifurcaciones conforme mas se aleja del estado de
equilibrio, hasta llegar a un punto en el que prevalece una situacion
mucho menos estructurada que al principio (Prigogine, 1977).122
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Cada uno de los estados alcanzados inmediatamente después
de cada bifurcacién es de nuevo estable, aunque por menos tiem-
po si la importancia de las fluctuaciones es tal que el sistema no
pueda mas subvenir a su respuesta adaptativa, o bien el sistema
va perdiendo su margen de respuesta teniendo que ceder, en con-
secuencia, su nivel de estructura por otro. Ese es, grosso modo, el
patron de comportamiento de los tumores malignos, de los proce-
sos cronico degenerativos y, probablemente, del envejecimiento. El
caos y la complejidad en la bioquimica molecular (Io microscopico)
y en los sistemas fisiologicos (o macroscopico) sblo hallan coheren-
cia en el discurso de las estructuras disipativas. Algunas de las mas
relevantes consecuencias de ese maravilloso modelo son: la vida y
sus posibilidades como fenémeno emergente de la complejidad, el
alfabeto de la naturaleza viva (los aminoacidos), la no inevitable
convergencia de las reacciones bioquimicas hacia el estado estacio- 105
nario termodinamico (glucolisis), la comprensién en su justa medi-
da de la homeostasis, el comportamiento dinAmico complejo como
el aspecto central de la regulacion biologica, las oscilaciones (ciclos
circadianos) y el caos (insomnio crénico), situaciones patologicas
como la epilepsia, la enfermedad de Parkinson y las discinesias, etc.
Sin embargo, nos corresponde ahora echar un vistazo a los mati-
ces mas fundacionales de la vida, como la conocemos en nuestro
planeta porque, de facto, los cientos (o miles) de condiciones nece-
sarias para la aparicion de vida, en nuestro caso, se resumen a tres
aspectos: primero, nuestro Sol; segundo, la presencia de elementos
como el carbono, el oxigeno, el hidrégeno y el nitrégeno y, tercero,
la presencia de agua, como el medio sin el cual toda complejizacién
seria inverosimil.

Los ladrillos de la vida

Desde hace muchos lustros se vienen formulando todo tipo de hi-
potesis acerca de las causas y formas en que aparecio la vida en la
Tierra;' sin embargo, todas ellas, a pesar de sus grandes variacio-
nes e inspiraciones, tienen cierto nimero de puntos en comin que,
como veremos, resultan ineludibles en cualquier modelo. Nosotros
consideraremos soélo tres, lo que llamamos los ladrillos de la vida,
debido a su enorme relevancia en lo general, pero también por su
gran importancia termodindmica, pues de ahi deriva lo que nos
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interesa en la fisiopatologia (vide ad infra). Estos tres ladrillos son:
la naturaleza de la estrella alrededor de la cual gira nuestro planeta,
la existencia de elementos como el carbono, el oxigeno, el hidroge-
no y el nitrégeno, entre otros, y las propiedades electromagnéticas
de la molécula del agua, H,O.

Nuestro Sol es una estrella enana amarilla (tipo espectral G2V),
con una temperatura de superficie que oscila entre los 5 300°K y los
6 000°K, que convierte hidrogeno en helio por medio del proceso
de fusién nuclear;'** eso significa que la porcién méas importante del
espectro electromagnético de emision le corresponde a la parte vi-
sible, sobre todo en el amarillo-verde.'?s Se trata de un esferoide de
plasma, interconectado a través de su propio campo magnético con
1392 684 km de diametro (mas del triple de la distancia promedio
entre la Tierra y la Luna), con una masa de 330 000 veces la masa
terrestre, a una distancia promedio de 149 000 000 km de la Tierra.
Aproximadamente 75% de su masa esta constituida por hidrogeno,
23.3% es helio y 1.7% consiste en oxigeno, carbono, ne6n y hierro.
La teoria mas verosimil acerca de su origen es que naci6 hace 4 567
millones de afios del colapso gravitacional de una region, en el in-
terior de una nube molecular, formada por los restos de una estre-
1la mas vieja que habria explotado en una supernova, liberando de
ese modo elementos més pesados como el carbono (Bradt, 2008).
Asi, dada la distancia entre nuestro planeta y el Sol, el tamafio de
ésta y la magnitud de aquél, nos vemos constantemente provistos
de energia en forma de radiacion electromagnética, produciendo
temperaturas adecuadas en la superficie de la Tierra. Comparando
los 5 800°K de la superficie solar con la temperatura del espacio
exterior, 2.7°K, ello permite que en la Tierra se den las condiciones
para procesos de desequilibrio, desatando reacciones de tipo quimi-
co, meteorologico y biologico.

Los bioelementos primarios (carbono, hidrégeno, oxigeno, ni-
trogeno, fosforo y azufre) son los necesarios para la conformaciéon
molecular de los glicidos, las proteinas, los lipidos y los acidos nu-
cleicos (Nelson et al., 2008) y, de ellos, se pueden decir muchisimas
cosas, sin embargo, para nuestros fines termodinamicos, basta con
saber que las condiciones del universo son tales que, si la veloci-
dad de la luz en el vacio no tuviese el valor que tiene, por ejemplo,
que fuese méas pequeiia, el &tomo de carbono seria perfectamente
incapaz de ligarse con los cuatro hidrogenos con los que lo suele
hacer. Este hecho resultaria simplemente catastréfico ya que toda
la quimica organica y la bioquimica serian inverosimiles como las
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conocemos.'?® Con ello, daria la impresién, que basta con la energia
solar y la presencia de los bioelementos para que se desarrollara la
vida. Sin embargo no es asi.

En este punto es muy importante recordar lo que la compleji-
dad tiene que ver con la antropologia filoso6fica, en particular desde
una perspectiva existencialista; sin embargo, esa linea de pensa-
miento filos6fico no es la tnica que arrojara luz en nuestro campo
de interés. La fenomenologia sera en definitiva la forma maés enri-
quecedora del didlogo que queremos entablar con la realidad del
ser humano de la ciudad, porque el pensamiento fenomenologico
no se limita a ser una linea de la filosofia: sin temor a exagerar, de-
bemos reconocer que la fenomenologia es, de suyo, la filosofia en-
tera, como acto de pensamiento, de pensamiento del pensamiento,
de comprensiéon del mundo, comprendido aquel que comprende el
mundo, como el antidoto frente al desastre de la alienacién huma-
na. El tema de la complejidad esta ligado de manera estrecha al del
sentido de la existencia: cuanto mas compleja es una situacion de la
realidad, més sentido posee en la existencia humana.

El agua, como H,O, es una sustancia con propiedades fisicas,
quimicas y biologicas sumamente peculiares. Estas propiedades son
las responsables de que la vida, como la conocemos, evolucionara en
medios acuosos; de hecho, esa es la razon de que el cuerpo humano
del adulto esté constituido por 70% de agua. Para comprender el
trasfondo del papel que el agua desempeiia en la higiene y, como
consecuencia, en la salud publica, debemos echar un vistazo a las
caracteristicas de esta sustancia (tratada como “elemento” en la an-
tigliedad, tan grande es su relevancia para la vida en general).

Lo primero que debemos notar es que la molécula del agua s6lo
posee un eje de simetria y, en consecuencia, una distribucion de carga
eléctrica que le dan propiedades dipolares; por eso, el agua presenta
propiedades electromagnéticas que condicionan de manera tnica el
ordenamiento de sus cristales, al momento de presentarse en estado
sblido, al mismo tiempo que, junto con las restricciones que impone a
los mundos fisico, quimico y biolégico, permite una enorme gama de
posibilidades de desarrollo de la vida (v. gr. el hecho de que su densi-
dad es maxima a los 4°C, siendo menor al momento de solidificarse
a los 0°C, propiedad gracias a la cual el hielo flota, permitiendo que
el agua, por debajo, se mantenga en estado liquido a 4°C, aunque por
encima se llegue a temperaturas tan bajas como -50°C). El caracter
dipolar de la molécula del agua se origina en que, vista de lejos, la
molécula “se ve” como un dipolo eléctrico. A pesar de ser relativa-
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mente simples, las moléculas de agua se unen entre si (conforme nos
acercamos a los 0°C, p. €j. 273.15°K) por medio de unos “puentes de
potencial” llamados de Van der Waals o puentes de hidrogeno. Es-
tos puentes hacen que el agua posea una temperatura de fusion alta
(0°C), una elevada temperatura de ebullicién (100°C) y un gran calor
de vaporizacion (2260 J/gr), en comparacion con otros solventes.

¢Cudl es la naturaleza de esos puentes de hidrogeno? Cada atomo
de H del agua comparte un par de electrones con el atomo central de
oxigeno. La geometria de la molécula queda dictada por las formas de
los orbitales de los electrones externos del atomo de oxigeno, similares
alos orbitales sp? del carbono: grosso modo, esos orbitales describen un
tetraedro, con un atomo de hidrégeno en dos esquinas y dos electrones
no compartidos, uno en cada una de las otras esquinas. El 4ngulo de la
ligadura de la estructura H-O-H es de 104.5°, no de 109° como en el te-
traedro, debido al apifiamiento de los orbitales no ligandos del atomo de
oxigeno. Ademas, el nticleo del &tomo del oxigeno atrae con mayor fuer-
za electrostatica a sus electrones que el &tomo de hidrégeno (un protén)
y, en consecuencia, el oxigeno es mas electronegativo que el hidrogeno.
Por lo tanto, la forma en la que comparten electrones el hidrogeno y el
oxigeno es desigual: los electrones se encuentran mas frecuentemente
en la vecindad del segundo que del primero. En consecuencia, la molé-
cula de H,O tiene dos dipolos eléctricos, a saber, uno en cada rama de la
molécula H-O, con una carga positiva extra del lado del hidrégeno (de-
notada como 6*) y dos cargas negativas extra del lado del oxigeno (25°).
Como resultado de todo esto, surge una fuerza de atraccion electrostati-
ca entre el &tomo de oxigeno de una molécula de agua con alguno de los
hidrégenos de otra molécula de agua. Esto es un puente de hidrégenoy
le confiere al agua algunas de sus propiedades mas notables.

De lo anterior también se da un fendémeno muy interesante cuan-
do el agua se presenta en estado sélido: se forman cristales (general-
mente el hielo es una estructura policristalina) por el mecanismo de
los puentes de hidrégeno. Sin embargo, debido a que dichos puentes
son s6lo 10% uniones covalentes y 90% uniones electrostaticas (la di-
ferencia se explica por las distintas energias potenciales que se man-
tienen entre las parejas de dtomos), hay un sinfin de formas en las
que una estructura de estos cristales puede crecer. Los criterios para
la seleccidn de estructura en el crecimiento de los cristales de hielo es
uno de los retos mas interesantes que se plantean las ciencias de la
complejidad, a través de la termodinamica de los sistemas abiertos.

Ahora bien, todo lo anterior apunta hacia las propiedades fisicas
del agua; sin embargo, para lo que nos interesa en el tema de la salud,
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¢como se relacionan estas propiedades con las caracteristicas biologi-
cas de esta sustancia peculiar? Debemos recordar que el primer papel
que el agua jugo6 (como lo sigue haciendo) tiene que ver con sus pro-
piedades como solvente.'*” Asi, los puentes de hidrégeno no son una
prerrogativa exclusiva del agua: lo que sucede es que se forman con
facilidad entre un atomo electronegativo (aceptores de hidrégenos,
como el oxigeno y el nitrogeno, con pares de electrones débilmente
ligados) y &tomos de hidrégeno covalentemente ligados a otro 4&tomo
electronegativo (p. €j., donadores de hidrégenos). La gran excepcion
a esta regla, en el mundo biolégico, la constituye el atomo de car-
bono que no establece puentes de hidrogeno ya que es apenas mas
electronegativo que el primer elemento de la tabla periddica de los
elementos (lo cual implica una dipolaridad eléctrica muy pequena).
En cambio, el agua interactiia con fuerza con solutos cargados de ma-
nera eléctrica. Como solvente polar, con facilidad disuelve la mayoria 109
de las biomoléculas que, en general, son polares (p. €j., poseen carga
eléctrica neta). Una sustancia importante para los seres vivos, la sal
(cloruro de sodio—NaCl), se disuelve con facilidad en el agua gracias,
precisamente, a la atraccion electrostatica que ejerce el solvente sobre
los 4tomos de sodio y cloro y a la segunda ley de la termodinamica.
Como sabemos, esta tltima asegura que un potencial termodinamico,
la entropia, S, es una funcion monétonamente creciente.

En el caso concreto del NaCl, los iones Na* y Cl- se mueven con
mayor libertad (p. €j., su energia cinética promedio aumenta). El
incremento resultante de entropia del sistema H,O + NaCl se puede
calcular a partir del potencial termodindmico conocido como ener-
gia libre de Gibbs (o simplemente potencial de Gibbs), G:

G=U+pV-TS,
en donde U es la energia interna del sistema, p es la presiéon, V
es el volumen, T es la temperatura y S la entropia. Este potencial

termodinamico se genera a partir de una funcion de las variables
independientes p y T, asi que:

G:G(p,T)=>dG=(gT?)po+( g_g)pdT= V=(ST?)T;—S=(2_?)I)

0, en términos de diferencias finitas,

AG =AU +pV)-TAS =AH-TAS,
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en donde se ha definido otro potencial, la entalpia, H, y la expresion
considera un proceso isotérmico; de esa manera, el incremento en
la entropia da cuenta del aumento en la aleatoriedad de los iones
de sodio y cloro, una vez que el NaCl entra en contacto con el agua.
Este proceso es de gran importancia en los seres vivos: tanto el Na*
como el Cl son indispensables en los procesos de formacion de los
potenciales de accion en el sistema nervioso central (SNC) y en el
sistema nervioso periférico (SNP) y, en consecuencia, en el funcio-
namiento normal de la placa motora en los musculos esquelético,
liso y cardiaco.

De igual forma, las propiedades electrostaticas del agua son las
responsables de que las cadenas lipidicas se organicen en micelas,
proceso que esta detras de la aparicion de los primeros cuerpos celu-
lares en el planeta. De manera similar, uno de los procesos molecula-
res mas importantes, para perpetuar la forma de vida que conocemos
es la union que se da entre un sustrato y las enzimas: las moléculas de
agua suelen rodear a esas moléculas, cubriéndolas, por asi decirlo, a
manera de una funda. Mientras permanecen separadas, las molécu-
las del sustrato y de la enzima mantienen la funda de agua en forma-
cion ordenada, pero una vez que se da el acercamiento hacia la union
entre el sustrato y la enzima, la liberaciéon de algunas moléculas de
agua, aumentando el desorden y, con ello, la entropia del sistema,
ello da un empuje termodinamico a todo el proceso de formaciéon y
estabilidad del complejo sustrato-enzima. En pocas palabras, las in-
teracciones débiles (como los puentes de hidrégeno) son esenciales
en la estructura de las macromoléculas y en sus funciones. Ademas, el
hecho de que el agua se encuentre ligeramente ionizada,

HO= H'+OH

desempefia un papel muy importante en el equilibrio acido-base
de la economia del organismo (de Pomposo et al., 2014). Por eso,
se vuelve necesario ver, asi sea someramente, el trasfondo de los
mecanismo intimos de la evolucién que en nuestro tema se llama
complejizacion.

Cinética quimica y reacciones autocataliticas

¢Cuél es el motor de la evolucion? O, como lo planteaba Bergson, ¢por
qué el proceso de la evolucion en lugar de que la realidad se nos presente,
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ya adaptada como lo est4 hoy, de un solo golpe? Estas preguntas siguen,
en gran medida, formulandose en la actualidad; sin embargo, contamos
con algunos elementos para responder de manera parcial a ellas y, en
ese rubro, la complejidad desempena un enorme papel. Freeman Dyson
afirma, con razon, que ni Schrodinger ni los bidlogos que siguieron su
camino parecian haberse preocupado por el “vacio l6gico” (logical gap)
entre su argumentacion principal (neguentropia) y su discusion del me-
tabolismo (Dyson, 2004). Esa observacion esta plenamente justificada, y
el propio Dyson nos invita a retomar las conferencias de Dublin de 1943,
para preguntarnos por qué Schrodinger no fue mas alla de sus hip6tesis
con el fin de abordar otros aspectos de la naturaleza de la vida; entre
esas preguntas estan las que conciernen a la unicidad de la vida y a la
conexion entre metabolismo y replicacion, es decir, a si hay o no inter-
dependencia entre ambos aspectos. La traducciéon bioquimica de esto, o
sea, en relacion con las reacciones quimicas involucradas en los procesos
metabdlicos y de replicacion, es que deben poseer alguna caracteristica
especial que favorezca la aparicion de la vida.'»®

“Todo el mundo asumié (y se sigue haciendo hasta la fecha) que el aspecto
replicativo de la vida es primario, y el metabdlico, secundario. A medida
que la comprension de la replicacion se hizo mas triunfalmente completa,
la no comprension del metabolismo se relegé a la trastienda. En las pre-
sentaciones populares de la biologia molecular, tal como se ensefnia actual-
mente en las escuelas, vida y replicacion se han convertido practicamente
en sinonimos.” (Schneider et al., 2008; Dyson, 2004).

Esto es sin duda cierto y, atin en la actualidad, asistimos a un
énfasis total puesto en el RNA y en el DNA que, tampoco cabe duda,
son fundamentales, pero que no explican sin mas la totalidad del
proceso de la vida: replicacion es a metabolismo lo que estructura
es a funcién-disipacion.

Ahora bien, ese “algo” que deben tener las reacciones quimicas
para constituir procesos evolutivos es lo que se llama autocatalisis.
En el capitulo 1 de este libro se menciono6 acerca de las rupturas de
simetria espacial en el fendmeno de conveccion de Rayleigh-Bénard.
Sin embargo, existen otros tipos de rupturas de simetria, como los
que suceden en el tiempo, que conducen a un comportamiento de
los sistemas como el de los relojes naturales, que es el caso de al-
gunas reacciones quimicas. Hablando en general, cuando una reac-
cién quimica o una serie de reacciones ocurre en un sistema, en
condiciones de frontera y sin cambio, tanto en el espacio como en el
tiempo, el sistema llegara a establecerse en un estado estacionario,
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donde las concentraciones de los diferentes componentes de las
reacciones se mantendran fijas en el tiempo y/o en el espacio. Este

es el caso del modelo conocido como de osciladores conservativos
de Lotka-Volterra (1920):

kl
A+X o 2X
k2
X+Y2Y
k
YZE

en donde A, X, Y, E son las sustancias que participan en las reac-
ciones, k, k,, k_, son las constantes cinéticas de las tres reacciones
y que miden la velocidad de reaccion; notese que X es tanto sus-
trato como producto en la primera reaccion y vuelve a ser sustrato
en la segunda, la cual tiene Y en ambos lados de la reaccion, para
terminar como sustrato de la tercera, y asi dar salida al conjunto
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Figura 2.3. Grafico que muestra la concentracion del compuesto X en el eje de las abscisas y la concentracion
del compuesto Y en el eje de las ordenadas. En verde se ven las zonas en las que tiende a instalarse, en estado

estacionario, el conjunto de las tres reacciones. A esas curvas se les llama atractores. Fuente: Imagen proveniente
de https:/itwikipedia.org/wiki/Equazioni_di_Lotka-Volterra .
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de las tres reacciones quimicas. En la Figura 2.3 se muestran las
trayectorias cerradas, atractores, como ciclos limite de esta simple
reaccion, que describe entre otras cosas la dindmica entre presas
y predadores: el que come, termina por ser comido... Esa es la di-
namica de la autocatdlisis, es decir, de reacciones que del sustrato
producen mas sustrato para mantener la reaccién de manera cicli-
ca, como en un oscilador armoénico simple (Prigogine et al., 1977).
Lo sorprendente es que, a pesar de su sencillez, es un modelo que
ya predice la estabilidad de los estados estacionarios. Sin embargo,
la lectura mas rica de esta propiedad es que, una vez en uno de
los multiples ciclos indicados en la Figura 3.3, el sistema se des-
plaza por una sucesion de estados, en donde las moléculas clave
estan presentes en diferentes proporciones. Un caso muy concreto
y famoso es el de la reacciéon de Belousov-Zhabotinski (B-Z), des-
cubierta a comienzos de la década de los sesenta del siglo pasado:

A+Y_ X+ P
X+Y_ 2P
A+X o 2X+ 27

2X A+ P
B+Z -5 fy

en donde:

X =[HBroO,] X=[HBr0,] (4cido hipobromoso)
Y=[Br][Y=[Br] (bromuro)
Z=[Ce(IV)] [Z=[Ce(IV)] (Cerio 4)

A =[BroO;] (bromato)

B=[Org] [B=[0rg] (especies organicas)
P=[HOBr] P=[HOBr] (hidréxido de bromo)

Esta reaccion es méas bien complicada y, de facto, no ha sido del
todo comprendida; sin embargo, en esencia, involucra la oxidacion
del 4cido malénico (CH,[COOH],) por medio del bromato de potasio
(KBrOS), esto en presencia del sulfato de cerio (CeQ[SO4]3), asi como
de un compuesto con base en hierro llamado ferroina, ambos actuan-
do como catalizadores. Si se mantiene a la mezcla a 25°C, agitando-
la sin cesar, cambiara periddicamente de color entre el azul (cuando

Las ciencias de la complejidad y la innovaciéon médica: aplicaciones

113



hay un exceso de iones tricationicos de Fe3*) y el rojo (cuando hay
un exceso de iones dicatiénicos de Fe**), siendo la periodicidad de
alrededor de un minuto. Si se estin bombeando al sistema de mane-
ra continua los sustratos necesarios para mantener la reaccion, es-
tas oscilaciones se mantendran de manera indefinida; si no es asi, al
cabo de algunas horas el periodo se hara cada vez mas largo y, con el
tiempo, se detendra el proceso oscilatorio. No obstante, si la misma
mezcla se distribuye en una caja de Petri, entonces, al igual que en la
conveccion de Rayleigh-Bénard, aparecen puntos blanco que forman
bandas como en una diana, alternando entre los colores rojo y azul.
Asi, las correlaciones temporales son reemplazadas por correlaciones
espaciales (como se puede apreciar en la Figura 2.4).
Se debe tener mucho cuidado al momento de elaborar analogias
entre un comportamiento temporal como el de la reaccién B-Z y, di-
114 gamos, el comportamiento de un péndulo simple, de igual forma en

Figura 2.4. Volutas de emergencia periddica en el espacio y en el tiempo en la compleja reaccion de Belousov-
Zhabotinski (B-Z). Para una explicacion més detallada, véase el texto. Los artefactos que aparecen dispersos en la

superficie son microburbujas de gas.
Fuente: La imagen procede de http://debanupf.wordpress.com/2013/12/03/belousov-zhabotinsky-reaction-diffusion-
system-2/
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que no es posible confundir la ruptura de simetria establecida en el
fenémeno de conveccion de Rayleigh-Bénard y las distribucion pe-
riodica de los 4&tomos en un cristal, con sus posiciones mas o menos
fijas. La diferencia fundamental entre esos sistemas radica en que
Rayleigh-Bénard y B-Z poseen una propiedad conocida como estabi-
lidad asintotica, mientras que el cristal y el péndulo simple no (Loc-
kwood, 2007). Esta propiedad es fundamental en relacion con los
sistemas vivos y no pocas de las patologias en los organismos derivan
de las alteraciones de ella. Asi, si se desplaza un plano con respecto a
otro en un cristal, o si se altera la amplitud de oscilacién del péndulo,
ambos sistemas permanecen en ese nuevo estado de las condiciones
impuestas; en cambio, si se modifica la temperatura en la capa de
fluido de la conveccion de Rayleigh-Bénard o en la caja de Petri en
donde tiene lugar la reaccion B-Z, ciertamente el sistema modifica
durante un pequeno lapso sus amplitudes y frecuencias, sin embargo,
regresan y recuperan sus amplitudes y frecuencias originales al cabo
de un momento, cosa que no sucede con los dos primeros sistemas
clasicos... Desde luego que el término de autoorganizacién no puede
aplicarse de manera mas justa que en los procesos en los que la vida
surgié primero, evolucionando hacia mayores complejidades y una
mas rica diversidad de manifestaciones. Por ello, hasta cierto punto,
nos podemos permitir el lujo de especular que lo que aqui esta en
juego es el principio de la maxima produccion de entropia local.*2
Ademas, se debe decir, de las bellas espirales de la reacciéon B-Z a
los laberintos de las vias metaboélicas de la glucosa, por ejemplo, hay
un abismo no facil de colmar. Sin embargo, a pesar de sus monu-
mentales diferencias de complejidad, todos ellos forman parte de las
estructuras disipativas (vide ad supra).

Otro aspecto a tener en consideracion es la morfogénesis, es
decir, el proceso por el cual un amasijo inicial de células indiferen-
ciadas se desarrolla hacia una estructura compleja, generalmente
acompaifiado de la especializacion de las funciones celulares, como
bien lo muestra todo el camino de la embriogénesis.!3° Aunque no
todo lo referente a ese problema ha podido ser dilucidado, si es un
hecho que los conceptos de autoorganizacion y de estructura disi-
pativa, de rupturas de simetrias y de bifurcaciones, son mucho més
fructiferos en el rubro de la biologia que en ningn otro tema. De
hecho, la reproduccion de estructuras y procesos, que son un distin-
tivo de lo vivo, también se puede detectar en una reaccion como B-Z
y, en ese sentido, se cree con frecuencia que los inicios de la vida se
pueden seguir, retrospectivamente, hasta la formaciéon esponténea
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de cadenas de reacciones quimicas autocataliticas, similares a
B-Z.13' Sin embargo, debemos distinguir dos procesos muy distintos
entre si: contar con los ladrillos de la vida (vide ad supra) y ensam-
blarlos en forma apropiada. Asi, es cierto que tuvo que existir algan
tipo de proteccion en las primeras etapas de formaciéon de nuestro
planeta, de tal suerte que protegiera la superficie de la dafiina radia-
cién cosmica que, sin duda, romperia cualquier estructura molecu-
lar méas compleja que sus predecesoras; ademas, como ya lo subra-
yamos en el apartado anterior, se requiri6 la presencia de agua en
estado liquido.’? Existen también hipdtesis interesantes que tienen
en consideracion la presencia de ciertas arcillas en el suelo, cuyas
estructuras policristalinas podrian haber servido de asideros a las
primeras moléculas construidas a partir de los &tomos de carbono,
como habria sido el caso de la larga cadena de RNA, adosadndose a
su “columna vertebral” en dichas arcillas. Ciertamente, estas y otras
hipétesis que se ha formulado, resultan de gran ingenio y deben ser
puestas a prueba de multiples maneras.

Por otra parte, esto no impide que nos sorprendamos con la gran
similitud entre sistemas disipativos simples y las complejas estructu-
ras vivas: la emergencia espontanea de estructuras, tanto en seres vi-
VOS como no vivos, esta de entrada determinada por las fluctuaciones
estocasticas,'3 sujetas a retroalimentaciones tanto positivas como ne-
gativas, permitiendo que algunas de esas fluctuaciones sean amorti-
guadas y otras amplificadas, al grado de que, en un momento dado, la
retroalimentacion negativa entra en escena y estabiliza la estructura
correspondiente o permite que prosiga el proceso. Lo curioso es que
este mecanismo se encuentra por igual en, por ejemplo, la convec-
ciéon de Rayleigh-Bénard y en la evolucion bioldgica, con sus muta-
ciones genéticas y la seleccion ambiental (p. €j., Darwin y Lamarck).
Se podria incluso pensar en que la estabilidad asintética guarda un
parecido muy desconcertante con la homeostasis, como veremos en
la siguiente seccion, que es la capacidad que tienen los organismos
vivos para mantener y restaurar el equilibrio del milieu intérieur del
organismo, de frente a los cambios permanentes del entorno.

La homeostasis: ¢equilibrio o desequilibrio?

El término homeostasis es un neologismo proveniente del griego+
introducido por Walter Bradford Cannon (1871-1945); se explica
como “el equilibrio dinAmico que nos mantiene con vida” (Cannon,
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1939). El creador del neologismo explica con lujo de detalle lo que
esto significa, al asegurar que “podria objetarse el uso del término
stasis, por la implicacion de algo fijo e inmovil, un estancamiento.
Sin embargo, stasis significa no sélo eso, sino también una condi-
cion; es en ese sentido que se emplea el término” (Cannon, 1929).
Se debe subrayar la palabra condicion; esa es la razén por la que el
mismo Cannon reconoce el lugar de eleccion que le corresponde a
Claude Bernard (1813-1878), como padre de la fisiologia, por haber
considerado al milieu intérieur como el asiento de la autoorgani-
zacion de la complejidad viva, funcional y viable.*s5 De hecho, Ber-
nard habia escrito de una forma quasi profética:

“... cuando se divide un organismo viviente y se aislan sus distintos compo-
nentes estructurales, sélo se lo hace para facilitar el andlisis experimental
de estos componentes y de ninguna manera para estudiarlos por separa-
do. De hecho, si queremos adjudicarle a una caracteristica fisiolégica su
valor y su significado verdadero, debemos relacionarla con el todo y sa-
car conclusiones definitivas solo en relacion con sus efectos sobre el todo.”
(Bernard, 1994.)

Este breve paso por una de las paginas mas doradas de la his-
toria de la medicina se justifica porque en ella vemos ya, con mucha
claridad, los elementos que, como primordios fenomenologicos, se
descubrieron en los seres vivos mas complejos y que hoy, con el dis-
curso de la termodinamica de los procesos irreversibles podemos
comenzar a comprender. En realidad, todo lo dicho hasta este punto
tiene como finalidad poder aportar los elementos de justificaciéon
y comprension al concepto de homeostasis. Como lo acabamos de
leer en el texto de Bernard, las divisiones que solemos imponer al
estudio de la realidad, biolbgica o no, sélo tiene como finalidad el
poder sistematizar el abordaje de los temas, sin dejar nada afuera o,
al menos si eso creemos, nada que no sepamos que esté afuera; pero
no podemos descontextualizar esas partes, so pena de tergiversar
todo el fendmeno como tal. Desde luego que esto sigue siendo del
todo cierto en el caso de la enfermedad:

“para nosotros, un cuerpo solo esta vivo porque muere y porque esta or-
ganizado de tal manera que, por medio del juego natural de sus funciones,
mantiene su organizacion durante cierto tiempo y se perpetia después por

la formacién de individuos similares a él.” (Bernard, 1878.)'3°

La termodindmica nos facilita no solamente la profundiza-
cién de la idea de homeostasis, sino que nos deja la posibilidad de
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escudrinar en los mecanismos intimos del mantenimiento de ese
desequilibrio sostenido que es la producciéon de entropia y la im-
portacién de neguentropia hacia el medio interno, es decir, hacia la
zona acuosa, delimitada por barreras o fronteras permeables, ha-
ciendo del todo un sistema abierto; no importa si se trata del niicleo
celular, de la célula, de las zonas de transiciéon entre los distintos
tejidos de la economia o del organismo completo, esto sigue siendo
cierto, con su tendencia a la fractalidad, con su estabilidad asintoti-
ca. La homeostasis como equilibrio dinamico, empleando la expre-
sion de Cannon, significa que aquello que llamamos comtinmente
salud o estado de sano se refiere a la posibilidad que posee el siste-
ma vivo de modificar o ceder su nivel de realidad, siempre y cuan-
do esté en la posibilidad de regresar lo méas cerca que se pueda del
estado inicial. Esto implica que la monumental estructura funcional
y la accién estructurada y estructurante que es el organismo, debe
poder implementar los mecanismos de retorno tanto a la estructura
original, como a las funciones que hacen compatible la inestabilidad
con la adaptacién, permaneciendo vivo.

Asi y todo, como detallaremos mas adelante, tanto la salud
como la enfermedad se asocian con el ser vivo porque es complejo,3”
es decir, que tanto una como otra son formas de la complejidad,
emergida como respuesta a la tendencia natural del crecimiento
de produccion de entropia, en el interior del organismo. En conse-
cuencia, la salud no es un estado de equilibrio sino un estado esta-
cionario que, como consecuencia de la naturaleza compleja de los
seres vivos, posee margenes que le dan cierto grado de flexibilidad y
capacidad de recuperacién o autorregulacion en sus funciones. ¢De
donde proceden esos margenes? Las fluctuaciones son las que pro-
veen el fundamento de los mecanismos de control, gracias a los cua-
les los diferentes niveles de estructura en el organismo, producen y
se dejan producir por los mecanismos de disipaciéon de la energia,
es decir, por las variadisimas funciones de dichas estructuras. La
homeostasis permite hacer de la teleologia no ya una postura epis-
temoldgica, sino la tensién interna de los seres vivos para que per-
manezcan en el ser, con su propio nivel de realidad.

Se podria argumentar: “muy bien, pero ¢como se explicaria con
esto el hecho “redundante”, en apariencia, de las funciones que co-
nocemos y la gran variedad que se asocia con una sola estructura?”
Baste mencionar un ejemplo notable: los hepatocitos, las células
funcionales del higado, poseen un gran nimero de funciones (se
ha hablado de mas de cien),s® écudl es la explicacion? En realidad
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se deben considerar varios aspectos importantes: en primer lugar,
las distinciones entre las funciones, aunque reales, no forzosamen-
te involucran “logicas” diversas para el hepatocito, que permanece
como una unidad anatomo-funcional; ademas, decir que el hepa-
tocito, por ser una célula, posee una estructura es simplista. Cada
hepatocito posee, al menos, tres tipos de formas de relacionarse con
su entorno: la membrana sinusoidal, la membrana basolateral y la
membrana canalicular, todas ellas con diferencias moleculares en
sus canales de transporte y receptores de membrana (Brunton et
al., 2011). Esto significa que cada hepatocito, como de hecho sucede
con muchas de las estirpes celulares del organismo, depende en sus
funciones de la variedad de entornos que le rodean, respondiendo
de diferentes maneras, acorde a cada porciéon de contacto con cada
uno de ellos. Huelga decir que ese mecanismo, termodinamicamen-
te explicable en directo, esta lejos de ser la Gnica explicaciéon para
tal abanico de posibilidades: la genética, la perfusién sanguinea, la
ubicacion en el cuerpo, etc., todo ello desempena algiin papel, de
tal suerte que, al final, nuestros conocimientos estan atin muy lejos
de poder ser completos en la vision global de las funciones.**® Sin
embargo, si es algo probado que el entorno desempefia un papel
clave en ese proceso de generacion de funciones; con ello, una vez
mas, la estructura y la disipacion de energia en forma de funcion, se
necesitan oponiéndose, con el concurso de las fluctuaciones, segu-
ramente ligadas a la naturaleza coloidal del citoplasma y al medio
acuso circundante.

Todos estos elementos nos conducen a pensar que existe una
relaciéon directa y de continuidad entre lo que llamamos salud y
enfermedad. Desde el punto de vista de la termodinamica, la en-
fermedad es la respuesta ante el o los cambios en las condiciones
de frontera del sistema, de tal suerte que, de cierta forma, las dife-
rentes patologias logran ubicarse en el margen que mencionabamos
antes, como un mecanismo de adaptacioén que evita que el sistema
como un todo zozobre. Acerca de saber si existe una diferencia en la
cantidad de produccion de entropia entre los estados de sano y de
enfermo, es seguro que si la hay; sin embargo, al no poder asociar de
manera directa una medida con la complejidad de los sistemas, si se
puede decir que, desde esta perspectiva, la enfermedad es un hecho
que no sélo intenta hacer que el organismo se adapte al nuevo con-
junto de condiciones de frontera, sino que, comenzando a fracasar
en el intento, exija una serie de alteraciones estructurales y fisiol6gi-
cas no siempre posibles y no siempre compatibles con la existencia
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vital del sistema completo. Ahora bien, este “modelo” no pretende
finiquitar la totalidad del fenémeno de la enfermedad, como segu-
ramente ningin modelo, por refinado que sea, podria hacerlo; pero
si deja vislumbrar algunos aspectos fundamentales de la fisiopato-
logia que las perspectivas deterministas velaban, a saber, la 16gica
dinamica intrinseca de la enfermedad. La enfermedad, como res-
puesta a los cambios en las condiciones de frontera, es la 16gica de
la fisiopatologia.

Nos parece obvio, como consecuencia de lo dicho, que esta vision
termodinamica de la patologia en medicina acarrea toda una serie de
transformaciones en la actitud del quehacer médico. Permitasenos,
para ilustrar este punto, recordar al lector un hecho histérico muy
aleccionador en la exploracion de los polos de la Tierra, con el fin de
mostrar una analogia interesante, en relaciéon con lo que hemos dicho
acerca de la enfermedad. De forma muy concreta Ludwig Wittgenstein,
en su Gramadtica filosdfica, ahonda en las fuentes y procedimientos de
la construccion logica de las matematicas (Wittgenstein, 2007). Entre
los muchos temas que ahi trata, aborda el problema de como saber si,
pretendiendo demostrar un teorema, en verdad se alcanza esa meta; en
otras palabras, la pregunta que se formula es sobre qué es lo que lla-
mamos una demostracion y como saber si algo ha sido efectivamente
demostrado.'° Para ilustrar el punto, Wittgenstein recurrié a ejempli-
ficar lo que deberia ser una demostracion en matematicas por medio
de la muy peculiar situacion que se suscit6 en la conquista del Polo Sur
de la Tierra, es decir, la llegada al centro del continente de la Antartida.
Ese hecho ocurri6 en 1912, en vida de Wittgenstein, bajo la forma de
una competencia entre dos exploradores de gran talla: el noruego Roald
Amundsen (1872-1928) y el britanico Robert Falcon Scott (1868-1912).
Ademas del honor que representaba llegar por primera vez al Polo Sur,
ambos exploradores tenian aspectos circunstanciales que les arengaban
a realizar sus empresas: Scott deseaba perpetuar la supremacia mun-
dial inglesa en materia de exploraciones maritimas y Amundsen que-
ria mostrar a la comunidad internacional que Noruega, recientemente
independizada de Suecia (1905), merecia su posicion de Estado libre y
soberano. Sin embargo, las perspectivas de como lograr tal conquista
eran diferentes:** Scott queria ir en su expedicién armado con la pun-
ta de la tecnologia de su tiempo;* en cambio, Amundsen, siendo mu-
cho mas tradicionalista, defendia la idea de que por algo las técnicas
de exploracion polar habian durado tanto tiempo y queria darle a esos
usos tradicionales la oportunidad de mostrar sus bondades.*+3 De esa
manera, con ambos exploradores, se tenian dos perspectivas completa-
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mente diferentes: Scott queria ganar el Polo Sur con sus propias fuerzas,
Amundsen deseaba alcanzar el mismo objetivo pero con las fuerzas de
la naturaleza. El primero deseaba vencer a la naturaleza; el segundo
queria conquistar a la naturaleza con ella misma, porque el ser humano
es también naturaleza."* La moraleja de este ejemplo esta muy clara
para Wittgenstein: si nosotros queremos conquistar la matematica, si
queremos alcanzar la estructura del pensamiento, no tenemos que ha-
cerlo contra el pensamiento, sino con la naturaleza del pensamiento. De
la misma forma, en medicina es mas sabio trabajar con la naturaleza
que contra ella: mientras se siga viendo la enfermedad como un fené-
meno que simplemente debe ser vencido y eliminado, serd muy dificil
conquistarlo. En cambio, esta visién de la termodinamica permite tra-
bajar con la enfermedad, comprendiendo su légica para, al final, dispo-
ner de ella en el mayor beneficio del paciente.

Es evidente la ventaja de esta perspectiva en el caso de las en- 121
fermedades no graves y, eventualmente, en la mayoria de las enfer-
medades cronico-degenerativas; sin embargo, ya no es un asunto
tan claro que la misma validez se alcance con las enfermedades con-
ducentes a desenlaces fatales. Por eso, una propuesta de esta natu-
raleza debe ser comprendida como un comienzo en el cambio de la
actitud médica que, desde luego, no nulifica los logros del determi-
nismo; al contrario, los asume y rebasa los excesos de optimismo
con los que se abordaron muchas situaciones complejas. Eso es pre-
cisamente la complejidad: una disposicion a incluir en su horizonte
epistémico todos los elementos interactuantes para poder conocer
y reconocer las estructuras emergentes y los potenciales de adapta-
cién, evolucion y cambios en la realidad.

El organismo y la enfermedad: complejidades
organizada y desorganizada

De todo lo anterior, se desprende que lo que por lo comtn llama-
mos “organismo” es una complejidad que, forzosamente, contiene
partes, pero que esas partes no estan fijas en el tiempo e incluso,
en ocasiones, en el espacio, que interacttian entre si, ora de manera
constructiva, ora en forma inhibitoria, cuyas condiciones de fron-
tera tampoco estan totalmente determinadas y que son permeables
al paso de materia y energia. iQué dificil es tratar con sistemas de
tales caracteristicas! En efecto, ese es el intringulis de las ciencias
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de la complejidad y de los sistemas dindmicos: estos sistemas tienen
todos en comtn que muestran cémo, a pesar de la segunda ley de la
termodinamica, la materia (viva) se autoorganiza en estructuras di-
sipativas, siempre que el sistema se mantenga abierto a su entorno;
de ahi deriva su estabilidad.

Asi y todo, un patrén o estructura es una forma, un modelo
o sblo un conjunto de reglas que puede utilizarse para generar
cosas o partes de una cosa, en especial si esas partes tienen algo
en comun; asi se puede inferir una regla que, aplicada de mane-
ra iterativa, permite construir el todo o predecir su complejidad
creciente. Sin embargo, en un sentido méas genérico, puede su-
ceder que un patrén sea un conjunto de correlaciones, fijo o no,
que por ello se asemeja a lo que entendemos por estructura: el
sentido auténticamente topologico (la forma) deriva de ahi. Si
ese conjunto de correlaciones no esta fijo, el sistema puede de-
rivar con mayor facilidad hacia el caos; sin embargo, debemos
aclarar de inmediato que lo que tienen en comn el caos y la com-
plejidad, eso es lo que constituye al organismo. Los factores que
entran en juego son los siguientes:
Componentes simples (o agentes), es decir, simples con respecto al
sistema total (totalidad relativa), por ejemplo la célula
Interacciones no lineales entre componentes, como las distribucio-
nes sinapticas en la corteza cerebral
Control no centralizado-autoorganizacion descentralizada, como
en el automatismo de los miocitos del sincitio cardiaco
Comportamientos emergentes: organizacién jerarquizada, proce-
samiento de informacion, dinamica compleja, evoluciéon y apren-
dizaje, como en el procesamiento de la informacién visual desde la
morfologia retiniana
Formacioén de redes dinamicas de correlacién, como en la distribu-
cion de los condrocitos en el cartilago elastico

Para formalizar la concepcién de un organismo, la propia naturale-
za halla necesaria una medida que describa la complejidad, la longitud
del sistema de descripcion mas conciso o la longitud de una descripcion
concisa de las regularidades del sistema; o sea que los sistemas y subsis-
temas de un organismo deben tener una escala que les sea propia pues,
en otras palabras, estamos interesados en los sistemas en que los in-
dividuos o elementos unitarios anatomofuncionales sean incapaces de
ponderar una situacion global pero que trabajen en conjunto en forma
coordinada (cooperacion) y se las arreglen con s6lo informacion local.
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Estas puntualizaciones son las que nos permiten distinguir entre
dos formas en las que se puede presentar la complejidad y, en conse-
cuencia, los sistemas complejos, con base en nuestra mas o menos
justa manera de estudiarlos. Por una parte, la complejidad desor-
ganizada, que se encuentra en sistemas con muchos elementos dé-
bilmente acoplados e iguales (o muy similares) y que poseen ciertas
propiedades promedio, que tienen un fondo de ruido aleatorio y que,
dependiendo de las frecuencias naturales del sistema, puede derivar
en el caos; estos sistemas pueden ser descritos por medio de las téc-
nicas matematicas del siglo XIX. Suele ser el tipo de complejidad que
domina en el comportamiento de los fluidos poco viscosos como la
sangre que, con sus componentes formes —los eritrocitos, principal-
mente—, mantiene una desorganizacion adecuada a los mecanismos
de control ejercidos por la compleja cascada de la coagulacion y por la
presencia de oligoelementos que, desde el punto de vista fisico, pro-
mueven la elasticidad correcta para su adaptabilidad.

Por otra parte, la complejidad organizada, se encuentra en sis-
temas con muchos elementos distintos fuertemente acoplados, que
poseen ciertas propiedades y fendmenos emergentes, patrones de
comportamiento o formas fenotipicas de los seres vivos; estos sistemas
no pueden ser descritos con las técnicas matematicas del siglo X1x, es
decir, que no pueden ser abordados exclusivamente bajo la perspec-
tiva cuantitativa, haciendo del caracter cualitativo una necesidad que
acompane a los nameros. La traduccion concreta de esto es que la geo-
metria se convierte en un discurso fundamental para los sistemas com-
plejos, como es el caso de la geometria de los fractales (Mandelbrot,
1997). Desde luego que la geometria, como de hecho toda la matemé-
tica, proporciona un referente analégico de modelos, extremadamente
ttiles para armar el discurso de la complejidad en los seres vivos.'4

Los mecanismos intimos de la autoorganizacién parecen ori-
ginarse a partir de la aparicion de gradientes y la regla que rige los
fendbmenos subsecuentes se conoce como la ley de Fick:

J= —D{i %ijg_;mﬁ %;Q}:—DV([)
en donde J es el flujo de difusién (cantidad vectorial) medida en
mol/m?2-seg; D es una cantidad escalar denominada coeficiente de
difusién o difusividad, medida en m?/seg; ¢ es la concentracion
para mezclas ideales, por ejemplo, sin reacciones quimicas, medi-
da en mol/m3, y la nabla v denota al operador diferencial vectorial
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llamado gradiente; los vectores 1, j, k son vectores unitarios en las
direcciones x, y y z, respectivamente. Sin embargo, a pesar de los
modelos formulados desde la perspectiva de la complejidad, per-
manecen algunas preguntas fundamentales:

Ante una ruptura de simetria, ¢como “sabe” el sistema qué estruc-
tura seleccionar?

¢Qué papel desempenian las fluctuaciones estocasticas, por ejem-
plo el ruido externo, en la seleccion de estructura?

¢Qué subyace a la autoorganizacion y a la complejidad? éEs la fle-
cha del tiempo?

La basqueda de respuestas generales a tales preguntas sigue
en curso; sin embargo, ya ha sido posible resolverlas en situaciones
fisioldgicas simples; no es posible una comprension correcta de lo
irregular y lo fragmentado en el espacio, si se define la dimension
como nimero de coordenadas (grados de libertad). Se vuelve nece-
sario hablar de las dimensiones de lo viviente, “definiendo” el refe-
rente empleado en la descripcion de lo patoldgico (v. gr. el suicidio
celular o apoptosis). El signo negativo en el miembro derecho de la
ecuacion de Fick se refiere a la reaccién como respuesta ante un gra-
diente impuesto: esa respuesta siempre intenta contravenir ese gra-
diente. La traduccién fenomenolégica es la pugna entre dos “princi-
pios” contrarios, a saber, el cambio en si y la resistencia al cambio
impuesto; la resistencia y el cambio son los dos componentes nece-
sarios para el auténtico sentido de la evolucién y de la progresion de
los sistemas, de la enfermedad y de la terapéutica, acompafiados de
las incertidumbres, involuciones y regresiones.

La relacion entre la resistencia (estructura) y el cambio (fun-
cion) esta dada por las fluctuaciones, que conllevan las tres conse-
cuencias fundamentales que se detallan a continuacion.

Constituir nicleos de resistencia de cualquier estructura, que seran
los puntos de partida, como nodos de evolucién, de la nueva estruc-
tura, es decir, del nuevo nivel de realidad que pueda adaptarse a
las nuevas condiciones impuestas

Constituir los tejidos embrionarios de nuevas formas de correla-
cion entre las partes y de forma de vida distinta

Constituir islotes o zonas de “investigacion” en donde se prueban
las nuevas condiciones, desarrollando las que si logran adaptarse
y discontinuando o eliminando las formas que no lo hacen
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Estos elementos de respuesta pueden tener traducciéon a muchos
niveles como el molecular, el celular, el tisular, etc., y se puede ver con
claridad que a la vez que pueden desempenar el papel de una respues-
ta adecuada, podrian ser el origen de una inestabilidad no amorti-
guada que, con el tiempo, evolucione hacia el caos. Las interacciones
entre subsistemas pueden producir complejidad y organizacion ya
que, en general, no hay simetrias en las correlaciones de una parte
dada con el todo del sistema. Sin embargo, cuando la interaccion
es entre subsistemas y un fondo impuesto desde el exterior del uni-
verso causal, se tiene como consecuencia que la interaccion entre
subsistemas no produce ni complejidad ni organizacion. Los prin-
cipios de conservacion nacen de ese hecho. Las variables relaciona-
les son creadas por el sistema mismo; no existen como un a priori,
sino que se definen en un contexto de correlaciones creadas por la
dinamica del sistema: un conjunto rico en propiedades relaciona-
les, generalmente, requiere una poblacion de elementos diversos.#
Lo que tienen en comudn todos estos mecanismos de complejidad es
que se ponen en juego sblo cuando el sistema se encuentra lejos del
equilibrio termodindmico (Prigogine et al., 1977): el equilibrio ter-
modindmico implica una entropia maxima, con contenido minimo
de informacioén y la ausencia de mecanismos generadores de com-
plejidad en el tiempo.'4®

Asi y todo, podemos volver a formular el concepto de complejidad
como sigue: se define la variedad como inversamente proporcional a la
cantidad de informacién necesaria para distinguir a un subsistema de
los otros, utilizando sélo la informacién de las correlaciones entre los
subsistemas. Cuanto mas distinguible sea un subsistema, mayor ser4 la
variedad de posibles relaciones entre ellos, mas complejo ser4 el sistema
y mayor sera su capacidad de autoorganizacion; el desorden ha llegado a
ser, por una parte, un margen externo a la idea de orden tinico de las co-
sas, con la apuesta implicita de alejarlo cada vez mas (o eliminarlo) y, por
otra, el lugar de la no pertinencialocal del orden especifico analizado por
toda disciplina (Prigogine, 1980). La analogia consiste en la individuali-
zacion del fenémeno de la complejidad y en concebirlo como fruto de la
inestabilidad, de la polidimensionalidad e incluso de la conflictualidad.

La termodinamica de los procesos irreversibles es, sin duda,
una de esas aplicaciones que bien puede orientarse al estudio de
los sistemas vivos y de sus patologias, con el debido cuidado en
la extrapolacion de los conceptos. La naturaleza intima del tiem-
po parece subyacer a la realidad toda. Sin embargo, los elementos
que se emplean en la seleccién de estructura sefialan al caracter
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irreversible de ese tiempo como el hecho fundamental que “obliga”
a los sistemas a adoptar tal o cual patrén de organizacion. El tiempo
es la tinica dimension que lo permea todo.

Conclusion: una leccion terapéutica

Después de este periplo por la termodindmica y de sus consecuen-
cias en nuestra manera de ver el organismo, la salud y la enfer-
medad, podemos formular una serie de conclusiones, que, como
cualquier conclusiéon humana, en cualquier teméatica no puede ser
vista como definitiva. Sin embargo, si podemos afirmar con certeza
que los modelos epistemoldgicos del determinismo y del reduccio-
nismo, en la medicina, ya han dado todo lo que de si podian dar y
es bastante; de hecho, cuando se ven de cerca las premisas de esas
formas de pensamiento, no dejan de sorprendernos al menos dos
cosas, a saber, el simplismo monumental con el que han pretendido
comprender la realidad del mundo y el éxito inesperado que han
logrado en la persecucion de esa meta. De cierto, podemos afirmar
con Pascal, “la imaginacién se cansard de concebir, antes que la
naturaleza de proporcionar” (Pascal, 1972). En efecto, la naturaleza
de los organismos vivos nunca se ha dejado ganar en generosidad,
proporcionando siempre més y mas materia de estudio, ponien-
do en evidencia los simples y burdos que son nuestros modelos de
comprension que, por cientificos que parezcan, nos dejan cortos al
momento de enfrentarnos con esos organismos bajo la forma anor-
mal de vida que llamamos enfermedad. ¢Qué hacer entonces?
Tomando como punto de partida el adagio Medice cura te ip-
sum citado, por cierto, por un médico hace dos mil afos,° que nos
recuerda que el aseo comienza por la propia casa, podria extender-
se a la forma Medicina cura te ipsum.'s° Corresponde a la medicina
misma, como disciplina en constante desarrollo, revisar sus bases
epistemologicas:'s* seguir viendo la enfermedad como un fenémeno
que simplemente debe ser eliminado, como contrario a la naturaleza,
constituye un error de perspectiva que distorsiona la logica interna
de la terapéutica. Es verdad que los procesos nosoldgicos deben ser
estudiados para descubrir su dindmica interna, que obedece a princi-
pios naturales, con el fin de facilitar al organismo afectado el uso de
sus propios mecanismos para contrarrestar el padecimiento; el pen-
samiento complejo y las ciencias de la complejidad resultan ad hoc
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para facultar al médico en su proceder. Dado que un gran niimero de
conceptos basicos de la complejidad provienen de las ciencias fisicas
y, mas particularmente, de la termodinamica, aqui hemos expuesto
algunos de sus elementos mas ttiles en el quehacer médico, muchos
de ellos siendo ya implementados en las acciones terapéuticas; tal es
el caso en algunos ambitos como la cardiologia, la neurologia, la in-
munologia, la medicina de rehabilitacién, entre otras.

La medicina aspira, a pesar de su gigantesco horizonte de intere-
ses, a la unificacién en la busqueda de la salud e igualmente que otras
areas del conocimiento, debe poner todo lo que esté de su parte para
lograrla. Sin embargo, la verdadera unidad no puede proceder de la
declaraciéon de un idioma dado como el tnico valido, como durante
muchos afios ha pretendido hacerlo el reduccionismo; la unidad es
compleja y, en consecuencia, debe originarse en el poliglotismo epis-
témico, es decir, en el conocimiento de tantos idiomas como sea posi-
ble, siendo un idioma no sélo el lenguaje que se emplea en una region
de la geografia, sino la perspectiva que acerca de la realidad emana
desde las diversas provincias del conocimiento. Un médico, en efecto,
para poder ejercer correctamente su profesion, en consonancia con el
motor que le mueve a hacer lo que hace, la solidaridad incondicional
con la condicion humana, debe interesarse en todos los frentes del sa-
ber: las artes, las ciencias, las filosofias, las religiones, etc., pues s6lo
asi podra aportar algiin beneficio real a sus pacientes.

El tiempo supone sucesion, y la sucesién supone cambio; si
bien los cambios engendran el tiempo, la diversidad de cambios da
lugar a tiempos diversos. En realidad puede decirse que hay tantos
tiempos, tantas modalidades de duracion, como clases de seres que
duran: el giro de los astros define y crea el tiempo sideral, los ciclos
delavida definen y crean el tiempo biol6gico y cierto género de vida,
la vida psiquica del ser humano, define y crea el tiempo psicologico.
Todos ellos son tiempos simultaneos, pero diversos; coexisten, pero
tienen muy distinta densidad. Si se piensa en una esfera, un cono y
un cilindro suspendidos en el aire, proyectaran la misma sombra de
su base, un circulo: también el tiempo fisico, el biologico y el huma-
no arrojan sobre el suelo la misma sombra, un circulo, digamos, de
50 anos de didmetro. Pero este dato resultara enseguida irrelevante
ya que, por accesorio, por bidimensional, a nada que se considere,
deja de senalar que, de hecho, esos tres tiempos son tan diferentes
entre si como lo son una esfera, un cono y un cilindro. El anillo que
llevo en el dedo anular de la mano izquierda me acompana desde
hace muchos afios y, a lo largo de ellos, su duraciéon ha coincidido
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con mi duracion, es decir, con el ritmo de mis arterias y la evolu-
ciéon de mis pensamientos. No obstante, si comparo la duraciéon de
esa pieza de metal, que posee una gran estabilidad quimica, con las
modificaciones experimentadas por mi espiritu y por mi cuerpo, me
termino preguntando qué pueden tener en comun su inmoévil dura-
cion y la duracion tan agitada de mi vida. ¢Como se puede identifi-
car su tiempo con el mio? Dificil cuestion esa, seguramente ligada
a la compleja relacion que hay entre la sucesion de experiencias y
la experiencia de la sucesion... Aunque la medicina comparta con
cada ser humano la complejidad de su conciencia, debe mirar con
honradez al mundo, del que forman parte ella y 1a enfermedad, para
desvelar la conciencia de la complejidad siempre sorprendente y
siempre inesperada. Si, como el aprendiz del brujo que sabe bien,
mejor que nadie, que un buen brujo siempre serd un aprendiz...

Notas y referencias
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97.

98.

99.

No s6lo se comprenden aqui los estados sélido, liquido, gaseoso y plasma, sino
todos esos estados en los que, segtn las condiciones espaciotemporales y de los
potenciales termodinamicos y quimicos, la conformacion de la estructura del
sistema constituyen fases dentro del estado. En el capitulo 1, intitulado “El con-
cepto de enfermedad y la recuperacion de la cientificidad en la medicina”, ya se
desarrollaron, asi fuera someramente, los principales elementos del concepto
de estructura.

Debemos decir inmediatamente que no s6lo la mecanica clasica se ve involucrada
en estas descripciones; también la mecéanica cuantica, en especial en el problema
de los calores especificos. Sin embargo, ambas formas teéricas son representa-
ciones de naturaleza determinista, no siendo la probabilistica su forma antitética,
sino la descripcion que deja lugar a los fendmenos de emergencia.

El calor fue visto durante mucho tiempo, incluso de parte de mentes muy aven-
tajadas, como la de Sadi Carnot, como un fluido, el calérico. Lo méas notable es
que, a pesar de ese error conceptual, el mismo Carnot pudo construir correc-
tamente la teoria del primer ciclo termodinamico, el mas fundamental, de un
motor de combustién interna (Garcia-Colin, 1976).

Si dos sistemas termodindmicos se encuentran en equilibrio térmico (p. €j., que
poseen la misma temperatura absoluta), por separado cada uno de ellos, con
respecto a un tercero, entonces los tres sistemas estan en equilibrio térmico
(Planck, 1976). De hecho, la ley cero establece la posibilidad de la existencia
de los termdémetros, ya que poder comparar entre dos sistemas es lo que fija el
referente térmico, en este caso el tercer sistema.
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En este caso, la “trayectoria” significa la representacion gréfica en el espacio
termodinamico de configuraciones, generalmente marcado por cantidades
como la presion, el volumen, la temperatura, la energia interna, la entropia, la
entalpia, la energia libre de Helmholtz, etc.

La adiabaticidad es una propiedad de los sistemas cerrados, que por su propia
definicién no intercambian ni calor ni materia con su entorno. Los procesos
adiabaticos, aunque no son in sensu strictu posibles en la realidad, desempe-
flan un papel muy importante en la teoria, con el fin de aislar los conceptos y
poderlos procesar por separado. Ademas, sigue siendo una de las preguntas
mas cruciales, en materia de cosmologia, el saber si si 0 no el proceso del big-
bang ocurrié de manera adiabética: responder a esto tendria inmensas conse-
cuencias para vislumbrar el futuro del cosmos.

Esta expresion matematica est4 grabada en la lapida de Boltzmann en Viena.
Este resultado notable, cuando se le analiza paso a paso, resulta de una hip6tesis
empleada por el mismo Boltzmann, que algunos consideran una conjetura; sin
embargo, merece ampliamente detenerse a revisar el contenido de ella (llama-
da en aleman Stosszahlansatz), a saber, la hipotesis del caos molecular. Como
explicaba un dia a un viejo amigo, esa hipétesis equivale a preguntarse por la
probabilidad de hacer un viaje en el metro de la Ciudad de México, a las seis de la
tarde, sin ser tocado por nadie... Algo inverosimil (Ehrenfest et al., 1990).

Esto es, un dispositivo cuya tnica finalidad sea transformar todo el calor en
trabajo.

Notese el subrayado “Gnica finalidad” que quiere decir que, de hecho, dichos
procesos si son posibles, pero alterando el medio circundante. Si se pretendiera
que no fuese asi y que todo quedase exactamente igual que al comienzo del
ciclo, eso es lo que resulta imposible.

Es de notar que el “siempre” de esta frase es directamente la consecuencia del
“imposible” de las formulaciones de la segunda ley de la termodindmica, en las
versiones tanto de Clausius como de Kelvin.

Las relaciones entre la organizacion de los sistemas y el orden no son triviales.
Ambos aspectos tienen una relacion fuerte con nuestra particular manera de
percibir la realidad del mundo: si hablaramos de psicologia, esas serian sus
auténticas raices. No nos detenemos en este asunto pues nos alejaria de nuestro
tema; sin embargo, se trata de una cuestiéon de enorme relevancia epistemol6-
gica para toda la ciencia.

Como seria cualquiera de los gases nobles de la tabla periédica de los elementos
(helio, neoén, argon, kripton, xendn, radon) que, poseyendo sus capas electroni-
cas completas, muy dificilmente se combinan con otros elementos o entre si y,
por eso, se comportan como un gas ideal.

La distincion entre lo pequeiio y lo grande no se cifra en una frontera de dimen-
siones bien definida, sino en las respuestas que poseen los sistemas en rela-
cion con los procedimientos de medicion: un fotén de luz visible practicamente
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no transmite ninguna cantidad de movimiento al colisionar con una casa, por
ejemplo, pero si modifica indefectiblemente la trayectoria de un electréon, como
en el efecto Compton.
Es curioso que la palabra metabolismo, por su etimologia en griego (uetafoAn)
significa “cambio”, una de las propiedades medidas por la entropia, de hecho,
la propiedad més profunda de ella. La decadencia en la capacidad de cambio,
de metabolismo, es lo que llamamos “envejecimiento”.
Volveremos sobre esta idea en el momento de tratar el concepto de homeostasis
y de milieu intérieur, en la manera en que fue tratado por Claude Bernard y
Walter Cannon.
El término “inercia vital” lo hemos inventado nosotros, esperando que traduzca
correctamente la perspectiva del doble juego expuesto por Bergson, de que la
evolucion es la consecuencia de la resistencia al cambio y no, como lo pretende
Darwin, el cambio mismo.
Las variables de estado se definen dependiendo del sistema del que se trate, gene-
ralmente reducibles a variables de espacio y de tiempo. El valor, desde esta pers-
pectiva, de la mecanica estadistica, es que permite traducir a variables espaciotem-
porales cantidades termodinamicas como presion, temperatura, entropia, etc.
Que es, mas formalmente, lo dicho por Schrodinger.
En matematicas, sobre todo en analisis funcional y en el cilculo de variaciones,
un_funcional es una funciéon que va desde un espacio vectorial, como dominio,
al campo escalar que le subyace, como contradominio, o también se le puede
considerar como un conjunto de funciones de los nimeros reales. En otras pa-
labras, es una funcién que toma un vector como su argumento de entrada y
produce, como resultado, un escalar. En general, un espacio vectorial es un es-
pacio de funciones, por lo que el funcional toma a una funcién como argumento
de entrada y, por ello, se le considera con frecuencia como la funcién de una
funcién. Su empleo se origind en el calculo variacional, en donde se suele bus-
car una funcién que minimice cierto funcional; asi, como en nuestro caso, una
aplicacion particularmente importante en la fisica es la bisqueda del estado de
un sistema que minimice la energia funcional. Prigogine y su grupo de Bruselas
trabajaron muchos afios tratando al tiempo no como un parametro (mecénica
clasica), ni como una dimension coordenada (teoria restringida de la relativi-
dad de Einstein), sino como un funcional u operador que pudiese satisfacer las
desigualdades de Heisenberg. Una ecuacion funcional, por ejemplo, satisface la
expresion f{x + y) = f(x) + fly) (Lang, 1972).
Ambos trabajos se vieron separados en el tiempo sblo por dos anos (Schrodin-
ger-1945; Prigogine-1947).
Es interesante notar que, en materia de biologia, al menos, siempre nos encon-
traremos de frente con la inversion de la causalidad, es decir, con la teleologia
de nuestras descripciones (Martinez, 2001).
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Existe una rama de la biofisica, la astrobiologia, sumamente seria, que se plan-
tea esta pregunta pero en el &mbito mas general acerca de las condiciones ini-
ciales de los procesos vitales, no ya en la Tierra sino en las circunstancias pre-
valecientes en el universo entero.

Este término, “muerte térmica”, fue acunado por William Thomson (Lord Kelvin;
1824-1907) hacia el afio de 1850, para extender los conceptos de la termodina-
mica al conjunto del universo; éste, como consecuencia de su tendencia natural
al equilibrio, o sea, a la entropia maxima, perderia toda su energia mecénica y
en consecuencia “moriria”.

El original reza:

“Tout systéme en équilibre chimique stable soumis a l'influence d'une cause
extérieure qui tend a faire varier soit sa température, soit sa condensa-
tion (pression, concentration, nombre de molécules dans l'unité de volume)
dans sa totalité ou seulement dans quelques-unes de ses parties, ne peut
éprouver que des modifications intérieures, qui, si elles se produisaient
seules, améneraient un changement de température ou de condensation de
signe contraire a celui résultant de la cause extérieure.”

Este desplazamiento de equilibrio reaccional o principio de Le Chatelier, es deno-
minado por Prigogine como ley general de moderacién, debido al “freno” natu-
ral con el que responde un sistema para evitar la escalada rumbo al caos. Huelga
decir que este principio sblo es vélido para los sistemas que se encuentran despla-
zados del equilibrio, sin llegar a la ruptura, es decir, a la bifurcacién, como en las
transiciones de fase. Las cursivas en el enunciado de Le Chatelier son nuestras.

121. Las relaciones de Onsager (que valieron al noruego Lars Onsager [1903-1976] la

122.

123.

obtencién del Premio Nobel en Quimica en 1968, nueve afios antes que Prigogi-
ne) son la consecuencia general de la invariancia bajo la dindmica hamiltoniana
reversible en el tiempo. Por lo tanto, dichas relaciones se deducen de dos aspec-
tos centrales, a saber, la invariancia de las ecuaciones de Hamilton (Newton)
reversibles en el tiempo, para determinar las propiedades dependientes del
tiempo de las funciones de correlacion, por un lado y, por otro, asume que las
fluctuaciones en las cercanias del estado de equilibrio decaen, en promedio, de
la misma manera en que lo hacen las desviaciones macroscopicas al alejarse de
dicho estado (Reichl, 1998).

Dependiendo del sistema del que se trate, se habla de turbulencia débilmente
desarrollada o de caos. Como se ve, los términos “caos” y “complejidad” no son
para nada equivalentes, pero si se relacionan en que sélo los sistemas comple-
jos pueden evolucionar hacia el caos y, precisamente por ello, el orden procede
del caos (Prigogine et al., 1984).

Basta con echar un vistazo a los numerosos documentos en la red en los que ha-
bla desde las ideas del caldo primigenio de Alexandre Oparin, hasta los trabajos
que incluyen las hipétesis Gaia de James Lovelock.
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Una reaccion tipica de fusion, como las que suceden todo el tiempo, por ahora,
en nuestra estrella, es la que involucra nicleos de deuterio (*°H) y tritio (3H): 2H +
3H + (0.1 Mev) — 5He — “He + n + (17.6 Mev). Como se ve, la cantidad de energia
generada en la fusion es inmensa (1 electronvolt [ev] equivale a la energia ganada
por un electron al moverse a través de una diferencia de potencial de un volt).
Dos consecuencias inmediatas de ello son el predominante color verde de las
plantas y la mayor abundancia de conos sensibles al verde en la retina humana,
entre muchas otras.

Existe una cantidad adimensional de enorme importancia en la fisica, ya que re-
fleja una relacion entre cantidades fundamentales; se trata de la constante de es-
tructura fina a = e?/2me  he, en donde e es la carga del electrén (1.6 x 10 C), €, es
la permitividad dieléctrica del vacio (8.85 x 102 Farads/m), h es la constante
de Planck (6.63 x 1034 joule - seg) y c es la velocidad de la luz en el vacio
(299 792.46 km/seg). Se ve con claridad que si ¢ se modifica, manteniendo
constantes la carga del electron y la constante de Planck, a cambia. éQué
significa eso? Significa que, siendo a quien caracteriza el acoplamiento en-
tre las particulas cargadas, es esa cantidad la que mejor representa el hecho
de que los electrones se encuentren eléctricamente capturados por el nicleo
atoémico, girando a su alrededor. Por lo tanto, una disminucién en la veloci-
dad de la luz en el vacio podria significar un incremento en el acoplamiento
electromagnético; en consecuencia, eso haria los intercambios de electrones
entre los &tomos mucho més dificil y los enlaces quimicos serian mucho me-
nos firmes y menos frecuentes. La quimica cambiaria y, con ella, la biologia,
haciendo imposibles los enlaces de cadenas moleculares largas: el DNA seria
impensable (Uzan et al., 2008).

127. Es en este punto en el que se establece la relacion entre el agua y la higiene. A final

de cuentas, es el empleo del agua lo que abri6 las puertas de entrada al judeo-
cristianismo en Occidente y, a la larga, a la antisepsia de Ignace Semmelweis. De
ahi que la cuestion de la higiene guarde fuertes lazos con la cultura y la educacion.

128. En este punto debemos hacer una observaciéon importante, a saber, que estamos

suponiendo, con razén, que el proceso de evolucién involucra alguna forma
de complejizacion. Ese término denota un aumento promedio del grado de
complejidad de los seres vivos y, en efecto, observando la linea de la evolucion
de las especies, es facil reconocer la complejidad creciente de los organismos:
definitivamente hay mucho més complejidad en la organizacién de la corte-
za cerebral humana que en una Entamoeba hystolitica. La lista de elementos
aducidos para justificar tal apreciacion involucra aspectos tanto estructurales
como fisiol6gicos, cualitativos y cuantitativos. Sin embargo, y este es el punto
central de este comentario, no poseemos un “complejémetro” que nos permi-
tiera asociar un valor numérico y comparable con una escala de la complejidad.

¢Como podemos decir, entonces, que un organismo es mas o menos complejo

Academia Nacional de Medicina



que otro? Bien, una de las caracteristicas mas notables de la complejidad y del
pensamiento complejo es que, a diferencia de la linea de pensamiento deter-
minista y lineal, propone como parte de la descripcion cientifica del mundo el
recurso a las facetas cualitativas y no Gnicamente cuantitativas. Esa pesada
apuesta lanza un reto monumental a las matematicas, por ejemplo: ése puede
desarrollar una matematica cualitativa? La respuesta es un rotundo si y existe
desde tiempos de Euclides: se trata de la geometria. Asi, nuestras apreciacio-
nes acerca del “grado de complejidad” de los organismos guarda una relacion
intima con la calidad de dichos organismos; esas apreciaciones son reales s6lo
en la medida en que nos permiten describir las proporciones entre estructuras,
funciones, modificaciones, correlaciones, etc.

129. Concepto que se puede encerrar en el de minima accién, comentado en el primer

capitulo de este libro. Mas adelante comentaremos acerca del lugar que la enfer-
medad encuentra en un contexto como ese. Es mucho menos obvio y esté lejos de
haber sido probado, aunque sea plausible, que todos los organismos de la Tierra
se hayan formado partiendo del mismo principio y que sélo sirvan para optimizar
la produccion de entropia, facilitada por el flujo de calor proveniente del Sol y
dirigido hacia el espacio vacio y frio (vide ad supra). Esto significaria que incluso
los cientificos que intentan comprender estos procesos han surgido para servir a
este proposito, de permitir el eficiente incremento de entropia... estos son lo tér-
minos en los que Dieter Zeh parodia la postura del principio antropico, argumen-
tando a partir de la segunda ley de la termodinamica (Zeh, 2007). Nos parece
que su posicién es no sélo interesante, sino que plantea un reto de envergadura
para explicar el fascinante mundo de los seres vivos; sin embargo, podria resultar
aventurado, con los conocimientos actuales, formarse demasiado rapido en las
filas de quienes se mofan de ese principio. Ciertamente, pareciera que el princi-
pio antropico vuelve a poner en la palestra a la vieja dualidad en el conocimiento.

130. Sobre este tema es muy recomendable leer el trabajo pionero de Alan Turing acerca

131.

de las bases quimicas de la morfogénesis (Turing, 1952). Es interesante la anéc-
dota de que Ilya Prigogine, joven atin, emprendi6 en dos ocasiones, con no pocos
esfuerzos econémicos de su parte, el viaje de Bruselas a Londres, con el fin de
entrevistarse con el Profesor Turing: siempre ha permanecido en el misterio el
curso de sus conversaciones.

Se han propuesto dos hipoétesis al respecto: una afirma que ese tipo de reacciones
aparecieron por primera vez en las cercanias de los respiraderos hidrotérmicos
del lecho marino, vientos geotérmicos tubulares que emiten gases, que simulta-
neamente calentaron el agua circundante, creando asi un rico caldo de compues-
tos organicos; esas reacciones autocataliticas pudieron evolucionar con el tiempo,
hasta convertirse en ciclos muy complejos de reacciones concatenadas. De esa
manera, en algin momento, pudo surgir la molécula del RNA, base a partir de la
cual se formaron las primeras bacterias... Una segunda posibilidad, siempre en
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la especulacion, combina el escenario que acabamos de mencionar, junto con in-
fluencias llegadas desde el espacio exterior; la base de tal conjetura es que, en sus
inicios, efectivamente, la Tierra se vio severamente bombardeada por asteroides
y meteoritos, inmensas cantidades de radiacion electromagnética y una lluvia de
polvo cosmico, cada vez que nuestro planeta se veia inmerso en la cola de algin
cometa, mucho més frecuentes en ese entonces y que ha sido detectada en el hielo
de la Antartida. De manera sorprendente, ese polvo resulta ser muy rico en com-
puestos carbonados, fundamentales para la aparicion de la vida; incluso se han
encontrado en ese polvo acidos y aziicares, basicos para la formacién de los acidos
nucleicos y para la sintesis de cadenas proteicas.

Se ha propuesto que esas condiciones pudieron satisfacerse en las grietas del
fondo de los crateres dejados por los numerosos impactos de asteroides (Kring,
2003). Se ha probado, ademés, que tales circunstancias seguramente crearon
las condiciones de circulacion de agua a través de la corteza terrestre.

Las fluctuaciones estocésticas son alteraciones aleatorias que suceden en el in-
terior del sistema y su origen puede ser multiple. Como se subrayo en el primer
capitulo y en los apartados anteriores, desempefian un papel central en los meca-
nismos de control de los sistemas complejos (c¢fr. El acoplamiento de las notas).
Homeostasis viene de opotog, similar, iomut o otaocig, mantenerse de pie, es-
tabilidad. En lengua espafiola suelen emplearse indistintamente los vocablos
homeostasis y homeostasia; como consecuencia de un habito, en este capitulo
empleamos el primero.

El siglo XX se destaco por las numerosas y profundas reflexiones que, en ese
ambito, se efectuaron. Son de destacar, ademéas del mencionado trabajo agudi-
simo del doctor Cannon (sobre todo en lo tocante al sistema nervioso auténomo
[SNA], pues a él se le atribuye el principio que reza en inglés fight or flight,
resumiendo asi el papel que el SNA desempena frente al estrés), los trabajos del
doctor Roger Guillemin, que en ese rubro le valieron el Premio Nobel de Medi-
cina y Fisiologia en 1977, el mismo afno en que el Profesor Prigogine lo obtuvo
en Quimica: encontramos eso muy significativo (Jacobs, 2001; Gunawardena,
2012; Gimenez, 2004; Guillemin, 1985; Goldstein et al., 2001). Es sumamente
interesante como el mismo Walter Cannon reflexiond, antes de la elaboracion
de su concepto de homeostasis, acerca de los cambios corporales operados por
lo que hoy llamariamos “estrés crénico” (Cannon, 1915).

"Pour nous, un corps n’est vivant que parce qu’il meurt et parce qu’l est orga-
nisé de maniére a ce que, par le jeu naturel de ses fonctions, il entretient son
organisation pendant un certain temps et se perpétue ensuite par la forma-
tion d’individus semblables a lui." (Bernard, 1878).

137. Como bien afirma Henri Atlan:

“iLa salud no es la vida! La medicina se ocupa de mantener a los individuos
en buen estado de salud, de evitar que estén enfermos. Pero la vida no se
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define por el hecho de no estar enfermo: iesto significaria que la condicion
de la vida es la salud! iNormalmente cuando estamos sanos no pensamos
en la salud! Si pensamos en ella quiere decir que algo no va bien, que es-
tamos obligados a dedicar energias al simple hecho de no estar enfermos.
La salud tendria que considerarse solamente como una condicioén sine qua
non, necesaria, minima, para poder vivir. La vida como vivencia empieza
después, una vez que gozamos de buena salud y podemos olvidarnos de la
biologia, salvo que la hayamos elegido como oficio.” (Atlan et al., 1997).

Sintesis y almacenamiento de proteinas, transformaciéon de carbohidratos, sin-
tesis de colesterol y de fibrinégeno, sales biliares y fosfolipidos, desintoxicacion,
modificacién y eliminacion de sustancias tanto endogenas (hormonas) como
exOgenas (farmacos, alcohol, etc.). Es digno de mencionar que destacan la gluco-
genogénesis, la glucogenolisis, la gluconeogénesis a partir de lipidos, la degrada-
ci6n de la hemoglobina y 1a secrecion exocrina de bilis, la excrecién de pigmentos
biliares, etc. Uno de los protagonistas de algunas de esas funciones es el aparato
microsomal de los hepatocitos, con su citocromo P450. (Guyton, 2006).

Se podrian evocar muchos ejemplos de este tipo. Asi, se ha adelantado la hi-
potesis de que las células del cigoto son totipotenciales, hasta el momento en
que la “mérula” comporta no so6lo células que s6lo son de superficie, sino que
contienen células que en su interior estadn completamente rodeadas por otras
células, lo que hace una diferencia entre éstas y las de la superficie, siendo
ahora pluripotenciales. Parece que ese estadio corresponde al momento en
que la moérula comporta entre 8 y 32 células, dando comienzo al proceso de
diferenciacion celular.

Para nuestro caso, el teorema es la enfermedad y la demostraciéon del teorema
seria el diagndstico de precision para el padecimiento correspondiente.

Esto quiere decir que la diferencia de perspectivas entre ambos exploradores
era fundamentalmente de indole metodoldgica. Esto es bastante interesante
porque, por medio de este ejemplo historico, Wittgenstein ilustra que lo que, en
general, se llama “método” no es simplemente una lista de pasos a seguir, aun-
que esa pueda ser una de las formas triviales de presentarse, sino que es més
bien una actitud epistemologica acerca de la realidad del mundo y del lugar y
funciéon que el humano ha de asumir en ello. Es de notar que esta puntualiza-
cion de Wittgenstein se encuentra en el mismo tenor que lo que hoy llamamos
pensamiento complejo, aunque también es justo subrayar que es una linea de
pensamiento netamente fenomenoldgica.

Lo que estaba en la punta de la tecnologia en esos afios de 1911-1912 eran
los minitractores, que utilizaban esas sustancias llamadas anticongelantes,
que disminuian sensiblemente el punto de congelacién de los combustibles
empleados para su funcionamiento. Con el empleo de esos tractores, Scott
esperaba disminuir el uso de animales que, ademéas de poder morir, se les
debia alimentar y, todo ello junto, implicaba mayores cargas de transporte.
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También pensaba revolucionar el trabajo de arrastre de los trineos reempla-
zando a los tradicionales perros por caballos, ponis mas precisamente: esos
ponis estarian especialmente entrenados para desempenar sus trabajos a las
bajisimas temperaturas de la Antartida. Ademaés, hoy lo sabemos con detalle,
se consagré en disehar una alimentaciéon a base de pemmican, que es una
mezcla deshidratada de grasa y proteina de origen animal: ese alimento, a
pesar de ser hipercalérico, no lograba cubrir las necesidades de los organis-
mos humanos en las condiciones extremas del continente antartico, amén de
resultar en verdad repugnante en su aspecto y psicologicamente dafiino. No
siempre lo mas practico es lo mas conveniente.

Esas bondades eran que, al emplear numerosos perros, en el viaje de ida al polo
harian un magnifico trabajo de arrastre de los trineos, pero que en el viaje de
vuelta a la costa, servirian de alimento para los exploradores y, con ello, se al-
canzarian dos objetivos: la ligereza y la rapidez. Asi, en Amundsen, lo més viejo
resultaba lo mas moderno.

La supervivencia en esos medios extremos, como los polos, los desiertos,
las grandes montanas, etc., depende de la velocidad con la que uno se des-
place. Ese fue el consejo que le dio otro gran explorador noruego, Fridtjof
Nansen (1861-1930).

Sin detenernos mas en ello, sabemos cuél fue el desenlace de esta aventura:
Scott llegb al Polo Sur el 17 de enero de 1912, cinco semanas después de que
Amundsen habia llegado y, en ese momento, éste se encontraba ya de camino
a Australia. Scott y su equipo murieron congelados después de haber recorrido
dos terceras partes del trayecto de regreso, atrapados por una tempestad. Cfr.
el material audiovisual Carrera hacia los polos (Race for the Poles), Discovery
Channel, dirigida por Sue Ann Fincke, 1999.

Un ejemplo, entre tantos otros posibles, se relaciona con la distribucién de re-
des neuronales en la corteza visual primaria del ser humano, concretamente
en el area calcarina del 16bulo occipital del cerebro, en donde se encuentran
patrones de dominancia ocular en los que desempenan un papel importante las
conexiones excitatorias aferentes y las conexiones inhibitorias intracorticales
laterales (cfr. Figura 2.5). Ahi se puede ver perfectamente la l6gica del tercero
incluido que garantiza la naturaleza compleja del sistema (Clark, 2006).
Aunque, ni necesario es mencionarlo, en la cristalografia, en la dindmica de los
fluidos, etc., también alimenta una original forma de discurso descriptivo. Para
la medicina hoy en dia, la geometria de los fractales permite la elaboracién de
analisis prondsticos en la terapia cardiologica: la dimension fractal del elec-
trocardiograma se ha correlacionado con el prondstico en padecimientos de
arritmias cardiacas (Cain, 2011; Thuraisingham et al., 2005; Hoekstra, 2000).
La diversidad no so6lo puede ser del tipo morfologico, sino que se puede referir,
cosa que sucede con mucha frecuencia en los organismos vivos, a las variadas
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Figura 2.5. Patrén de dominancia ocular a través de la corteza V1. Las zonas en negro reciben informacién del
ojo derecho, mientras que las zonas de blanco reciben la informacién del ojo izquierdo. Esta informacién sélo se

refiere a la forma de los objetos percibidos.
Fuente: Imagen proveniente del detallado estudio de revisién en materia de corteza visual en http://selfpace.uconn.edu/
paper/ClarkAusUmEarly.html

ubicaciones dentro de ese organismo, con condiciones fisicoquimicas distintas.

148. El hecho de que existan varios mecanismos de autoorganizacion en la naturale-
za nos dice que todo el universo o al menos grandes partes de él se encuentran
lejos del equilibrio termodindmico. Ya hemos mencionado en el texto la rele-
vancia de nuestro Sol, la importancia de la presencia de los bioelementos y el
papel central del agua en la complejizacion de la realidad biologica.

149. Citado por el texto de Lucas de Antioquia (Lucas 4, 23), que era un médico sirio,
acompanante de Pablo de Tarso. En el griego original, que es la lengua de re-
daccién del texto lucasiano, el adagio reza iatpé, Oepamevoov oeavtov, “médico
sanate a ti mismo” (medice cura te ipsum, en latin).

150. Medicina sanate a ti misma.

151. Esdelas bases epistemoldgicas que derivan las pautas de conducta y decisiones
en la medicina: nuestras actitudes como médicos proceden de la idea que nos
hacemos de la realidad y ésta, a su vez, viene de la manera concreta en que per-
cibimos las cosas, las personas y a nosotros mismos en nuestra individualidad.
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ENFERMEDADES COMPLE]JAS,
“UN PUENTE” ENTRE PARADIGMAS

Moisés Villegas

Alberto Lifshitz
Germinal Cocho

., 141
Introduccion

Los problemas de salud que nos aquejan suceden en un mundo in-
merso en “crisis globalizadas”, de las que no escapan las diversas dis-
ciplinas cientificas. Estas crisis, que afectan no solo la situacion eco-
noémica, politica y social del mundo entero, tocan las diversas formas
de pensamiento, de tal manera que nuevos paradigmas se abren paso
a contracorriente, como sucede en las transiciones de cada época.

Los grandes problemas de finales del siglo XX nos confronta-
ron con las limitaciones que diversos enfoques disciplinarios de la
ciencia cléasica tienen para su resolucion. En nuestros paises las abe-
rraciones del capitalismo subdesarrollado han marcado la impronta
de las transiciones epidemiolégicas. Se nos presentan las enferme-
dades mas frecuentes del capitalismo desarrollado, sin haber solu-
cionado los problemas propios, sobre todo secundarios a las infec-
ciones controlables.

El analisis sereno de las situaciones que enfrentamos nos con-
duce a la exploracion de nuevos caminos que, primero intuitiva y
luego paulatinamente sistematizados, como es ahora el caso de la
ciencia de la complejidad, que renueva y refuerza el actuar interdis-
ciplinario, nos podra dotar de herramientas capaces para enfrentar
algunos de los retos del siglo XXI.

La medicina, como cualquier otra disciplina cientifica, pasa ne-
cesariamente ahora por una transicion de fase y las enfermedades
complejas son un magnifico ejemplo de ello.

En esta exposicion hablaremos de su concepto, veremos que son
un problema relevante de salud publica, revisaremos algunos de los



elementos de su transmision hereditaria, sus enfoques y niveles de
estudio y los problemas en el abordaje; en forma breve brindamos
como ejemplo la diabetes, su relacion con la obesidad y el cancer;
planteamos como podremos abordar estos problemas con algunas
herramientas de la ciencia de la complejidad, planteamos algunos
parametros de control que pueden, desde ahora, ser identificados y
hablamos de la utilidad de las comunidades de practica para ello y,
por ultimo, esperamos que pueda identificarse en el desarrollo del
tema a las enfermedades complejas como puente entre paradigmas,
sin que nos propongamos estigmatizar o desconocer la utilidad y
logros de cada uno de ellos.

42 Concepto

Diversos autores han considerado las enfermedades complejas
como padecimientos de variables multiples, con un trasfondo gené-
tico poligénico y con una fuerte interaccion con el ambiente (Craig,
2008). Como puede constatarse en este concepto ya la medicina
transité por el camino de la unicausalidad a la multicausalidad,
pero si bien se reconoce la multiplicidad de variables y el papel de
los factores ambientales, se ha seguido privilegiando la determina-
cion genética, como lo muestra el enfoque derivado de la conocida
era gendmica.

Sin embargo, el reconocimiento de que no estan determinadas
por un solo gen o un so6lo factor ambiental nos ha llevado a consi-
derar la accion combinada de muchos genes, factores ambientales y
conductas de riesgo.

Sin duda, el problema actual es dilucidar la interaccion de los
miltiples componentes que participan en la génesis de estos padeci-
mientos, es decir, como abordarlos sin reducir los componentes, ya
que las propiedades que emergen de un sistema no pueden explicarse
por las propiedades individuales de los elementos que los componen.

En el concepto actual de enfermedades complejas, la comple-
jidad so6lo lleva implicitamente la multiplicidad de variables, pero
es mas que eso. Si bien no existe una definicion precisa, se puede
plantear como concepto de sistema complejo lo siguiente en lo que
en general hay acuerdo: son sistemas con muchos componentes
(multiagentes) que interacttian entre si dando lugar a la emergencia
de una gran variedad de comportamientos globales interrelaciona-
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dos, que no pueden ser explicados por la reducciéon de sus compo-
nentes, debido a la no linealidad de su dinamica. Pueden situarse
en regimenes criticos caracterizados por fluctuaciones espaciales y
temporales en todas las escalas posibles de manera espontéanea, sin
la intervencién de factores o fuerzas externas al sistema, dicha pro-
piedad es la de autoorganizacion.

La complejidad es pues, riqueza de comportamientos y gran
cantidad de informacion, ademas es zona entre orden y desorden
del régimen en que operan los sistemas. Los sistemas complejos
estan constituidos por elementos, dinAmicas e interacciones hete-
rogéneas. Debido a esta heterogeneidad y a las leyes de los grandes
nimeros, muestran, por un lado, aspectos genéricos (leyes de po-
tencias, redes de mundo pequeiio con atajos, etc.) y, por otro, exhi-
ben caracteristicas especificas, muestran comportamientos tozuda-
mente individuales.

Se ha encontrado que los sistemas complejos robustos y adap-
tables estan en la zona critica, en que basta un cambio pequefio en
la sefial reguladora para generar un cambio grande, cuantitativo o
cualitativo en el sistema; y también se tiene que las leyes genéri-
cas que exhiben son validas para sistemas de distinta naturaleza, ya
sean sistemas fisicos, biologicos o sociales.

Los organismos vivos en sus diferentes niveles estan cerca del
punto critico. Siendo paradigmaticos para los sistemas complejos, es
ahi donde se pueden ver de forma ubicua aspectos genéricos/especifi-
cos muy importantes. Por una parte, los organismos vivos tienen una
diversidad enorme; por otra, comparten aspectos generales como la
llamada molécula de la vida, el DNA. En la bisqueda de mayor gene-
ralidad, en las discusiones de astrobiologia se cita “una vida basada
en carbono”, y esto seria una forma muy especifica. En el caso de los
sistemas sociales vemos aspectos particulares en los individuos, esto
es, “cada cabeza es un mundo”, pero el comportamiento de un colec-
tivo, por ejemplo en una manifestacion de protesta, tiene generalida-
des que son hasta cierto punto predecibles. Lo mismo puede decirse
de los habitos de compra, transporte, alimentaciéon o btasqueda de
informacion en Internet como ejemplos, entre otros.

Exponer aqui la base epistémica que subyace y de la que se
desprenden los cambios en las relaciones objeto-sujeto y en la me-
todologia escapa al objetivo de este trabajo. Baste mencionar que
el abordaje actual de un sistema fundamentalmente biologico nos
obliga a escudrinarlo en sus diferentes escalas y como van emer-
giendo las propiedades del interaccionar colectivo de sus compo-
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nentes, conocer su dindmica y ubicar sus parametros de orden y de
control para poder incidir en él.

La complejidad primero se nos presenta como problema y en su
acepcion de “complicado”. La multiplicidad de variables y la multi-
causalidad de las enfermedades, en donde los mecanismos fisiopa-
togénicos no son claros, nos llevo a adoptar “lo complejo” casi como
sinénimo de idiopatico. Siguiendo el paradigma clasico, nos encon-
tramos con la complejidad a nivel molecular y genético, en donde la
comprension de la interaccion de los componentes requiere de un
gran poder de computo.

La vision lineal en la clinica, donde una causa produce dano,
mismo que se expresa en signos y sintomas y que nos indica el tra-
tamiento, mostr6 su limite.

La complejidad nos confronté con la multicausalidad, las epi-
demias, la comorbilidad, la polifarmacia y las interacciones entre el
envejecimiento y la enfermedad (Lifshitz, 2010). La historia natural
de las enfermedades, que hasta en 85 % devenia curacién, “con mé-
dico, sin médico y a pesar del médico”, cambid su horizonte clinico.
Las enfermedades hoy consideradas complejas cursan con: comor-
bilidad, complicaciones y, hasta el momento, su principal tendencia
es a la muerte.

La interaccion médico-paciente ha sido sacudida y nos exige su
revision.

La complejidad como problema nos lleva a revisitar nuestros
conceptos y enfoques de la homeostasis, la salud, la enfermedad, la
dinamica y las propiedades de los ritmos fisiologicos, la dinamica
de las enfermedades y la busqueda de nuevos blancos terapéuticos.

Existe también un transito de la complejidad como problema
a la complejidad como explicacion de los fendémenos y que estamos
obligados a recorrer.

Problema de salud publica

Se han considerado enfermedades complejas la diabetes tipo 2, la
obesidad, el sindrome metabdlico, las enfermedades cardiovascu-
lares —como la cardioangioesclerosis y la hipertension arterial—, el
cancer, las enfermedades autoinmunes, el asma bronquial, la esqui-
zofrenia y otros trastornos mentales, la septicemia y muchas otras.
En conjunto, se considera que las enfermedades complejas son
causa de 65 % de los problemas de salud publica y representan los
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principales problemas de mortalidad; la diabetes y la obesidad, con
sus complicaciones, se han convertido en una verdadera epidemia,;sin
precisar las cifras, se estima que habra 200 millones de diabéticos en
el mundo en proyecciones para 2040. La atencién de estos padeci-
mientos representa costos muy altos para los sistemas de salud.

Algunos fundamentos de la transmision hereditaria

En el gran escenario de las enfermedades complejas, a nivel micro
encontramos el teatro celular y sus organelos; en el nucleo, el 4cido
desoxiribonucleico (DNA), actor fundamental que rige los aspectos
esenciales de la replicacion de los seres vivos. Su descubrimiento por
Watson y Crick y la secuenciacion del genoma humano 53 afios des- 145
pués son de las conquistas mas notables alcanzadas por nuestra civi-
lizacion (Mansilla, 2006:39). El DNA y sus nucledtidos dispuestos en
pares de bases se encuentran en el nicleo de la célula, conformando
los genes en los cromosomas. A estos podemos clasificarlos en 44 au-
tosomas y 2 cromosomas sexuales. Su replicacion se lleva a cabo du-
rante los procesos de mitosis y meiosis, en donde las correlaciones de
los nucle6tidos no so6lo son locales sino ademés de largo alcance y con
subprocesos multiples que podemos identificar como los propios del
genoma, transcriptoma, proteoma y metaboloma, y que son sujetos a
la influencia de factores multiples del ambiente. La interacciéon dia-
léctica de éstos nos dara el fenotipo resultante y, en general, sentara
premisas para los procesos de salud o enfermedad.

La genética ha recorrido un fructifero camino investigando las
fenocopias (alteraciones del fenotipo) y dilucidando si son producto
de la naturaleza misma o del ambiente, nada facil lo transitado has-
ta llegar al nivel biomolecular, pero hasta el momento en que se han
identificado en el genoma humano de un total de 3 200 millones
de bases, 20 mil a 25 mil genes, se han determinado los siguientes
patrones de herencia (Solari, 2003:101):

1. Rasgos o enfermedades monogénicas con herencia mendeliana
mds o menos regular, como la hemofilia, la acondroplasia, la neu-
rofibromatosis, la adrenoleucodistrofia y muchas otras.

2. Rasgos o enfermedades (complejas) de herencia multifactorial
(Single Nucleotide Polimorphisms, SNP) con gran interaccién con
el ambiente como las que hemos mencionadocon anterioridad en la
seccion sobre problema de salud publica.
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3. Enfermedades de origen cromosoémico o cromosomopatias. Ejemplo

de éstas son: el sindrome de Down, el de Turnery el del X (equis) fragil.

Niveles de estudio y enfoque predominante

El nivel de estudio privilegiado ha sido el gen6mico con los mapeos
de ligamiento de los nucleétidos simples (SNP), se ha ampliado a
nivel poblacional y, de hecho, de sus resultados se ha podido con-
firmar que es s6lo con la interaccién con el ambiente que puede o
no presentarse la enfermedad. Algo muy positivo es que ha roto la
ilusion de la era gendmica en la que se argumentaba de la posibili-
dad para la identificacion de genes especifica para las mas diversas
cualidades de los individuos.

A nivel biomolecular se han estudiado las diversas enfermeda-
des complejas, pero por supuesto la cantidad inconmensurable de
datos necesarios para su conocimiento no tenia factibilidad de pro-
cesarse sino hasta afios recientes.

A nivel fisiopatolégico y de la clinica, la intuicion médica ha logra-
do identificar algunos de los aspectos nodales de varios de estos padeci-
mientos, sin embargo, todavia nos limita la metodologia clésica.

La farmacologia ha tendido a la farmacogenomia con poco éxito
y el enfoque reduccionista llevo a considerar erréneamente incluso
la terapia génica como la posible panacea del futuro y ha tenido en
ocasiones fracasos estrepitosos como narra el doctor Pedro Mira-
montes (Miramontes, 2006:148).

De toda esta experiencia ha abrevado la comunidad cientifica
que construye la ciencia de la complejidad, y ha sido ésta la que ha
considerado como abierta una era posgenomica.

Diabetes tipo 2 y obesidad como ejemplo
de enfermedades complejas

Es bien sabido que la diabetes tipo 2 se habia considerado como un
trastorno en el metabolismo de la glucosa que dependia fundamen-
talmente de una deficiencia de insulina o falta de calidad en ésta,
y por su frecuencia familiar se sospechaba una génesis hereditaria
probablemente con patrones mendelianos y con estrecha relacion

Academia Nacional de Medicina



con la obesidad. Su importancia como problema de salud consiste
en complicaciones vasculares en diversos sitios, como alteracion
en los grandes y pequenos vasos como en la retina, el rinon, las
arterias coronarias, en el cerebro y la piel, ademas de estados de
descompensacion metabdlica que requieren del cuidado intensivo.
La enfermedad per sey sus complicaciones se han convertido en las
primeras causas de muerte y de secuelas invalidantes.

El esfuerzo por tener conocimientos mas profundos ha genera-
do por una parte una enorme cantidad de datos acerca de ella y su
patogénesis (De Fronzo, 2004:787-835), pero por otra parte ha ge-
nerado una gran cantidad de dudas, lo que puede constatarse en la
revista Science de enero de 2005 y la relevancia que ésta le concede,
considerandola dentro de las “enfermedades cronicas globales” en
su editorial, y presentando una serie de articulos dedicados a la dia-
betes y obesidad en donde se pretende destacar los puntos nodales
de estos padecimientos. La introduccion a cargo de Paula A. Kibers-
tis nos plantea el gran escenario real al que denomina “un hartazgo
de sospechas” (Kiberstis, 2005:369).

Los articulos destacan los factores genéticos (O’Rahilly, 2005:370),
larelacion entre obesidad y diabetes (Lazar, 2005:373), la relacion entre
diabetes, obesidad y cerebro (Schwartz, 2005:375), la vida y muerte de
las células beta del pancreas (Rhodes, 2005:380) y la disfuncion mito-
condrial (Lowell, 2005:384); a lo largo de todos los trabajos en la esce-
na del crimen —como diria la doctora Kiberstis— se encuentra una gran
cantidad de “sospechosos metabdlicos” y ambientales que, a su vez, nos
generan también otra gran cantidad de sospechas.

Tal vez como diria Germinal Cocho (Cocho, 2005:126), “uno
de los grandes retos que enfrenta la investigacion biomédica es tra-
tar de descubrir y ver como interaccionan estos factores, de modo
que se puedan realizar estrategias efectivas para el diagnostico, la
prevencion y el tratamiento de dichas enfermedades”, refiriéndose
también al resto de las enfermedades complejas.

Cuando ubicamos histéricamente la obesidad, por las escultu-
ras esteatopigias, la encontramos desde la prehistoria y las culturas
antiguas, cuando muchos de los factores dietéticos actuales consi-
derados relevantes no estaban presentes, también la hallamos en
la Edad Media y después. ¢Qué en la génesis ha hecho que hasta la
época actual haya alcanzado niveles de epidemia?

La diabetes es también de larga data, descrita como la “enfer-
medad de la orina dulce” cuando los médicos atn exploraban los
humores de los pacientes exclusivamente con sus sentidos. Hay
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diabéticos que nunca padecieron obesidad y hay obesos extremos
que nunca padecen diabetes.

Hay pacientes con genes “marcadores” de ambas enfermedades
y no las padecen.

Hay animales obesos que no tienen habitos que se han relacio-
nado en los humanos con los padecimientos.

Sin embargo, pese a las muchas dudas puede decirse que se han
venido identificando posibles parametros de control. Por ejemplo,
la realizacion de ejercicio fisico, no fumar, control de peso, una dieta
adecuada y control del estrés.

Si bien los estilos de vida desempefian un papel relevante, tal vez
algunos cofactores (dadas las caracteristicas del despliegue epidémi-
co) pudieran estar presentes en el ambiente. Dada la correlaciéon con
el ejercicio, es posible que el mecanismo fisico de la tensegridad del
organismo, estudiada por Donald Ingber y su equipo desde hace mas
de dos décadas, desempeiie un papel fundamental y que estemos ante
las bases de una nueva fisiopatogenia (Ingber, 2003).

El cancer es otra de las enfermedades cronicas cuya morbimor-
talidad y su estudio van aportando conocimiento en los genotipos,
las conductas y factores de riesgo que han podido correlacionarse
con el medioambiente.

No so6lo ha sido relevante que se ha recuperado la importancia
de la epigénesis en el fenotipo resultante, sino también que ha plan-
teado a la oncologia clinica superar el enfoque reduccionista, para
la bisqueda de una aproximacion sistémica y una vision biologi-
ca transdisciplinaria revisitando los diversos niveles de disfuncion,
con uso de las técnicas de las matematicas no lineales.

En un magnifico articulo (Knox, 2010), Sarah S. Knox plantea
la necesidad de un cambio paradigmatico en el abordaje y trata-
miento del cancer. El sugerente titulo habla por si mismo: From
‘omics’ to complex disease: a systems biology approach to gene-
envioronment interactios in cancer.

Posible enfoque y nuevas herramientas

Lo que ha estado haciendo la ciencia de la complejidad no es, por
supuesto, intentar descubrir “el hilo negro”.

La humanidad no ha caminado “a tontas y a locas” ni los hechos
son un mero desliz de la historia. La humanidad se propone siempre
construir dentro de las posibilidades que le brindan las condiciones
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de las diferentes épocas histéricas. Los humanos son los humanos
de su tiempo.

Es preciso ubicar en la historia los “hilos de continuidad” para
construir lo nuevo y también precisar con claridad la herencia a la
que renunciamos.

Si bien voltear la mirada al pasado es imprescindible, requiere
una actitud serena y no contemplativa para no padecer la “maldi-
cion biblica” de quedar convertido en “estatua de sal”, paralizado o
bien pretender intentar regresar el camino de la historia.

En suma, la medicina del siglo XX1 ofrece maravillosos recursos
para la atencion médica, pero también plantea desafios inéditos que ten-
dremos que armonizar con las tradiciones ancestrales (Lifshitz, 2010).

Un nuevo enfoque precisa retomar el aspecto esencial de la fi-
losofia natural de un mundo material en donde la materia se en-
cuentra organizada en diferentes escalas y sus propiedades espacio-
temporales poseen caracteristicas genéricas pero ademas tienen sus
particularidades. La ciencia de la complejidad ha venido demos-
trando las propiedades genéricas que pueden poseer, por ejemplo,
las redes metabolicas, una sociedad de hormigas, una red neuronal
o una red social humana.

El estudio de sistemas fisicos relativamente simples, ha llevado
a la comprension de sistemas cada vez més complejos.

Debemos considerar la utilidad de la gran cantidad de infor-
macién que nos brind6 el enfoque reduccionista, y reconocer que la
limitaci6on fundamental del analisis era sumar los componentes sin
la posibilidad de ver la interaccion real de ellos, pese a ello la ciencia
obtuvo grandes logros, es pertinente en este punto aclarar que la
ciencia de la complejidad no es antirreducccionista en esencia. Hoy
el analisis consiste en evaluar el sistema en sus diferentes escalas
o subsistemas y conocer las propiedades que emergen de su coor-
dinacion o acoplamiento, es decir su dinamica, sus paradmetros de
orden y su interaccion con el entorno para conocer sus parametros
de control. En algunos sistemas, es posible prescindir de algunas
escalas, ello dependera del nivel en que enfocamos nuestra aten-
cién. Sin embargo, al parecer en los organismos humanos un nivel
transmina al otro y hay que estudiar todas las escalas.

Por supuesto, es imprescindible mencionar que hoy contamos
con la poderosa herramienta de la computacion para el procesa-
miento de datos de gran magnitud (de grano fino), y las posibilida-
des no sblo de analisis cuantitativos, sino ademaés cualitativos que
brindan informacién muy valiosa de la dindmica de los sistemas.
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Teoria de redes

El auge del estudio de la inteligencia artificial dio origen a la consi-
deracion de dilucidar las redes neuronales y posteriormente nacié
la modelacion y simulacién para comprender otros sistemas com-
plejos. Albert Lazl6 Barabasi y Duncan Watts fueron los pioneros
en teoria de redes, cuyo estudio y aplicacion en afios recientes se ha
ampliado a diversas disciplinas como ciencias de la comunicacion,
sociologia, epidemiologia, matematicas, biologia, etc.

Una gran cantidad de sistemas complejos pueden estudiarse y ca-
racterizarse mediante el analisis de redes; se han condensado unos cuan-
tos modelos: redes simples, aleatorias, de mundo pequefio y libres de
escala, y se han estudiado sus propiedades estadisticas como el grado
de distribucion, su longitud caracteristica entre nodos y grado de agluti-
nacibn, que permiten establecer propiedades de su arquitectura, su vul-
nerabilidad, su robustez (tolerancia a fallas) y los nodos més relevantes.

Newman y Girvan, Guimera y Amaral, desarrollaron los prime-
ros trabajos en redes metabolicas (Mitchel, 2006:2-6) describiendo
los “roles” desempefiados por cada nodo. Se ha desarrollado una
buena cantidad de trabajos en redes metabolicas estudiando princi-
palmente microorganismos.

Es posible, a partir de la gran cantidad de datos recopilados de
la fenomenologia de las enfermedades, la construccion de las redes
metabolicas para su andlisis. Para la definicion de los nodos y sus co-
nexiones, pueden utilizarse graficas de sustratos, de reacciones, de
enzimas o combinacién de las anteriores, ubicando conexiones tanto
directas como indirectas. Como ejemplo, pueden consultarse los tra-
bajos de la Universidad de Shangai de China (Zhao, Ping, 2007:1-15).

Asi como pudiera estudiarse la red interna del organismo, pudiera
hacerse con la red externa, es decir, los factores del ambiente, y corre-
lacionarlas. La estrategia seria buscar los nodos o el nodo relevante, el
parametro de orden cuyo control permita vencer la enfermedad (Cocho,
2005:127).

La red externa, sistemas de salud y usuarios

Hay, por supuesto, en la red externa factores muy relevantes para
la produccion de las enfermedades complejas, las condicionantes
socioecondémicas que improntan la disponibilidad de nutrimentos,
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la educacidn, el acceso a los sistemas de salud y la posibilidad de
un control de crecimiento y desarrollo, asi como la detecciéon tem-
prana de factores de riesgo para tal o cual padecimiento, ademaés la
calidad de los sistemas mismos de salud.

La calidad de los sistemas de salud est4 fundamentalmente vin-
culada a la voluntad politica del gobierno y ésta, por supuesto, a la
clase en el poder. La riqueza o pobreza de una nacién no lo es todo.
Esto explica porqué Cuba tiene el indice de mortalidad infantil mas
bajo de América, similar al de Canada, y no s6lo soluciona sus propios
problemas, sino que ademas exporta salud con generosa solidaridad.

La seguridad social fue producto esencialmente de las reivindi-
caciones de los trabajadores y se ha pretendido socavar su infraes-
tructura y calidad. Si bien los sistemas son insuficientes, someterlos
a condiciones limite ha significado condiciones no favorables para
la prevencion, promocion, curacion y rehabilitacion. 151

El componente mas numeroso del sistema de salud son los usua-
rios, pero en su mayoria no se les considera parte de él; el flujo de in-
formacion es vertical y, por lo tanto, la coordinacion y el acoplamiento,
que como componentes deben tener, no se logra. Uno de los problemas
fundamentales para aplicar los parametros de control que antes hemos
mencionado es, por diversos motivos, la dificultad en la relacién médi-
co-paciente, no solo en la empatia sino ademas en la profundidad re-
querida para que este tltimo adquiera la sensibilidad y el conocimiento
necesarios (empoderamiento) de sus problemas para resolverlos.

Comunidades de practica

En donde quiera que haya organizacion social formal, sobre todo si
las estructuras formales son redes jerarquicas y verticales, aparece-
ran estructuras informales que en ocasiones tienden a mejorar el fun-
cionamiento del sistema y en otras pueden constituirse en mafias.

Germinal Cocho describe las comunidades de practica (Cocho,
2006:20) como redes informales que coexisten con la estructura
formal de las organizaciones y sirven para propositos tales como
resolver conflictos entre las metas de la institucion a la que pertene-
cen, resolver problemas de modo més eficiente y ayudar a alcanzar
los objetivos de sus miembros.

Algunos sistemas de salud han tratado de propiciar este tipo de
comunidades, tal es el caso de los clubes del diabético, las comuni-
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dades de ayuda mutua, el aval ciudadano, etc.; aunque los resulta-
dos no son del todo satisfactorios, son deseables.

En parte del capitulo de Germinal Cocho (Cocho, 2005:123-
128) se describen los aspectos deseables para estudiarlas, ademas
de plantear la utilidad de los puentes, interfases inteligentes y obje-
tos fronterizos para su implementacion.

Las comunidades de practica pueden ser un espacio en donde
sean los propios pacientes quienes organicen lo necesario para su
aprendizaje, llenen los vacios dejados por una atencién insuficien-
te, se potencien en motivos comunes y, ademas, se inserten en un
sistema de salud (del que son parte integrante) y lo mejoren con
propuestas. Es un instrumento deseable y de gran utilidad en pa-
decimientos como la obesidad y diabetes en pacientes con estilos
de vida que comparten en redes espacio-temporales y se mueven a
tres grados de separacion como han mostrado (Christakis y Fowler,
2007). Al identificar estas redes, puede dirigirse una intervenciéon
mas racionalizada dirigida a los nodos fundamentales, dicha inter-
vencion es posible con instrumentacion de promocion de la salud.
Mediante una estrategia no sblo de comunidades reales, sino ade-
mas virtuales con flujos de informacion ad hoc, los efectos pudieran
diseminarse a toda la red.

Mencionamos el abordaje posible mediante el analisis de redes,
pero hay més herramientas como el analisis de la dindmica de un
padecimiento mediante series de tiempo y reconstruccion de atrac-
tores, analisis de variedad multiescala, mineria de datos y otras.

Se ha desarrollado el tema con la idea fundamental de mostrar que
el problema de las enfermedades complejas es un puente entre para-
digmas, donde con seguridad tendremos puntos de encuentro y la po-
sibilidad de tender otros puentes entre actores de diversas disciplinas.

Por tultimo, como concluiria Lifshitz en su articulo “La inter-
disciplina al servicio del paciente”: la separacion del saber humano
por disciplinas y especialidades no deja de ser un tanto artificiosa,
en la medida en que pueden confluir hacia un propésito preciso.
Las diferencias metodologicas e instrumentales se constituyen en
complementarias en tanto se apliquen a un fin comin. La medicina
clinica es un buen ejemplo de ello (Lifshitz, 2011).

Algo seguro es que cuando nace un nuevo paradigma, obtene-
mos nuevas visiones de los problemas y, por supuesto, una apertura
de nuevas perspectivas.

Los caminos nuevos parecen dificiles, transitar y conocer lo que
pudiera lograr la sentencia enormemente provocadora del doctor
Germinal Cocho: “No hay nada més sencillo que lo complejo”.

Academia Nacional de Medicina



Bibliografia consultada

Craig JJ. Complex diseases: research and applications. Nature Education. 2008;
1(1):184.

Christakis N, Fowler J. The spread of obesity in a large social network over 32 years.
N Engl J Med. 2007;357:370-9.

DeFronzo RA. Pathogenesis of type 2 diabetes mellitus. Med Clin North Am.
2004;88(4):787-835, ix.

Jing Zhao, Lin T, Hong Y, Jian-Hua L, Cao Z, Yixue L. Bow tie topological fea-
tures of metabolic networks and the functional significance. Chin Sci Bull.
2007;52:1036-45.

Ingber D, Tensegrity I. Cell structure and hierarchical systems biology. J Cell Sci.
2003;116:1157-73.

Ingber D, Tensegrity II. How structural networks influence cellular information
processing networks. J Cell Sci. 2003;116:1397-408.

Kiberstis P. A surfeit of suspects. Science. 2005;307(5708):369.

153

Knox SS. From ‘omics’ to complex disease: a systems biology approach to gene-
environment interactions in cancer. Cancer Cell Int. 2010;10:11.

Lazar MA. How obesity causes diabetes: not a tall tale. Science. 2005;307(5708):373-5.

Lifshitz A. La interdisciplina al servicio del paciente. Ludus Vitalis. 2011;X1X(35):213-4.

Lifshitz A. La practica médica en los albores del siglo XXI. Cir Cir. 2010;78(6):469.

Lowell BB, Shulman GI. Mitochondrial dysfunction and type 2 diabetes. Science.
2005;307(5708):384-7.

Mitchell M. Complex Systems: network thinking. Portland State USA: Elsevier
Science; 2006.

O’Rahilly S, Barroso I, Wareham NJ. Genetic factors in type 2 diabetes: the end of
the beginning? Science. 2005;307(5708):370-3.

Ruelas E, Mansilla R. Las ciencias de la complejidad y la innovaciéon médica. ensa-
yos y modelos. México: Secretaria de Salud e Instituto de Fisica del Centro de
Investigaciones Interdisciplinarias de Ciencias y Humanidades, UNAM; 2006.

Ruelas E, Mansilla R. Las ciencias de la complejidad y la innovacién Médica. Méxi-
co: CEIICH-UNAM, Plaza y Valdés; 2005.

Schwartz MW, Porte D Jr. Diabetes, obesity, and the brain. Science. 2005;307
(5708):375-9.

Solari AJ. Genética humana. Argentina: Editorial Panamericana; 2003.

Rhodes C. Type 2 diabetes a matter of b-cell life and death? Science. 2005;307
(5708):380-4.

Las ciencias de la complejidad y la innovacion médica: aplicaciones






PARADIGMAS COMPLE]JOS
APLICABLES EN LA MEDICINA
CLINICA CONTEMPORANEA

Manuel Martinez Lavin

La medicina clinica actual se fundamenta cada vez més en estu-
dios cientificos controlados (la mal llamada medicina basada en
evidencias). Sin embargo, la ciencia en la que se apoya esta me-
dicina contemporanea es profundamente lineal y reduccionista.
Aunque este tipo de enfoque médico sin duda ha sido exitoso en el
entendimiento y la curacién de un grupo grande de enfermedades
“lineales”, parece incapaz de explicar un conjunto cada vez mayor
de padecimientos que en este capitulo denominamos “complejos”.

En este articulo se revisan las improntas lineales-reduccionis-
tas que caracterizan a la medicina contemporanea, se discuten tam-
bién las razones por las cuales este enfoque es incapaz de explicar
al menos 25% de los padecimientos que atienden los médicos en la
actualidad. Por dltimo, en este escrito se propone que varios con-
ceptos novedosos, derivados de la teoria de la complejidad, ofrecen
una explicacion coherente para estas enfermedades discriminadas
por la medicina contemporanea.

La medicina actual es lineal y reduccionista

El paradigma médico-cientifico vigente es lineal porque busca siem-
pre una correlacion directa entre la causa y el efecto de los fenome-
nos clinicos. Se apoya en la segunda ley de Newton afirmando que
la intensidad del estimulo debe ser proporcional a la magnitud de la
respuesta. En medicina asistencial esta linealidad est4 implicita en
el ejercicio diagnostico obligatorio de cualquier médico; la correla-
ci6n anatomoclinica. Tanto los sintomas como las anormalidades en
el examen fisico de un paciente (el efecto) deben corresponder con
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un dafio en alguna parte del cuerpo (la causa). De acuerdo con este
paradigma vigente, si no hay correlacién anatomoclinica significa que
la enfermedad no existe o que ésta pertenece al campo de la psiquia-
tria. Este pensamiento imperante propone que el daho organico es
la esencia de la enfermedad (Martinez-Lavin, Infante, Lerma, 2008).

El reduccionismo plantea que ante un problema demasiado
complicado, el investigador lo divide en sus partes y estudia cada
parte a profundidad y de manera aislada. Si entiende las partes, en-
tendera el todo, ya que conforme a los modelos fisicos clasicos, el
todo es igual a la suma de sus partes. La medicina actual es pro-
fundamente reduccionista. El conocimiento médico es tan vasto,
que se ha fragmentado artificialmente en especialidades clinicas.
Asi el oftalmdlogo, el cardidlogo o el gastroenterblogo tienen una
vision profunda pero parcelar del paciente y de su sufrimiento. El
tremendo avance de la imagenologia ha contribuido a este reduc-
cionismo médico. Ahora es posible ubicar la lesion mas recondita en
el cuerpo, sin necesidad de abrir la piel (Martinez-Lavin, 2012). El
siguiente caso clinico real es un ejemplo exitoso de la vigente medi-
cina lineal-reduccionista.

Mugjer de 80 aiios de edad que experimenté debilidad gene-
ral y falta de apetito. También noté un tinte amarillo en su piel
(ictericia). Los andlisis de laboratorio mostraron que la ictericia
se debia a un exceso del pigmento de la bilis (la bilirrubina) en la
sangre. La imagenologia descubrié que el conducto que lleva la bi-
lis del higado al intestino estaba obstruido en su desembocadura.
La linealidad y el reduccionismo son patentes en este caso. La causa
de los sintomas de esta persona es una obstrucciéon de un conducto
localizada en una encrucijada anatémica vital.

El tratamiento lineal-reduccionista al que fue sometida esta
paciente result6 a todas luces exitoso. Mediante un endoscopio
de gran resolucién optica, internado en el intestino a través de
la boca, un avezado médico ubicé la desembocadura de la via
biliar en el intestino. Con un diminuto escalpelo destapé el con-
ducto obstruido, el flujo biliar se restableci6 y la paciente quedd
curada. iExito total de la medicina lineal-reduccionista! El cuer-
po humano visto como una maquina. La enfermedad entendida
como la descompostura de un engrane de la maquina, en este caso
la obstrucciéon de un conducto vital. La terapéutica basada en la
reparacion de la parte dafiada. No hay duda, esta medicina lineal
fundamentada en la tecnologia ha cambiado de manera radical el
desenlace de padecimientos que hasta hace poco tiempo eran leta-
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les. Sin embargo, este tipo de modelo médico no explica un grupo
de padecimientos frecuentes en la practica de cualquier médico. En
estos casos el reduccionismo lleva literalmente a un callejon sin sali-
da. La linealidad es inttil, ya que en dichos sindromes complejos no
se encuentra correlaciéon anatomoclinica. Investigaciones recientes
proponen que este grupo de padecimientos “disfuncionales” son en-
tendibles mediante paradigmas derivados de las nuevas ciencias de
la complejidad. Este conocimiento nuevo, propone un tipo de trata-
miento alternativo a la terapia reduccionista vigente (Martinez-La-
vin, Infante, Lerma, 2008; Martinez-Lavin, 2012; Martinez-Lavin,
Vargas, 2009).

Las ciencias de la complejidad -
Las ciencias de la complejidad no constituyen una teoria tnica,
sino mas bien son un campo académico multidisciplinar libremen-
te organizado enfocado en el estudio de los sistemas complejos
adaptables. Un antecedente de la teoria de la complejidad lo fue
la cibernética. Esto es, el estudio interdisciplinario de los sistemas
cuyo funcionamiento esta regulado por medio de realimentaciones.
Aqui hay que detenerse un momento para reconocer las aporta-
ciones seminales del gran fisilogo mexicano Arturo Rosenblueth,
quien acerco la cibernética a la medicina. El desarrollo formal de
la teoria de la complejidad se forjo gracias al pasmoso poderio que
tienen las modernas computadoras para llevar a cabo calculos que
rebasan con mucho la capacidad del cerebro humano. El experi-
mento clasico de Edward Lorenz determind su gestacion. Lorenz
introdujo variables atmosféricas en un programa computacional
cuando intentaba predecir los cambios climaticos. Observd que
una mindscula modificacién en una de las variables al inicio de los
calculos (en el rango de milésimas de unidad) daba como resultado
un desenlace por completo diferente. Esta sensibilidad a las condi-
ciones de partida, conocida popularmente como el efecto maripo-
sa, es una manifestacion de caos. Caos se define como el compor-
tamiento imprevisible de los sistemas complejos gobernados por
leyes deterministas. El efecto mariposa es una metéafora. Dicese que
por la sensibilidad a las condiciones de partida, los cambios microam-
bientales producidos por el aleteo de una mariposa en Sudamérica pu-
diesen causar una tormenta en el golfo de México (Lorenz, 1963).
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De la teoria de la complejidad se derivan varios conceptos nue-
vos avalados por célculos matematicos computacionales. Tres de
estos conceptos parecen tener aplicaciones directas en la medicina
clinica; los sistemas complejos adaptables, los fractales y el holismo
cientifico (Goldberger, 1996).

Sistemas complejos, fractales vy el holismo cientifico

Los sistemas complejos estan compuestos por colecciones de uni-
dades en constante interaccion. De tal interaccién, surgen pro-
piedades nuevas (emergentes) que no estan presentes en dichas
unidades. Los sistemas complejos no estan gobernados, sino que
su control es autbnomo y depende de realimentaciones positivas y
negativas. Mediante estas realimentaciones los sistemas se adap-
tan al ambiente, de aqui el término sistemas complejos adaptables.
El universo esta lleno de estos sistemas. Las sociedades democrati-
cas, las bolsas de valores, los cardamenes y los sistemas adaptables
del cuerpo humano, en particular el sistema nervioso auténomo,
son sistemas complejos (Goldberger, 1996; Capra, 1997).

El pensamiento es un ejemplo extremo del fenémeno de emer-
gencia de los sistemas complejos. El pensamiento es el resultado de
la interaccion de millones de neuronas. Sin embargo, si escudrifia-
mos una neurona de manera aislada, no encontraremos ni indicios ni
vestigios de pensamiento. Los sistemas complejos viables trabajan en
aparente desorden (en los linderos del caos); si un sistema complejo
se ordena, su funcionamiento se degrada y ultimadamente fenece.

Los acercamientos lineales y/o reduccionistas no entienden los
sistemas complejos. Debido a la sensibilidad a las condiciones de
partida antes dicha, en dichos sistemas la magnitud de las respuestas
no va de acuerdo con la intensidad de los estimulos. Por otro lado, de-
bido al fendmeno de emergencia de los sistemas complejos, en ellos
el todo es diferente a la suma de sus partes. Entonces, la inica manera
de entender el funcionamiento de un sistema complejo es mediante
una vision holistica, estudiando el sistema su conjunto y observando
la adaptacion a su entorno (Goldberger, 1996; Capra, 1997).

Otro concepto novedoso, fascinante y hermoso derivado de la
teoria de la complejidad es el fractal. Definido como un objeto se-
migeométrico cuya estructura bésica se repite a diferentes escalas
(autosimilitud). Un fractal es demasiado irregular para ser descrito
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en términos geométricos tradicionales, sin embargo la hermosura
de la naturaleza es fractal. Las nubes, los arboles, las costas con-
tienen geometrias fractales (Mandelbrot, 1967). Muchas estructu-
ras del cuerpo humano tienen configuracion fractal. Es el caso de la
circulacion pulmonar, del sistema eléctrico cardiaco o de las redes
neuronales bellamente ejemplificadas en los dibujos magistrales de
Ramon y Cajal. Los arreglos fractales son muy eficientes en los pro-
cesos de distribucién y de absorcién. Se calcula que la fractalidad
pulmonar hace posible que la superficie conjunta de las partes mas
distales del arbol bronquial (los alveolos) equivalga a la superficie
de un campo de futbol. El término fractal también se aplica a los
fenomenos temporales que muestran trazos estadisticamente simi-
lares al ser medidos en las diferentes escalas del tiempo (dias, horas,
minutos). En situaciones saludables, la variabilidad de los ritmos
cardiacos tiene comportamiento fractal. Esta fractalidad de los rit- 159
mos del corazén indica un funcionamiento resiliente del principal
sistema complejo adaptable de los mamiferos; el sistema nervioso
auténomo. Los calculos lineales son incapaces de entender el fun-
cionamiento de un fractal. La belleza intrinseca de las imagenes
fractales generadas por computadora y el hecho de que en la natu-
raleza los fractales aparecen por doquier son quizas los argumentos
mas contundentes a favor de su veracidad (Figura 4.1) (Martinez-
Lavin, Infante, Lerma, 2008; Martinez-Lavin, 2012).

Figura 4.1. A) Un érbol fractal generado por computadora. Hay autosimilitud de las formas a diferentes escalas.
B) El pulmén tiene estructura fractal en sus vias circulatoria y aérea. La fractalidad pulmonar le otorga a este érgano
una gran capacidad para la absorcion, distribucién e intercambio de elementos.
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La teoria de la complejidad aplicada a la medicina

Las nuevas ciencias de la complejidad probablemente tendran un fuerte
impacto en la practica de la medicina. El cuerpo humano es un conjunto
de plexos que trabajan como sistemas complejos adaptables. Como ya
se menciono, el acercamiento lineal y reduccionista de la medicina vi-
gente transmite una vision parcelar, estatica, mecanica y deformada de
las personas y de su sufrimiento. Contrario a la visiéon actual que sugiere
que el comportamiento mecanizado y ordenado de nuestro organismo
es saludable, la complejidad sugiere lo opuesto. El desorden (hasta cier-
to punto) es sano y la uniformidad dafina (Martinez-Lavin, Infante,
Lerma, 2008; Golberger, 1996). Por ejemplo, los intervalos de los lati-
dos del corazon varian de manera constante. Mientras esta variaciéon no
rebase los linderos del llamado ritmo sinusal, un mayor desorden de los
latidos cardiacos significa mas salud. Los jovenes poseen amplia va-
riabilidad de los ritmos de su corazén (a este fenémeno se le conoce
como arritmia sinusal). La disminucion de este aparente desorden
es una senal de decrepitud o de enfermedad. La disminuciéon de la
variabilidad del ritmo cardiaco, es un indice predictivo de muerte sibi-
ta (Algra et al., 1993). Segundo ejemplo: una producciéon desordenada
(policlonal) de inmunoglobulinas mantiene al individuo sano, ya que
puede diferenciarse de su ambiente y evita ser invadido por diversos ti-
pos de agentes infecciosos. En contraste, la proliferacion ordenada (mo-
noclonal) de inmunoglobulinas provoca susceptibilidad a infecciones y
desarrollo del letal mieloma multiple (Martinez-Lavin, 2012). El para-
digma médico vigente sugiere que la esencia de la enfermedad es el dafio
organico. Por ende, las pesquisas diagnosticas del médico se afanan por
encontrar dicho dafio. En cambio, 1a complejidad propone que la esencia
de la enfermedad es la disfuncién. Entonces, enfermedad se puede defi-
nir como cualquier disfunciéon del organismo que provoque sufrimiento
o disminuya la longevidad (Martinez-Lavin, Infante, Lerma, 2008).

Caos v fractales en el funcionamiento
del cuerpo humano

Ya quedo6 asentado el hecho de que la constante variabilidad de la
frecuencia cardiaca es un reflejo del funcionamiento elastico del
sistema nervioso auténomo. Como veremos mas adelante, el sis-
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tema nervioso auténomo es un sistema complejo adaptable. La
variabilidad del ritmo cardiaco puede ser cadtica (Sharma, 2009).
Un ejemplo clinico de “efecto mariposa” podria ser la crisis de pa-
nico. En este trance, la sensibilidad en las condiciones de partida,
provoca que leves alteraciones perceptuales desemboquen en una
tormenta en el funcionamiento del sistema nervioso auténomo que
lleva a la persona que la sufre a creer que esta al borde de la muerte.

En condiciones saludables, la variabilidad del ritmo cardiaco
tiene propiedades fractales. Las graficas de variacion en un lapso
de 300 minutos son estadisticamente similares a la variacién me-
dida en 30 minutos y en 3 minutos (Peng et al., 1995). La pérdida
de esta fractalidad reflejaria una degradacion de la complejidad del
sistema nervioso auténomo. Por consiguiente, el estudio no lineal
de los ritmos cardiacos permite apreciar la resiliencia de dicho sis-
tema nervioso autébnomo que es nuestro principal sistema complejo
adaptable. Los analisis de variabilidad del ritmo cardiaco han pro-
puesto que la disfuncion del sistema nervioso auténomo pudiese
ser el mecanismo comun subyacente de padecimientos frecuentes
no entendible mediante paradigmas lineales-reduccionistas (Mar-
tinez-Lavin, 2012; Martinez-Lavin, Vargas, 2009), llamados aqui
enfermedades complejas.

161

El concepto de enfermedades complejas

Son padecimientos frecuentes que afectan predominantemente a mu-
jeres y que provocan dolor, hipersensibilidad y alteracion en el fun-
cionamiento del 6rgano afectado. Con frecuencia, el desarrollo del
padecimiento est4 relacionado con el estrés. En las enfermedades com-
plejas, el examen fisico no muestra datos sugestivos de alteraciones es-
tructurales en la zona sintomatica. Los analisis de laboratorio arrojan
resultados normales. La imagenologia moderna es tan costosa como
inatil para entender este tipo de padecimientos ya que no existe lesion
anatomica demostrable. La intervencion final del médico, la terapéuti-
ca farmacologica y aun la quirtrgica tienen resultados desalentadores
y muchas veces contraproducentes (Martinez-Lavin, Infante, Lerma,
2008; Martinez-Lavin, 2012; Martinez-Lavin, Vargas, 2009).

No estamos hablando de padecimientos raros, sino de sindro-
mes frecuentes que atienden diversos especialistas. Los gastroente-
rblogos los diagnostican como intestino irritable; los cardiélogos-
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Cuadro 4.1. Caracteristicas de las enfermedades complejas.
______________________________________________________________________________________________________________|
Padecimientos frecuentes no entendibles mediante el acercamiento lineal-reduccionista vigente.
Afectan predominantemente a mujeres.

Relacionados con el estrés.

Altamente traslapados.

Manifestados por dolor, hipersensibilidad y disfuncién del 6rgano afectado.

Ausencia de relacién causa-efecto entre los sintomas y el dafio estructural.

La analitica y la imagenologia actuales arrojan resultados normales.

como precordalgia no isquémica, sindrome X o, en otro contexto,
sincope vasovagal; los neurdlogos diagnostican cefalea tensional,
los endocrinologos, sindrome de fatiga cronica; los odontologos,
sindrome temporomaxilar; los reumatologos, fibromialgia; los
urélogos, cistitis intersticial; los ginecologos, vulvovaginitis no in-
fecciosa, y sigue un largo etcétera. Reiteramos, este grupo de pa-
decimientos representan mas de una cuarta parte de todas las con-
sultas que se les hacen a los médicos (Goldenberg DJ, 2010). Las
enfermedades complejas se traslapan entre ellas. Con frecuencia las
personas con sincope vasovagal también padecen fibromialgia y/o
intestino irritable (Martinez-Martinez et al., 2014). Investigaciones
recientes proponen que las enfermedades complejas tienen un me-
canismo de desarrollo comun, la degradacién de la complejidad de
los sistemas adaptables del cuerpo humano (Martinez-Lavin, Infan-
te, Lerma, 2008).

Los mamiferos, incluyendo los humanos, tienen maltiples sis-
temas complejos adaptables. Resalta por su importancia el siste-
ma nervioso auténomo (Figura 4.2). Este sistema es la parte del
plexo nervioso encargado de mantener el equilibrio arménico del
cuerpo humano ante los constantes cambios de ambiente. Mantie-
ne los parametros fundamentales que nos permiten permanecer
vivos. Estos parametros se denominan en medicina signos vitales
y comprenden el mantenimiento de la presion arterial, la frecuen-
cia y la variacién de los latidos del corazon, la respiracion y la tem-
peratura.

El sistema nervioso auténomo también modula el funcio-
namiento de los diversos 6rganos y glandulas del organismo hu-
mano. Dicho sistema tiene dos ramas que trabajan como bucles
realimentadores. La rama simpdtica que acelera las funciones vi-
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Cuadro 4.2. Lista de enfermedades complejas.
______________________________________________________________________________________________________________|

Fibromialgia

Sindrome de fatiga crénica

Sindrome de la guerra del golfo

(Cefalea tensional

Sindrome X cardiaco

Sincope vasovagal

Sindrome temporomaxilar

Sindrome de intestino irritable

(istitis intersticial

Vulvovaginitis
Otras

tales y su contraparte, la rama parasimpatica que las atempera.
El sistema nervioso autébnomo actiia también como una entidad
primaria encargada de responder al estrés (Martinez-Lavin, 2012,
La ciencia y la clinica de la fibromialgia).

El término estrés es ambiguo y se utiliza de manera laxa. Es-
trés debe ser entendido como cualquier impulso, ya sea fisico o
emocional que atente contra el funcionamiento armonico del cuer-
po humano. Para el sistema nervioso auténomo, el divorcio, la pér-
dida del trabajo, la muerte de un amigo pueden ser tan estresantes
como un infarto al corazon, una grave infeccién o un accidente
automovilistico. El sistema nervioso auténomo tiene las caracte-
risticas de un sistema complejo adaptable. Es un sistema anidado
(de células a neuronas, de neuronas a sistema nervioso) descen-
tralizado y autorregulado (Martinez-Lavin, 2012, La ciencia y la
clinica de la fibromialgia).

Degradacion de los sistemas adaptables
en las enfermedades complejas

Enfoquemos la atenci6n en las evidencias emergentes de la degradacion
de los sistemas adaptables en las enfermedades complejas. La fibro-
mialgia es la enfermedad compleja mejor estudiada. Miltiples investi-
gadores han encontrado alteraciones de la variabilidad de los ritmos del
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Simpético
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ﬁgura 4.2. Esquema del sistema nervioso auténomo. Dividido en las ramas simpética y parasimpética que
influyen en el funcionamiento de todos los drganos del cuerpo humano.

corazon en la personas con fibromialgia, que reflejan un estado de cons-
tante hiperactividad simpatica, en particular durante la noche (Lerma
et al., 2011). También varios estudios han mostrado que esta constante
hiperactividad hace que el sistema simpético se vuelva incapaz de res-
ponder a estresores adicionales. Una revision sistematica reciente co-
rrobora este estado de hiperactividad con hiporreactividad del sistema
nervioso simpatico de las personas con fibromialgia (Meeus et al., 2013).

Los resultados de un estudio de prueba del concepto en proce-
so de publicacién respalda la hipotesis que propone la fibromialgia
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como una degradacion de nuestro principal sistema adaptable com-
plejo (Lerma et al., s/f). Utilizando un método no lineal denomi-
nado andalisis de las fluctuaciones sin tendencia de la variabilidad
de la frecuencia cardiaca (Peng et al., 1995), se observé que en las
pacientes con fibromialgia la fractalidad de los ritmos del corazon
esta degradada. La variabilidad de la frecuencia cardiaca muestra
un comportamiento mas autorregulado al compararlas con mujeres
sanas. En este estudio, la disminucion de la fractalidad de los ritmos
del corazon correlacion6 con algunos sintomas del padecimiento
(Lerma et al., s.f.). Este comportamiento sugiere un funcionamiento
mas rigido de su sistema nervioso autbnomo y, por ende, una degra-
dacion de este sistema complejo adaptable.

{Por qué las enfermedades complejas
son tan frecuentes en la actualidad?

Los seres humanos hemos degradado el ambiente de multiples
maneras. Con la industrializacién, hemos perdido la noche. Anta-
fio, después del atardecer venia la oscuridad, el silencio y el des-
canso. Ahora, al atardecer le siguen el ruido, la luz y la actividad
(Martinez-Lavin, Infante, Lerma, 2008; Martinez-Lavin, 2012).
La contaminaci6on atmosférica impacta en el funcionamiento de
nuestro principal sistema complejo adaptable. Estudios lleva-
dos a cabo en sujetos sanos en la ciudad de México y en Boston
han demostrado una correlaciéon entre los niveles de polutantes
aéreos y alteraciones en la variabilidad de los ritmos del corazén
que indican un funcionamiento mas forzado del sistema nervio-
so auténomo (Pope et al., 1999). Las dietas en nuestros dias son
con frecuencia aberrantes. La influencia del ambiente deteriora-
do en el desarrollo de enfermedades complejas tiene sustento en
amplias observaciones prospectivas de una cohorte de individuos
nacidos en la Gran Bretafia en 1958. A la edad de 45 afios, 12% de
los individuos que integran esta cohorte padecia de dolor crénico
generalizado. Los factores asociados con el dolor fueron los ante-
cedentes de ingestion de comida chatarra, desadaptacién durante
los afios escolares, aumento en el indice de masa corporal y ta-
baquismo, entre otros (Vandenkerkhof et al., 2011). Con base en
todos estos datos, se puede proponer, desde un punto de vista fi-
losofico, que las enfermedades complejas son un intento fallido de
nuestros sistemas complejos para adaptarse a un ambiente hostil.
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Recién se han propuesto mecanismos por los cuales, una respuesta
maladaptativa a estrés (el distrés) conduce al desarrollo del dolor
cronico. El lector interesado podra analizar la propuesta en la fi-
cha bibliografica 19 (Martinez-Lavin, 2012, Fibromyalgya when
distress becomes (un)sympathetic pain).

Tratamientos lineales-reduccionistas vigentes
para las enfermedades complejas

La terapéutica médica vigente para la fibromialgia y sindromes afi-
nes también es lineal y reduccionista. Estad basada en medicamen-
tos y cirugias. En este contexto, el adagio Un sintoma, una pildora
no es siempre exagerado. La multiplicidad de sintomas que se ve
en las enfermedades complejas tiene como efecto indeseable natu-
ral la polifarmacia. Ademas, los pacientes actian como receptores
pasivos de medicamentos y procedimientos quirdrgicos. Este tipo
de terapia resulta inefectiva, lo que produce frustraciéon tanto en los
pacientes como en los médicos (Martinez-Lavin, 2012, La ciencia y
la clinica de la fibromialgia).

Enfermedades complejas en los sistemas
publicos de salud

Una deficiencia de los sistemas ptblicos de salud es su incapacidad de
atender las frecuentes enfermedades complejas arriba mencionadas.
Cuando el médico de atencién primaria no es capaz de entender la en-
fermedad del paciente, lo canaliza al especialista. Esta es la ruta fre-
cuente de las enfermedades complejas. La variedad de sintomas hace
que los pacientes sean enviados a multiples especialistas, los cuales
de manera separada piden determinados analisis de laboratorio y
estudios de imagen. También de manera aislada prescriben medica-
mentos y a veces procedimientos quirargicos. Esta manera de actuar
desemboca en polifarmacia (Kim, Landon, Solomon, 2013) y cirugias
inttiles. Aunque no hay estudios de farmacoeconomia que estimen
el dispendio de recursos econémicos en el caso de las enfermedades
complejas en las instituciones ptblicas de salud, los gastos deben ser
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mayusculos. Més desalentador es el hecho de que este modelo vigente
no mejora la calidad de vida de los pacientes (Martinez-Lavin, 2012,

La ciencia y la clinica de la fibromialgia).

Tratamiento integral de las enfermedades
complejas

La fibromialgia y sindromes afines requieren de un tratamiento holisti-
co basado en evidencias cientificas. Fundamental en el proceso terapéu-
tico es la informacién completa a la paciente y a sus familiares acerca
de las caracteristicas peculiares de estos padecimientos. Es necesario
explicar la degradacion del funcionamiento de nuestros sistemas com-
plejos adaptables como resultado de un esfuerzo fallido de adaptarse a
un ambiente hostil (Martinez-Lavin, 2012, La ciencia y la clinica de la
fibromialgia). Por otra parte, las pacientes y sus familiares deben jugar
un papel protagonico en su rehabilitacion. Esto con mucha frecuencia
demanda un cambio radical en el estilo de vida. El grupo terapéutico
debe actuar como un plexo. Es necesaria la intervencion coordinada del
médico, enfermera, psicdloga, nutriéloga, terapista fisica y, desde luego,
pacientes y sus respectivos familiares. La terapia grupal, una vez mas
interactuando como plexo, ha probado ser ttil (Bennett et al., 1996). La
intervencion grupal, por otro lado, disminuye los costos del tratamiento.
Primordial en el proceso terapéutico es la validacion de los sinto-
mas. El modelo disautonémico aqui propuesto explica la multiplicidad
de sintomas y también el traslapo que existe entre las enfermedades
complejas. La dieta debe ser predominantemente vegetariana evitando
el consumo de sustancias parecidas a la adrenalina. El ejercicio, desarro-
llado de manera gradual es importante (Hauser et al., 2010). El tai-chi
ha probado su eficacia en estudios controlados de fibromialgia (Wang et
al., 2010). Hay diversas técnicas de “autoeficacia”, como la terapia cog-
nitivo-conductual (Bernardy et al., 2013) y otras disciplinas basadas en
biorrealimentaciones (Glombiewski, Bernardy, Hiuser, 2013). Hay que
destacar que este tipo de intervenciones mejoran el funcionamiento del
sistema nervioso auténomo (Lu, Kuo, 2003; Fu, Levine, 2013; Nishith
et al., 2003; Hallman et al., 2011). En este tratamiento reticulado, el pa-
pel del médico se restringiria al proceso diagnostico y a la prescripcion
juiciosa y limitada de medicamentos. Es obvio que esta terapéutica inte-
gral debe considerar las peculiaridades individuales y ajustarse a ellas.
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Reduccionismo vs. holismo évisiones
incompatibles o complementarias?

No se pueden soslayar los grandes avances que ha tenido cono-
cimiento médico como resultado del enfoque reduccionista. La
microscopia, que ahora es subcelular, nos ha acercado a un mun-
do que es tan diminuto como real. La decodificacion del genoma
humano ha permitido cartografiar miles de genes, y asi definir
las bases moleculares de enfermedades hereditarias, como tam-
bién la predisposiciéon a un grupo muy grande de padecimientos
con etiologia multifactorial. Sin embargo, las caracteristicas mas
fascinantes de las verdades cientificas son quizés su relatividad
y mutabilidad. La verdad de hoy sera, de manera indefectible,
superada por otra verdad mas universal el dia de manana. En la
practica clinica, el reduccionismo médico parece haber llegado
a un limite. Las enfermedades infecciosas curables con antibi6-
ticos ya no representan la amenaza de antaho. Ahora los clini-
cos enfrentamos con mucha frecuencia enfermedades cronicas
multifactoriales. En muchas de ellas, la degradacion en la calidad
del ambiente incide en su desarrollo y permanencia. El enfoque
de atencién a los pacientes tecnificado y fragmentado debe ser
antecedido por un examen de la influencia del entorno sobre la
salud fisica y emocional de cada persona. El el entorno clinico, la
perspectiva holistica debe ser vista como un complemento que
enriquece el modelo reduccionista vigente.

Conclusiones y propuestas

El paradigma cientifico lineal-reduccionista que impera en la me-
dicina actual se ha topado con un limite. Con el fin de entender
y atender de manera eficaz a un grupo grande de enfermedades
complejas que afectan predominantemente a mujeres, es necesario
anadir una vision holistica basada en conceptos derivados de las
nuevas ciencias de la complejidad.

Dichas enfermedades se conciben como un intento fallido de nues-
tros sistemas complejos para adaptarse a un ambiente hostil.

La comunidad médica y la sociedad en general deben estar mejor in-
formadas acerca de las caracteristicas de las enfermedades complejas.
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« Se requieren estudios econémicos que estimen el dispendio provo-
cado por los procedimientos diagndsticos y terapéuticos reduccio-
nistas inutiles utilizados en este tipo de padecimientos.

« Es necesario promover la formaciéon de grupos de investigacion
transdisciplinares, compuestos por médicos, fisicos, matemdaticos,
psicologos y personas afectadas con el fin de investigar y tratar de
manera eficaz estas enfermedades complejas.

« En las instituciones publicas de salud se deben crear plexos tera-
péuticos multidisciplinares para que las personas afectadas pue-
dan recobrar la complejidad de sus sistemas adaptables.
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LA TOMA DE DECISIONES
EN EL PROCESO
DE SALUD-ENFERMEDAD

Hermes llarraza Lomeli

Infraestructura historica para la toma de decisiones

Este capitulo centra la atencion en la toma de decisiones en el proceso
de salud-enfermedad: del calculo de riesgo a los sistemas abiertos,
complejos y no lineales. Todos los dias el ser humano toma cientos de
decisiones, vive momentos en que se ve obligado a adoptar una posi-
cién ante dos o mas opciones y debe elegir una de ellas, siempre en
presencia de cierto grado de incertidumbre (Kast, 1979). Tomar una
decision es la forma como el ser humano se comporta y actia para
maximizar u optimizar cierto resultado y lo hace como reacciéon ante
un problema (Robbins, 2004). La toma de decisiones se da en casi
cualquier area del quehacer humano y es el primer paso para esta-
blecer un plan de acci6én en la busqueda de un fin determinado. Para
una adecuada toma de decisiones se requiere ser racional, prestando
atencion a la evaluacion de las diversas opciones, con una clara idea
de la meta en cuestién (Simon, 1947). La practica médica es, sin duda,
una interminable serie de toma de decisiones.

La forma en la que el ser humano ha tomado sus decisiones ha
cambiado a lo largo de la historia. Hace méas de 10 000 afios, el prin-
cipal objeto del ser humano primitivo con seguridad era sobrevivir,
asi que dedicaba la mayor parte de su tiempo a conseguir alimento y
proteccion, actividades que podrian garantizarle una expectativa de
vida rara vez mayor a dos décadas. Aunado a la hambruna, diversas
enfermedades cobraban muchas vidas, problemas que el ser huma-
no fue comprendiendo poco a poco, inicialmente con ideas mégicas
o bien en las decisiones de un Dios omniscio y omnipotente. Con la
aparicion del lenguaje escrito, las ideas y las experiencias vividas
transgredieron la frontera de la muerte y el conocimiento sobre el




174

proceso vital obtuvo sin duda uno de sus principales impulsos, el
concepto de physis (naturaleza). En la Grecia clasica, se desarrolla-
ron diversas herramientas para el estudio del conocimiento (episte-
mologia): la légica, la mayéutica, la fisiologia, la hermenéutica o la
ontologia, entre otras. De manera simultanea, otras civilizaciones,
como la china o la egipcia, se interesaron también en estos temas.
Después y durante varios siglos, en el mundo occidental imperd
una concepcion netamente determinista, difundida mediante la en-
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Figura 5.1. Linea del tiempo de la evolucién del conocimiento sobre el proceso vital. El ser humano

ha ido cambiando la manera en que ve el mundo, su realidad y naturalmente el proceso vital. En la parte
inferior del esquema, se observa la linea del tiempo dividida en Edad Antigua, Edad Media y Edad Moderna.
Por arriba de esta linea se describen las diferentes civilizaciones que han existido, muchas de las cuales
finalizaron después de algunos siglos de dominio. En la parte superior se representa el tipo de pensamiento
imperante en cada época, donde llama la atencién cémo una vez que se instaura un paradigma, suele
conservarse hasta la actualidad donde ahora conviven personas con diferentes formas de pensamiento
(magico, religioso, empirico, cientifico, etc). En las lineas verticales se muestran algunos puntos de inflexion

2011 dC

en la historia, como pueden ser la aparicién de la escritura, la imprenta o el célculo infinitesimal. Abreviaturas:

a.C, antes de (risto; d.C, después de (risto; s, siglo; MB Ev, medicina basada en la evidencia; MB riesgo,
medicina basada en el cdlculo de riesgos, y Cx, ciencias de la complejidad.
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sefianza escoléstica de una teologia sistematica: los dogmas de la
iglesia establecidos por Toméas de Aquino (Tommaso D'Aquino) en
su Summa theologiae y Summa contra gentiles. Estos documentos
son una verdadera apologia filosofica de la fe catdlica, basados en
gran parte sobre los trabajos del macedonio Aristételes. El determi-
nismo hall6 una forma equivalente en Oriente, donde se le conoci6
como karma. En ese entonces el ser humano pensaba que poco po-
dia hacer por su futuro, ya que se encontraba a merced del designio
divido o del destino. Fue en el periodo del Renacimiento cuando
todo adquirié una nueva dimension a través del naturalismo y me-
canicismo en Europa, que poco a poco fueron estableciendo una
nueva herramienta epistemologica: el racionalismo. En los siglos
XVI y XVII personajes como Leonardo da Vinci, Galileo Galilei, Des-
cartes, Laplace y, naturalmente, Newton fueron los precursores de
lo que hoy conocemos como el método cientifico. Es desde entonces 175
que la ciencia ha incursionado practicamente en todas las areas del
interés humano, siendo en las ciencias “duras”, como la fisica o la
quimica, donde ha visto sus mayores logros (Figura 5.1).

En el campo de la medicina los avances cientificos, pero espe-
cialmente los tecnologicos, han sido notables sobre todo en el terre-
no de los métodos diagnosticos y de la terapéutica en general. Como
consecuencia, podemos ver que hoy en dia la esperanza de vida a
nivel mundial ronda los 69 afios de edad y son principalmente la
sanidad y la higiene de la sociedad lo que ha permitido tal avance.

La toma de decisiones durante la practica clinica:
realidad de una labor cotidiana

En el momento en que un médico estudia el caso clinico de un pa-
ciente gravemente enfermo e inestable casi siempre tiene muy poco
tiempo para actuar, de modo que busca la intervencion adecuada
de una manera un tanto reactiva.

Ahora bien, si el médico tiene méas tiempo, entonces podra
tomar sus decisiones de una forma mas racional y reflexiva. Una
de las claves para poder elegir la intervencion més adecuada es el
apropiado planteamiento del problema en cuestion, lo que exige su
“real” comprension y entendimiento. A lo largo de la historia de la
medicina se han propuesto diversos abordajes para el estudio de las
alteraciones del proceso salud-enfermedad, entre los que podemos
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enumerar: el preventivo, el sintomatico, el etiol6gico, el fisiopatol6-
gico y el basado en riesgos, entre otros.

Imaginemos el escenario donde un médico mexicano estudia
un paciente de 58 anos de edad, asintomaético, fumador, con histo-
ria de hipertension arterial sistémica bajo medicaciéon y una tension
arterial sistélica de 140 mm Hg, con dislipidemia y niveles de coles-
terol total de 250 mg/dL, colesterol LDL de 188 y colesterol HDL
de 35 mg/dL. En este caso el paciente no tiene sintomas y tampoco
una situacién que comprometa su vida, no obstante el médico si-
gue preocupado por su futuro. En consecuencia, el galeno revisa las
guias mas recientes sobre el manejo clinico en estos casos y se per-
cata de que necesita evaluar el riesgo que tiene su paciente de sufrir
un evento cardiovascular o de morir. Asi, él decide recurrir a alguna
de las diversas herramientas o calculadoras de riesgo cardiovascular
que existen en Internet. El facultativo elige la que considera la mejor
y mas nueva calculadora del momento: el “estimador de riesgo de
enfermedad cardiovascular aterosclerdtica” (atherosclerotic car-
diovascular disease, ASCVD Risk 2013), publicado por el Colegio
Americano de Cardiologia (ACC) y con una aplicacion que puede
utilizarse tanto en Internet como en dispositivos méviles, como los
teléfonos inteligentes (Goff, 2013). Al cumplimentar la informaciéon
requerida, el médico se percata de que su paciente tiene un ries-
go absoluto de padecer un desenlace cardiovascular calculado en
26.2% dentro de los siguientes 10 afios. Asimismo, dicha calcula-
dora de riesgo le hace saber que el riesgo de este paciente bajaria
hasta 5% si él mejorara sus variables: colesterol total de 170 mg/dL,
colesterol HDL de 50 mg/dL, tension arterial sistolica de 110 mm
Hg, que no tomara antihipertensivos, que no fuera diabético y que
tampoco fuera fumador.

Al regresar a las guias de prevencion, nuestro médico encuen-
tra que acorde con el riesgo de su paciente, la prescripcion de dosis
moderada de estatinas esta fuertemente recomendada con base en
la mayor evidencia cientifica disponible (Clase I-A, ACC), consejo
que con seguridad seguira a pie juntillas, como lo haria cualquier
otro médico (Stone, 2013). Esta recomendacion esta basada en dos
pilares: la evaluacion del riesgo en este tipo de casos y la evidencia
del efecto “protector” de las estatinas y es, sin duda, una manera
sumamente practica y operativa de atender a los pacientes.

No obstante, nuestro médico es algo curioso y comienza a in-
dagar sobre el origen de este tipo de recomendaciones y encuen-
tra el articulo cientifico original en que se desarroll6 la calculadora
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de riesgo. Al leer la “letra pequefia” de ese documento, se topa con
informacion que despierta su interés. El ASCVD-Risk fue producto
de un grupo de trabajo multidisciplinario compuesto por 16 miem-
bros, que incluyé médicos internistas, cardiélogos, endocrindlogos
y expertos en epidemiologia cardiovascular, bioestadistica, cuida-
dos para la salud y economistas. El también encuentra, dentro del
instructivo para utilizar el ASCVD-Risk, que el riesgo calculado por
esta herramienta es una estimacion (inferencia) del riesgo absolu-
to, basado en datos de muestras representativas de la poblacion. Al
volver al articulo original, halla en uno de los primeros parrafos una
frase que dice:

“[...] estas guias han sido elaboradas para definir las practicas que cum-
plan con las necesidades de los pacientes en la mayoria de las circuns-
tancias y no reemplazan al juicio clinico. En ultima instancia, la decisién
acerca del cuidado de un paciente en particular debera ser tomada por el
proveedor de cuidados de salud a la luz de las circunstancias presentadas
en ese paciente”.

La poblacion estudiada para la elaboracion de esta herramienta
se baso en estudios de cohorte registrados en el National Heart,
Lung and Blood Institute (NHLBI) de Estados Unidos (Institu-
to Nacional del Corazon, el Pulmén y la Sangre), con una muestra
conformada por 24 626 individuos (11 240 mujeres blancas; 9 098
hombres blancos; 2 641 mujeres afroamericanas y 1 647 hombres
afroamericanos), una edad entre 40 y 79 afios y sin de enferme-
dad cardiovascular al inicio del estudio. Con todo esto, la primera
conclusion a la que llega el médico es acerca de la pobre “validez
externa” de esta herramienta, es decir: la certeza de que la informa-
cion obtenida con ella sobre el pronostico en poblacién mexicana es
reducida. Ademas, hay que remarcar que los autores admiten que
esta herramienta ha sido elaborada solamente por la simulacion por
computadora mediante herramientas estadisticas (in silico) y no ha
sido “validada” mediante un ensayo clinico controlado.

El médico intenta ahora comprender el hecho de que su paciente
tenga un riesgo de 26.2% de presentar un desenlace cardiovascular
y encuentra que, si existieran 100 personas idénticas a ese paciente
(con los mismos factores de riesgo, genética, edad, etc.), 26 de ellos
sufririan de alguna enfermedad aterosclerosa o moririan a causa de
ella dentro de los siguientes 10 anos. El galeno intenta aplicar esto al
caso que le ocupa y se percata de que este paciente en particular po-
dria, porun lado, pertenecer al grupo de los pacientes que enfermaran
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0 moriran, pero también podria ser uno de los 74 individuos que, a
pesar de tener las mismas caracteristicas, no presentaran desenlace
alguno dentro de ese periodo. En segundo lugar, atn si el médico pu-
diera hipotéticamente asegurar que ese paciente formara parte de ese
grupo de 26, tampoco podria pronosticar con precision el momento
en que se presentaria el desenlace, ya fueran 15 dias o 9 afnos. La pre-
cision en la predictibilidad de este método es a todas luces limitada.

A continuacion, el médico esté interesado en estudiar la confian-
za que podria tener en la eficacia del uso de estatinas como medida
de prevencion cardiovascular. En las guias de prevencion del ACC, se
menciona que la reduccion absoluta de desenlaces cardiovasculares
al utilizar dosis moderadas de estatinas se obtiene al multiplicar el
riesgo estimado (en este caso 26.2% a 10 anos) por la reducciéon del
riesgo relativo (= 30% para el caso del uso de dosis moderadas de es-
tatinas), lo que da una reduccion del riesgo de 7.9% y deja al paciente
con un riesgo de 18.3%. En otras palabras, esta reduccion del riesgo
absoluto cercana a 8% es equivalente a tener que tratar 13 pacientes
con dosis moderadas de estatinas para poder prevenir solamente un
desenlace cardiovascular en 10 afos, lo que se conoce como nime-
ro necesario a tratar (NNT). Una vez maés, el médico no puede saber
con precision cual de los 13 pacientes que tratara con estatinas sera el
afortunado de librarse del desenlace adverso.

El médico resume su pesquisa de la siguiente manera: con las
herramientas actuales puedo evaluar el riesgo que tiene cierta po-
blacion de sufrir una enfermedad cardiovascular o de morir a causa
de sus complicaciones, pero no puedo identificar aquel paciente en
particular que la padecera ni el momento en que esto podria suce-
der. Lo mismo puedo decir sobre la terapia preventiva mediante el
uso de estatinas. Sin embargo, lo que el médico segura y “razona-
blemente” decidira sera decirle a su paciente que tiene 26.2% de
riesgo y que debera ingerir estatinas a dosis moderadas por tiempo
indefinido. Asi, todo mundo quedara conforme y tranquilo. Como se
puede apreciar, es un problema complicado y complejo.

Un gran nimero de grupos de investigadores produce diaria-
mente miles de documentos que modelan nuestro paradigma cienti-
fico. A través de Internet, miles de médicos utilizan calculadoras de
riesgo en la biisqueda de evitar diversos desenlaces adversos como:
infarto del miocardio, diabetes mellitus, cancer intestinal, fracturas
por osteoporosis o enfermedad de Alzheimer entre decenas més. Si
buscamos en la red las palabras “risk calculator”, obtenemos casi 12
millones de resultados en tan sélo 0.21 segundos. El médico expues-
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to directamente a los multiples problemas de los pacientes necesita
aplicar de manera critica ese acervo de informacion cientifica que,
en ocasiones, parece ser etérea y hasta fantastica en su toma de de-
cisiones, ya sea para el proceso de elaboracion de un diagnostico, ya
sea para la eleccion de acciones preventivas y terapéuticas.

Sin embargo: ¢cuél es el fundamento real para la toma de deci-
siones médicas? ¢es la metodologia empleada realmente ttil?

Prognosis y profilaxis

“Hacer predicciones es muy dificil, especial-
mente cuando se trata del futuro”.

NitLs BoHrR 179

La mitologia griega relata que Asclepio (Esculapio) tenia varias hi-
jas e hijos, siendo una de ellas Panacea, reconocida como la diosa
de la curacion. Sin embargo, parece ser que su hija predilecta era
Hygeia, la diosa de la salud, de la limpieza y de la higiene. Estos
atributos eminentemente se dirigian hacia la prevencién de enfer-
medades y la conservacion de la salud.

La prevencion es considerada como la mejor manera de prac-
ticar la medicina, y se piensa en ella como la estrategia mas efecti-
va y menos costosa para mantener tanto la salud publica como la
de cada individuo... hoy en dia nadie dudaria de esto. En nuestro
lenguaje natural, la prevencién, sobre todo en su segunda acepciéon
dice: “preparacion y disposicidon que se hace anticipadamente para
evitar un riesgo o ejecutar algo” (DRAE, 2014). En consecuencia,
podemos constatar los numerosos esfuerzos realizados en forma co-
tidiana para prevenir enfermedades como la influenza, el cancer,
la diabetes, el dengue, la obesidad, la hipertension, la infeccion por
VIH o el infarto agudo del miocardio, entre otros males.

Ahora, si estudiamos con calma la naturaleza de cualquier ac-
cion preventiva, no es dificil percatarse que requiere de una con-
dicién sine qua non: la “predicciéon” de los desenlaces en cuestion.
En la capacidad para predecir, se basa gran parte del éxito de la
prevencion (Ilarraza, 2013).

En lenguaje comn, predecir (del latin praedicére) se centra en
“anunciar por revelacion, ciencia o conjetura algo que ha de suceder”.
Desde sus origenes, el ser humano ha echado mano de numerosas
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técnicas para acceder al conocimiento con antelacion, entre las cua-
les tenemos: la premonicion o precognicion, la adivinacion, la bruje-
ria, la magia o la astrologia. En los dltimos tres siglos, la ciencia ha
sido utilizada a menudo como un método para formular pronosticos.
Existen algunas ramas de la ciencia donde la prediccion parece ser
sumamente precisa, como cuando un astrébnomo anuncia el lugar y
momento en que sucederd un eclipse de sol. Tanto los expertos en
astronomia como en astrologia realizan cierto tipo predicciones con
base en el comportamiento de los cuerpos celestes; sin embargo, hay
una marcada diferencia entre ambas: el astroélogo emite sus pronosti-
cos de una manera ambigua sin admitir la posibilidad de equivocarse
y sus herramientas son las cartas astrales y el zodiaco. En contrapar-
te, para realizar sus predicciones, el astronomo utiliza inicialmente el
“racionalismo” y la “induccién”, lo cual le permite lanzar predicciones
mas precisas, y en la actualidad el método cientifico le permite acep-
tar la posibilidad de equivocarse y le da la capacidad de calcular esta
probabilidad (del Toro, 2005). Sin embargo, en otros campos cienti-
ficos, la prediccion se vuelve més dificil y menos certera, como en el
campo de la quimica orgénica o en la biologia, debido en gran parte a
que estos fendmenos tienen una naturaleza probabilistica.

La ciencia al servicio de la toma de decisiones:
creencia y escepticismo

La ciencia goza de una alta estima entre la opinién popular, debido
sobre todo a que es objetiva, porque se basa en los hechos. Ade-
mas, el conocimiento que de ella emana es confiable puesto que
esta comprobado de manera rigurosa.

Los postulados, teorias y leyes cientificas proceden de la infor-
macién obtenida por medio de la observacién y la experimentacion.
Simplemente decir que algo esta “cientificamente comprobado” le
confiere una sensacion de certeza e infalibilidad, mismas que no son
puestas en tela de juicio. Incluso quienes dedican su vida a estudiar
los fendmenos sociales e historicos llaman a estas disciplinas cien-
cias sociales, lo que les da otra dimension con relacion a la credibi-
lidad sobre sus aseveraciones.

De nuevo, épor qué el conocimiento cientifico parece ser mas
solido, convincente y certero que el obtenido por otros métodos?
Principalmente porque deriva de los hechos, en lugar de aprecia-
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ciones personales. Asi, si bien hay diferencias de opinion sobre lo
escrito por algunos maestros de la literatura (Garcia Marquez, Dic-
kens etc.) esto no debe pasar cuando se leen las teorias de Newton
o Einstein. Ademaés el método cientifico tiene un sistema de control
de calidad ya que puede ser cuestionado e incluso refutado, sila ma-
nera de obtener los datos y analizarlos no fue la correcta.

Tradicionalmente, la ciencia se basa en aquello que podemos
percibir a través de nuestros sentidos, sobre todo si la observacion
del mundo se realiza de manera cuidadosa y sin prejuicios. En con-
secuencia, las leyes y teorias que de aquéllos emanen también seran
seguras y objetivas, ya que fueron elaboradas para dar una expli-
cacion a los hechos (obtenidos de la observacién o la experimenta-
cion), y deberan ser congruentes con ellos.

Si la ciencia se basa en la observacion y la experiencia, se con-
sidera licito generalizar una ley universal a partir de una lista finita
de enunciados singulares desde la perspectiva del pensamiento in-
ductivo. En el momento en que el cientifico dispone de estas leyes y
teorias universales, puede explicar y predecir los fenémenos natura-
les de manera puntual, utilizando el razonamiento deductivo.

En la ciencia se establece una teoria (paradigma) que domine
sobre las demaés, lo que da estructura a los fenémenos a estudiar.
Los paradigmas son aseveraciones universalmente reconocidas que,
por un tiempo establecen los modelos para la comunidad cientifica,
lo que diferencia a la ciencia del conocimiento comun. Esto funciona
como un proceso continuo, en el cual un paradigma da paso a otro
que lo reemplazara. En un paradigma se concibe el objeto de estudio
junto con sus teorias basicas y define la problematica, el método y la
forma de explicar los resultados de una investigacion (Kunn, 1962).

El método cientifico tradicional posee un enfoque en general
reduccionista mediante la experimentacion y el analisis, para des-
pués intentar explicar inductivamente la generalidad de los feno-
menos naturales. Este método es aplicado por diversas disciplinas,
como la fisica, la quimica y la biologia, entre otras. A diferencia del
materialismo aristotélico que utiliza la 16gica para la obtencion del
conocimiento (p. ej. silogismos), la ciencia basa sus leyes y princi-
pios en la observacién, la experimentacién, el anélisis y la induc-
cion. El procedimiento bésico que utiliza el método cientifico es la
llamada prueba de hipétesis. La hipotesis (del latin hypothésis, y
éste del griego vmt00eo1g) es de naturaleza predictiva, es decir una
suposicion. Asi, toda hipotesis debera contener un argumento cohe-
rente basado en los hechos “consumados” y sera puesta a prueba a
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través de la experimentacion. Al final de este estricto y objetivo pro-
ceso, la hipdtesis podra ser razonable y estocasticamente aceptada o
refutada. Sin embargo, sigue siendo una extension de la prognosis.

El conocimiento cientifico puede “confirmarse” mediante el
analisis deductivo, que va de lo general a lo particular. En contra-
parte, las “calculadoras de riesgo” utilizadas en el campo clinico
(vide supra) emiten predicciones basadas en hechos ya consuma-
dos, utilizando de alguna manera el pensamiento inductivo para ge-
neralizar lo particular, la llamada “estadistica inferencial”.

En ocasiones, el conocimiento cientifico no puede ser conclu-
yentemente comprobado ni rechazado. Este escepticismo se basa
en la naturaleza de los datos, en las desviaciones en la observacion
de cada cientifico y del razonamiento empleado. Hablando sobre la
observacion de los hechos, ésta se basa en la percepcion e interpre-
tacion de la realidad, condiciones que varian de observador a obser-
vador y dependen de varias caracteristicas como son sus expectati-
vas, su educacion o su grado de conocimiento. Asi, la imagen que
nos hacemos de la realidad en ocasiones difiere mucho con ella. La
interpretacion literal de la postura de que las observaciones efec-
tuadas por un observador imparcial y sin prejuicios proporcionan la
base del conocimiento cientifico es insostenible (Chalmers, 1999).

El primer problema que enfrenta el pensamiento inductivo po-
dria plantearse al parafrasear a Albert Einstein: ¢como podriamos
esperar resultados semejantes cuando las condiciones iniciales del
fenbmeno no son iguales? Los entusiastas del inductivismo sugie-
ren que las condiciones que deben satisfacer las generalizaciones
conceptuales para ser consideradas licitas son: que el nimero de
observaciones en que se basen sea grande, que éstas se repitan en
una amplia variedad de condiciones y que ningin enunciado acep-
tado entre en contradiccion con la ley universal derivada. Al res-
pecto, A.F. Chalmers cita el razonamiento acido que hizo Bertrand
Russell sobre el inductivismo. El contaba la historia de un pavo que
llegb a una granja y desde el primer dia descubri6 que le daban de
comer a las 9 de la mafiana, pero como era un pavo “inductivista” no
se precipitd a sacar conclusiones. Asi, esper6 pacientemente hasta
que obtuvo un nimero suficiente de observaciones: dias con sol o
Iluviosos, mafanas frias o calurosas, etc. En un momento dado, la
conciencia inductivista de este plumifero se sintié satisfecha como
para afirmar que todos los dias a las 9 de la mafiana le traerian su
alimento. Asi, convencido de que estaba en lo cierto, vivi6 dias y
noches hasta que su realidad se vio tragicamente alterada la vispe-
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ra de la Navidad, cuando en lugar de comer a las 9 a.m., le corta-
ron el cuello... Nos encontramos ante una inferencia inductiva con
premisas verdaderas que ha llevado a una conclusion falsa...asi de
crudo, icomo el pobre pavo! A esto le llamaba el cientifico britanico
—premio Nobel de literatura en 1950- “inductivismo ingenuo”. El
conocimiento cientifico aleja al ser humano de los mitos, pero a la
vez puede generar los suyos propios, incluso en forma dogmatica.

El razonamiento inductivo es diferente del deductivo, en parti-
cular porque va mas alla de las premisas. Asi se construyen las leyes
cientificas generales y es debido a esto que no puedan ser probadas,
en esencia, por el hecho de que no pueden ser deducidas en forma
légica. Por dltimo, el punto es: équé tan fiable es el razonamiento
inductivo como la forma que nos permite enunciar una ley universal
con base en la experiencia? No hay que olvidar que el mundo cono-
cido es mucho menor que lo que desconocemos.

Por otro lado, el hecho de dudar sobre cada interpretacion de
la realidad nos agota y la imperiosa necesidad de imponer cierto
orden a las cosas nos orilla a generalizar el mundo con ingenuidad,
pero a la vez nos “protege” de su complejidad e incertidumbre. El
ser humano aprende mas de los hechos y suele desdefiar con pasién
lo abstracto, ya que prefiere creer en las cosas a pensar en ellas.
Esa misma tendencia a simplificar y a establecer reglas, nos hace
creer que el mundo es menos aleatorio de lo que en realidad es.
La realidad se aborda con el “deseo de dividirla en piezas nitidas”
(Arroyave, 2009).

La historia de la humanidad es un ejemplo continuo de sesgos
cognitivos, productos del intento de comprender con simplicidad un
mundo enmarafiado y al parecer erratico. Existe una tendencia de
evaluar los hechos después de que han ocurrido, e inmediatamente
después, en retrospectiva, organizarlos y explicarlos con coheren-
cia, el apres-coup (J. Lacan) o el Nachtrdaglichkeit (S. Freud). A esto
se refiere Chalmers con su “distorsion retrospectiva”. Al final, todo
termina en una valoracioén sesgada y exagerada de la informacion
factual, lo que Taleb define como una tendencia natural a prestar
atencion solo en los casos que confirman nuestra historia y vision
del mundo: “evidencia silenciosa” de un “empirismo ingenuo”. De
esta manera, solemos confirmar el conocimiento con una facilidad
simplista, desconociendo que “una serie de hechos corroborativos
no constituye necesariamente una prueba”. Estamos programados
para crear historias simples sobre fendmenos muy complejos y va-
riados; de modo que siempre terminamos falseando la realidad. El
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resultado de esto es que perdemos control y nos volvemos incapaces
para predecir cualquier anomalia estadistica (Taleb, 2007).

Taleb hace mencion de que toda generalizacion, como decir “to-
dos los cisnes son blancos” (fendémeno visto durante siglos en Euro-
pa) se derrumba cuando se presenta un evento sumamente inusual
pero lapidario, como la aparicién de un cisne negro en Australia.
Asi, él expone la idea estadistica de dos reinos: el Mediocristan y el
Extremistan. El primero es el reino utoépico del promedio, donde
lo importante es que cuando el nimero de observaciones en una
muestra es suficientemente grande, ningtn elemento individual
cambiara de forma significativa el total (p. ej. la estatura o el peso
poblacional). En el reino de Extremistan rigen las singularidades,
es el lugar donde las desigualdades cobran tal importancia que una
sola observacion puede influir de forma desproporcionada en el to-
tal (p. €j. la riqueza de la poblacion o el inicio de una guerra). Este
autor considera que una pequena cantidad de cisnes negros (esos
hechos muy poco probables, pero determinantes) explica casi todo
lo concerniente a nuestro mundo, desde el éxito de las ideas y las
religiones hasta la dinamica de los acontecimientos historicos y los
elementos de nuestra propia vida personal. Taleb adopta una posi-
cion méas o menos radical sobre el concepto de que la incertidumbre
es el principio del universo, asentando un libertarismo académi-
co. Los especialistas en economia ganan fortunas y son consultados
constantemente como verdaderos guries de las finanzas, sin em-
bargo no aciertan sus predicciones o suelen hacerlas a posteriori, es
decir, después de que el acontecimiento econémico tuvo lugar. Para
Taleb, la prediccion es la auténtica prueba de nuestra comprension
del mundo, sblo que es limitada y casi inexistente. La filosofia debe
transcender la academia o la propia filosofia; la raiz de la filosofia.
Los problemas filos6ficos mueren si esas raices se secan.

Al declarar que la ciencia deriva de los hechos, pensamos en que el
conocimiento cientifico esta constituido en una teoria construida sobre
los hechos y que ajusta con ellos a la perfeccion. Para algunos, esto no
tendria sentido: ¢La teoria esta confirmada por los hechos y los hechos
por la teoria? Logicamente esto no puede ser justificado. La logica se
basa en la deduccién de una conclusion derivada de las premisas, me-
diante el uso de silogismos. Si las premisas son ciertas, la conclusion
también lo sera. En la naturaleza, donde los fendmenos son eminente-
mente probabilisticos, los silogismos no pueden utilizarse.

Asi, una nueva ley de los silogismos podria ser: si las premisas
son ciertas y ademas cuentan con que un “argumento es valido”, en-
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tonces la conclusion seré cierta. Sin embargo, en ocasiones el argu-
mento puede ser valido aunque una de las premisas o la conclusion
sean falsas. Las argumentaciones inductivas no son légicamente vali-
das. Se trata de una justificacidon por completo inaceptable.

Hume sugiri6 dos justificaciones para el principio de induccion,
aunque después las rechazaria. En la primera hablaba de que el futuro
deberia parecerse al pasado, situacion irreal, ya que él mismo calificaba
al futuro como cadtico y errante donde todo cambia constantemente.
En la segunda, la argumentacion con la que se pretende justificar la in-
duccion es circular, ya que emplea el mismo tipo de argumentacion in-
ductiva cuya validez se supone que necesita justificacion. No podemos
usar la induccion para justificar la induccion (Hume, 1777). Ademas,
en un silogismo las premisas deben ser totalmente ciertas o falsas, en

la realidad casi siempre lo son de manera parcial.
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Escepticismo radical

Alolargo de la historia son varios los personajes que han sido radi-
calmente escépticos. En el segundo siglo de la era cristiana, el mé-
dico y filosofo griego llamado Sexto Empirico (ca. 160-ca. 210) se
oponia con vehemencia a la idea de que el ser humano pretendiera
conocer la verdad absoluta, ya sea en la moral, ya sea en la ciencia.
El defini6 el escepticismo como “la facultad de oponer de todas las
maneras posibles los fenémenos y los notimenos; y de ahi llegamos,
por el equilibrio de las cosas y de las razones opuestas, primero a la
suspension del juicio y después, a la indiferencia”.

En el siglo xX, el filosofo de la ciencia e historiador austriaco
P. Feyerabend, quién vivi6 varios cambios radicales en sus creen-
cias sobre la ciencia y la epistemologia, llegd a postular el anar-
quismo epistemoldgico e incluso lleg6 afirmar que la ciencia no es
superior a los mitos antiguos o al vudt. Feyerabend sostenia que la
ciencia es en esencia una actividad anarquista y que un anarquis-
mo exclusivamente tedrico no so6lo seria mas realista y humano,
sino que promoveria mejor el progreso de la ciencia y la sociedad
(Feyerabend, 1974).

Algunos han visto la ciencia como una religion moderna, com-
parandola con el rol jugado por el cristianismo durante la Edad Me-
dia. Asi, las decisiones propuestas por las teorias cientificas sucum-
ben por las elecciones determinadas por valores subjetivos y deseos
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de los individuos. Incluso Chalmers considera que la concepcion
inductivista ingenua de la ciencia esta muy equivocada y es peligro-
samente engafiosa.

Mediacién entre la creencia v el escepticismo

La ciencia tiene muchas fortalezas como método para conocer la
realidad, pero tiene también algunos puntos débiles, sobre todo
cuando se trata de su capacidad predictiva.

Hablando sobre el “inductivismo ingenuo”, se puede decir que
sus aseveraciones, si bien no son comprobadamente ciertas, al me-
nos son probablemente ciertas. El conocimiento cientifico no es
algo comprobado, pero es probablemente verdadero. Cuanto mayor
sea el nimero de observaciones que forman la base de la induccién
y cuanto mayor sea la variedad de condiciones en las cuales se hayan
realizado estas observaciones, mayor sera la probabilidad de que las
generalizaciones resultantes sean verdaderas.

En la perspectiva de un escéptico, al asumir por un lado que la
ciencia se basara en el pensamiento inductivo y a la vez aceptar que
la induccién no puede ser justificada en la logica o en la experien-
cia, se podria concluir que la ciencia no tendria una justificaciéon de
manera racional (Chalmers, 1999). Por otro lado, se podria atenuar
la exigencia de que todo conocimiento carente de logica tuviera que
derivar de la experiencia, bajo el principio de induccion. Sin embargo,
considerar que este principio es evidente no es aceptable. Debemos
recordar que, lo que consideramos aceptable depende en gran me-
dida de nuestra historia, cultura, educacion, sesgos y prejuicios, etc.

También se podria resolver el problema del pensamiento in-
ductivo suponiendo que la ciencia no se base en la induccion. Una
manera de poner a prueba una teoria cientifica es intentar refutarla
mediante un contraejemplo y de no lograrlo, dicha teoria quedaria
aceptada de manera provisional, pero nunca verificada. Esto se ob-
tiene mediante el falsacionismo, que rechaza frontalmente el verifi-
cacionismo como método para validar teorias. Este método propone
que no pueden existir los enunciados cientificos dltimos, definitivos
e incuestionables, que no puedan ser contrastados e incluso refu-
tados con base en la experiencia. El punto central es encontrar la
manera de identificar la falsedad de un enunciado. Si bien la ciencia
es inicialmente inductiva, su aspecto de mayor fortaleza radica en
la parte deductiva y se caracteriza por ser racional, sometiendo a la
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critica e incluso al reemplazo, nuestras creencias sobre la realidad.
La refutabilidad o la aceptacion parcial de las hipdtesis fortalecen el
conocimiento cientifico (Popper, 1934).

Sir Francis Bacon en su obra Novum organum (1620) hace una
critica directa a Aristoteles, y menciona que “la 16gica en uso es mas
propia para conservar y perpetuar los errores que se dan en las no-
ciones vulgares, que para descubrir la verdad: de modo que es mas
perjudicial que atil” (Bacon, 1620).

En la generacion de conocimiento cientifico, un observador
puede declarar enunciados ciertos o éstos pueden constituir una
aseveracion completamente falsa. En este caso, es sencillo confiar
en la certeza o en la falsedad de la informacién. Sin embargo, un
problema dificil de lidiar es cuando la informacién obtenida es falsa
pero parece verdadera, es decir cuando estamos frente a una falacia.
“Son pocimas parecidas, a juicio de Montserrat Bordes, las falacias 187
que hoy en dia nos nublan la razén y nos domestican a través de los
usos y abusos sesgados e interesados, manipuladores, del discurso
comun”. (Vega, 2012).

El abordaje clinico mediante el modelo
de sistemas abiertos y complejos

Ahora el clinico se encuentra a merced de la incertidumbre: ¢Cémo
puedo prevenir un infarto agudo de miocardio en un paciente si
no puedo saber con precision qué paciente lo va a sufrir y cuando?

La aplicacion del método cientifico le ha otorgado al ser huma-
no grandes retribuciones y sin él seria imposible imaginar el mundo
tal como es ahora. Sin embargo, aunque es el mejor método del que
disponemos en la actualidad, es innegable que también nos ha de-
jado ver sus limites.

Tradicionalmente, la forma de estudiar el cuerpo humano ha
sido mediante su desarticulacién, cercenandolo poco a poco en
grandes sistemas corporales, después en los 6rganos y los tejidos
que los conforman, y por fin llegar a las células, sus organelos, mo-
léculas y atomos. Habiendo desarmado todo el sistema, el médico
comienza a estudiar en forma concienzuda cada una de las partes,
tanto en su forma como en funcidn, con la esperanza de que al vol-
ver a pegar todas las piezas —eso si no le sobran partes al final-,
el ser humano resultante sea igual a la suma de cada uno de sus
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componentes. Por desgracia, aunque en teoria esto suene comoda-
mente logico, en realidad no es asi.

Si en lugar de fragmentar el sistema, se mantiene incolume
ese sinntimero de interacciones que entrelazan sus componentes y
conforman por ende su estructura, se puede apreciar un fino y den-
so tejido, lo que E. Morin llama complejidad (del latin complexus,
complecti: enlazar). Es desde este campo y hace mas de un siglo,
donde y cuando se ha propuesto una nueva metodologia de estudio
en ambitos tan diversos como la fisica, la economia, la medicina o la
sociologia, las llamadas ciencias de la complejidad.

Al principio, se plantea el problema conceptual que encierra la
observacion de los fendmenos. Durante este proceso, el observador
busca mantenerse fuera del sistema, con una posiciéon objetiva e in-
cluso inerte en relacion con el objeto observado, como si fuera un
simple espectador y estuviera viendo una pelicula, como si su sola
presencia no influyera en lo que estd observando. Sin embargo, a
diferencia de lo que él busca, se encuentra irremediablemente in-
merso dentro del sistema, y sus acciones influiran en el resultado. A
su vez, el fendmeno también afecta al observador.

Comportamiento lineal o no lineal

En esta seccion, enfocamos la atencién en el comportamiento lineal
o no lineal: las condiciones iniciales, las fluctuaciones, las pertur-
baciones y los fendmenos de frontera. Inicialmente se planteara el
caso de lo lineal y lo no lineal. El plano cartesiano ha sido utilizado
durante cientos de afos para la representacion de los fendémenos
naturales mediante la representacion grafica de una funcién. Asi,
esta herramienta utiliza un grupo finito de datos y un sistema de
coordenadas para ver graficamente el comportamiento de los he-
chos. Una vez que se encuentran graficados en ese plano, el cienti-
fico utiliza diversos métodos geométricos para ajustarlos a alguna
figura conocida, misma que usualmente es una linea, que puede
ser una: recta, parabola, hipérbola, elipse, etc. A cada una de es-
tas figuras geométricas corresponde una ecuacién matematica, una
manera abstracta de representar el comportamiento del fen6meno,
es decir: una generalizacion del conocimiento, una induccién sobre
los hechos de la experiencia. De esta manera, una vez obtenida la
ecuacion de la curva en cuestion, se puede predecir el comporta-

Academia Nacional de Medicina



miento de dicho fen6meno, o mejor dicho, de un fenémeno muy
parecido a aquel del cual derivo la grafica. Estas se conocen como
ecuaciones deterministas. Grosso modo, es la manera en que las
estadisticas realizan sus prondsticos y las ecuaciones integrales de
esas curvas tienen una solucion.

Aprovechando esta capacidad predictiva, algunos hombres y
mujeres de ciencia han tratado de hacer pronosticos en campos como
la economia o la climatologia. Un ejemplo es el del meteordlogo Ed-
ward Lorenz, quien intent6 utilizar un modelo matematico muy sen-
cillo para poder predecir el clima (Figura 5.2). Asi, midiendo la tem-
peratura del aire y registrando la altitud a la que fue medida, él estaba
convencido de que podria conocer a futuro las condiciones climaticas.

Sin embargo, lo que Lorenz obtuvo fue una serie de datos

que al ser graficados mostraban figuras, que por un lado eran no
189

Figura 5.2. Sistema dindmico de Lorenz. En este gréfico podemos observar los datos obtenidos por
Lorenz en su intento de describir los cambios meteoroldgicos. Es evidente que la figura no muestra un
comportamiento lineal del fenémeno; sin embargo, tiene cierta forma, cierta simetria, e incluso es bella. Un
punto importante es que a partir de esta gréfica no es posible predecir con precision el futuro del sistema.
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interpretables desde la perspectiva habitual, pero por el otro tenian
patrones de comportamiento muy claros.

Lorenz tuvo que admitir que predecir el clima del modo en que
él lo pretendia hacer no era posible, ya que el fendmeno se compor-
taba de una manera no lineal. Este comportamiento es considerado
como un régimen cadtico, donde la porcién del espacio de fases cu-
bierto por estas soluciones se dispersara de manera continua en una
o mas direcciones con el paso del tiempo... la entropia.

Se ha visto con frecuencia que la dindmica de un fenémeno de-
pende de sus condiciones iniciales, mismas que al variar, atin con
una magnitud infinitesimal, el resultado final puede ser radical-
mente diferente y, por ende, muy dificil de pronosticar.

Existen dos tipos de eventos que influyen de manera directa en
la funcién de un sistema. Por un lado, las fluctuaciones son varia-
ciones internas en la dindmica de un sistema, que pueden llegar a
alterar su estructura y su naturaleza. Por el otro lado, las perturba-
ciones son alteraciones externas al sistema que en algin momento,
podrian también hacer que perdiera su estabilidad y que entrara en
una dinamica diferente. Si las perturbaciones son muy grandes, po-
drian hacer que la estructura del sistema se perdiera ipso facto.

Existe un momento en el cual, un ntimero suficiente de peque-
fias fluctuaciones o perturbaciones puedan desencadenar cambios
estructurales y cualitativos. Esto es conocido como condicién de
frontera. En el terreno clinico sabemos que fumar provoca cambios
fisiopatoldgicos (perturbaciones) que van desde el aumento en la
viscosidad de la sangre y la agregabilidad plaquetaria hasta el es-
pasmo de una arteria coronaria, condicién que requiere sélo una
bocanada de humo. Sin embargo, ¢en cual bocanada el paciente ex-
perimentara un infarto del miocardio?

En complejidad, existe la llamada teoria de las perturbaciones, que
ofrece un método por aproximaciones para alcanzar la solucion cuan-
do las fluctuaciones del sistema son en realidad pequenas. El teorema
Kolmogorov-Arnold-Moser (KAM) se refiere a la persistencia de movi-
mientos cuasiperiodicos al existir pequenas perturbaciones en la dina-
mica del sistema. El teorema KAM fija las condiciones para la ruptura
de la regularidad de un sistema, siempre y cuando el sistema no entre en
resonancia (Reichl, 1998). Este teorema puede no cumplirse en relacion
con cambios en las condiciones iniciales y de frontera del sistema.

Aunque el paciente fume durante varios anos, no suele presen-
tarse ningin desenlace. Esto podria explicarse debido a que, si en
un sistema dinamico cercano al equilibrio, una de las fuerzas termo-
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dindmicas se mantiene fija, el estado estable del sistema es el estado
estacionario, caracterizado por una producciéon minima de entropia.

El terremoto v el infarto: ley de potencias

Todo médico (como cualquier persona también) desearia poder te-
ner un método que le permitiera conocer con precision el momento
en que una persona sufrira un infarto del miocardio, ese evento que
marca la existencia de un paciente como si fuera un terremoto. De
hecho, su comportamiento es algo parecido al de un gran sismo.
Los terremotos son fen6menos donde la corteza terrestre presenta
una brusca y pasajera sacudida a causa de ondas sismicas que son,
a su vez, el producto de la liberacion stibita de energia acumulada
entre placas tectonicas, y su efecto puede ser devastador. Aunque
en geologia se conoce mucho sobre la dinAmica de placas y se co-
noce con claridad la manera en que se genera un terremoto, los
cientificos no han logrado pronosticar con precision el momento de

su aparicion (Figura 5.3).

Existe otra perspectiva que puede permitirnos observar la ma-
nera en que se presentan estos fenémenos, tanto el terremoto como
el infarto del miocardio: la ley de potencias. En ambos casos se trata
de fenémenos de gran intensidad, pero que son muy poco frecuen-
tes. Asi, se aprecia que a medida que la magnitud del sismo va en
aumento, el nimero de sismos que se presentan cada afio disminu-

ye de manera exponencial.

De manera analoga, es muy frecuente la formacién de trombos
minusculos dentro de las arterias coronarias que son destruidos y
eliminados, en contraste con la apariciéon de un gran trombo que
ocluye la luz arterial, lo que provoca isquemia y necrosis del miocar-
dio, fenémeno que se podrian presentar sélo en algunas personas
y apenas un par de veces a lo largo de su vida. El médico no puede
predecir un infarto del miocardio hasta que ya esta aqui, o algunos
instantes antes de que ocurra. En el caso de los terremotos en Mé-
xico, se han disefiado las llamadas alertas sismicas, las cuales de-
tectan la presencia de un sismo en las costas del estado de Guerrero
y previenen a los habitantes de zonas circunvecinas, donde suelen
transmitirse esos movimientos teltricos, como la ciudad de México,
lo que permite que la poblacién cuente con poco menos de un minu-
to para ponerse a salvo. De forma analoga, se estan desarrollando
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Figura 5.3. Ley de potencias. La presentacién de eventos catastréficos, como la presencia de un terremoto
o de un infarto del miocardio, obedece a la ley de potencias. En este gréfico queda claro como los sismos
de muy pequena intensidad se presentan en nimero de millones de veces por ano, en comparacién con los
grandes terremotos que lo hardn una o dos veces en el mismo lapso. El pronéstico de un gran sismo hasta
hoy no ha sido posible.

proyectos en la busqueda de evaluar el estado de fragilidad en an-
cianos para poder, mediante una evaluacion constante el momento
en que pudieran tener un desenlace (Gutiérrez LM). Asi, seria 16gico
pensar que se pudiera anticipar de alguna manera y al menos con
algunos minutos la presencia de un evento coronario.

Complejidad: atractores y eventos cardiovasculares

En ocasiones se puede observar a un paciente que se encuentra
inestable, con sintomas y signos ambiguos, cuando de repente co-
mienza a cambiar esa dinamica hacia otro punto, que puede ser
la salud o la misma y estable muerte. Los estudiosos de la com-
plejidad han observado fendmenos parecidos, cuando la dinAmica
de un sistema inicia de una manera inestable, para posteriormente
dirigirse a un punto de relativa estabilidad en el espacio de fases. A
esto le han llamado atractores, y en general hay dos tipos de ellos:
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normales y extrafios. Los atractores “normales” tienen una dimen-
sidn entera, la cual es menor al espacio de fases con el que se asocia.
Los atractores “extrafios” se asocian con el caos y en lugar de estar
bien localizados, se encuentran dispersos en el espacio de fases,
con una dimension no entera, es decir: fractal.

A este respecto surgen algunas preguntas: ¢El estado de salud o
enfermedad de una persona puede explicarse utilizando el concepto
de atractor? Y, mas all4, ésera posible inducir cierto tipo de dindmi-
ca fisiol6gica mediante la instalacion de algan tipo de atractor?

Recomendaciones

Una vez expuesto lo anterior, se pueden hacer ciertas recomenda- 193
ciones sobre la toma de decisiones en el campo clinico.

Inicialmente, la certeza que podemos tener en la prediccion de
desenlaces clinicos mediante modelos de riesgo tiene cierta utilidad
en el campo de las grandes poblaciones, como es el caso de la salud
publica, sin embargo su uso a nivel de un paciente en particular es
limitado. No se debera confundir el hecho de que un paciente tenga
una alta probabilidad de tener un desenlace, con la certeza de que
lo tenga. No hay que olvidar que el observador estd inmerso en el
sistema, lo afecta y se ve a su vez influenciado por él.

El médico debera pensar con detenimiento antes de intentar es-
tablecer pronosticos especificos y sobre todo a largo plazo, ya que los
modelos de prediccion de fenémenos, incluso mucho menos comple-
jos que el organismo humano, no han dado los frutos que de ellos se
esperaba en términos de certeza. Hay que considerar que muchos de
los fenébmenos naturales, incluyendo el proceso salud-enfermedad, se
comportan de una manera compleja, emergente y no lineal.

En relacion con la toma de decisiones, Simon considera que las
personas simplemente intentan buscar una minima satisfaccion, es
decir tratan de alcanzar ciertos niveles de éxito para después, poco a
poco, ir ajustando esa solucion. Esta estructura de pensamiento, que
Simon denominé racionalidad limitada, estimulé muchos trabajos
posteriores sobre el comportamiento de los individuos, las organiza-
ciones y la sociedad. Asi, concluye que “constantemente optaremos
por el curso de accidon que consideremos lo suficientemente bueno
a la luz de las circunstancias dadas en ese momento”. En la practica,
ningan ser humano busca de manera continua la solucién 6ptima y,
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aunque deseara hacerlo, el costo por informarse acerca de todas las
alternativas y la incertidumbre sobre el futuro harian esto imposible.

Entonces, si somos incapaces de anticipar esos “cisnes negros”
que cambiaran el mundo, équé podemos hacer? Segin Taleb, pode-
mos prepararnos y en lugar de concentrarnos en analizar los datos,
debemos pensar en las cosas de verdadero impacto que podrian su-
ceder y que arruinarian nuestra vida y nuestro negocio. Asi, debe-
mos actuar sobre aquellas que estan a nuestro alcance. No vamos a
obsesionarnos con la posibilidad de desarrollar un cancer de pul-
mon, pero si podemos dejar de fumar y pasar un chequeo médico
para hacer todo lo que esté en nuestras manos.

En el campo de la epistemologia y desde la figura de las llama-
das ciencias de la complejidad, se han creado y desarrollado nuevas
herramientas que nos permiten ver nuestro mundo a través de otro
cristal, como un sistema integral y abierto donde todos estamos in-
mersos, donde la suma de los componentes no puede explicarnos el
todo, donde la falsa seguridad de la prediccion lineal se ve destruida
por las bifurcaciones y el caos, la cuasiperiodicidad, las fluctuaciones
y las perturbaciones, donde la simetria y su ruptura nos revelan los
verdaderos misterios de la naturaleza. La labor inicia cuando cono-
cemos los limites que un método puede generar en nuestra mente,
conciencia que se convierte en una verdadera fuerza creadora, la cual
provocara que el cerebro humano, plastico en esencia, pueda mol-
dearse bajo la perspectiva de los demaés, lo que constituira la verda-
dera interaccion transdisciplinaria.
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REHABILITACION
Y COMPLEJIDAD

Maria Dolores Rius n

El cientifico no estudia la naturaleza porque es itil; 197
la estudia porque encuentra placer en ella,

y encuentra placer en ella porque es hermosa.

Si la naturaleza no fuera hermosa, no valdria la
pena conocerla,

y si no valdria la pena conocerla, la vida no valdria
la pena vivirla.

HENRI POINCARE

Desde el punto de vista de la complejidad, la naturaleza del ser humano
se aborda como un sistema abierto y no lineal, donde €l esta irremedia-
blemente incluido. En los sistemas abiertos, las leyes de organizacion de
lo viviente no son de equilibrio, sino de desequilibrio, retomado o com-
pensado, de dinamismo compensado; también la inteligibilidad del sis-
tema debe encontrarse no sblo en si mismo, sino también en su relacién
con el ambiente (Morin, 1994). Una vez asegurado el estado de equili-
brio, inconstante y fragil, las estructuras se mantienen, mientras que los
constituyentes cambian.

Habitualmente se han estudiado los fenémenos naturales como sis-
temas en equilibrio y en forma cerrada, donde la interacciéon con el en-
torno es nula. Asi, se ha intentado llegar a la verdad mediante la ciencia
por medio de la simplificacion del estudio de estos fenémenos, donde el
enfoque que se le da ala resolucién de los problemas del conocimiento es
reduccionista. El reduccionismo se define como la idea de que la suma de
las partes es igual al todo (Arch-Tirado, 2009). Por ejemplo ahora, la for-
macion de un experto en cualquier campo del conocimiento se ha hecho
cada vez mas especializada y sobre temas muy especificos, pero se aisla el
concepto a la perspectiva reduccionista de la disciplina correspondiente.



De manera tradicional, se ha pensado que la mayoria de los siste-
mas operan en forma lineal, y su acciéon puede ser predicha con precision
mediante la informacion referente a su punto de arranque y sus reglas de
operacion; mientras que los sistemas no lineales son aquellos cuyo com-
portamiento no es expresable como la suma de sus descriptores (Arch-
Tirado, 2009).

El observador suele describir y estudiar los fenémenos desde
afuera y no como parte del sistema. La simple presencia del obser-
vador altera el comportamiento del sistema, y no se puede eliminar
el lazo inseparable entre el observador y el objeto observado: todos
formamos parte del sistema.

s Dinamica salud-enfermedad
La dinamica del proceso salud-enfermedad se comportaria de manera
analoga, caracterizada en varios momentos por procesos cibernéticos de
realimentacion (input-output-input) y se veria modificada también por
fenémenos como: condiciones iniciales, fluctuaciones, perturbaciones y
fenémenos de frontera.

Hace casi 30 afios, la Organizacion Mundial de la Salud defini6 la
salud como: “un estado de completo bienestar fisico, mental y social, y
no solamente la ausencia de afecciones o enfermedades” (OMS, 1986).

El fendmeno salud y enfermedad guarda una relacion dialéctica,
al incluir dos conceptos complementarios y a la vez antagonistas, lo que
condiciona la dualidad en el seno de la unidad, lo que hace practicamen-
te imposible determinar una frontera concreta entre ellos. Ademaés, son
una caracteristica del proceso biologico y de las interacciones de éste con
el ambiente (externas) y consigo mismo (internas). En los seres huma-
nos es trascendente crear la conciencia en las personas sobre mantener
su salud, lo que persigue un ideal, lo cual parece ocurrir solamente cuan-
do la persona esta enferma en lugar de ser una meta constante (Chavez-
Dominguez, 2010).

A mediados del siglo XX, dos personajes polimatas: Arturo Rosen-
blueth y Norbert Wiener, establecieron las bases para una nueva rama
de la ciencia, la cibernética, donde estudiaron la interaccion entre los
problemas relacionados con la comunicacion, el control y la mecanica
estadistica tanto en las maquinas como en los seres vivos (Onieva, 1963).
La cibernética es el estudio interdisciplinario de la estructura de los sis-
temas, la cual se centra en las funciones de control y comunicaciéon. En
su teoria exponen el concepto de realimentacién, mecanismo por el cual
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una cierta proporcion de la informacion de salida en un sistema se redi-
rige a la entrada, con el objeto de controlar su comportamiento (Rosen-
blueth, 1943).

El sistema nervioso central es un procesador de informaciéon. Cuan-
do un estimulo o sefal de entrada se genera por los receptores, éste viaja
por las vias aferentes hacia el centro donde la informacién es procesada,
concepto que se conoce como input. La informacion recibida se modula,
controla, analiza, procesa y almacena en los centros motores. Poste-
riormente, se generan respuestas que viajan por las vias eferentes ha-
cia la musculatura esquelética (output), produciendo una accién a nivel
de las diversas estructuras del cuerpo humano, que pueden ir desde un
reflejo monosinaptico (automatica), hasta la creaciéon de pensamientos
propios del ser humano. El almacenamiento de la informacion se conoce
como memoria y esti disponible para su consulta cuando sea necesario
(Figura 6.1). 199

Como se ha expuesto en capitulos anteriores, la dindmica de un
sistema puede variar a consecuencia de cambios en las condiciones ini-
ciales. En del campo de la neurologia, cuando un nifio presenta hipoxia
al nacer, éste no seguiré el curso esperado en su desarrollo psicomotor.

Cerebro

SNS\nput (entrada)
AW

Piel

sensoriales

—
Output (salida)

Figura 6.1. Fi sistema nervioso central es un procesador de informacidn.
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Dependiendo de la gravedad de la lesién (condiciones iniciales), el pro-
nostico sera muy diferente, la gravedad, sintomas y afecciones asociadas
varian ampliamente dependiendo de la naturaleza y magnitud de la le-
sion cerebral. Si el tono muscular es normal y los reflejos primitivos se
encuentran exaltados, el pronostico puede ser favorable, siempre y cuan-
do se comience con estimulacion temprana (Cortés, 2010), siendo ésta
una estrategia terapéutica cibernética en la que se basa la rehabilitacion
fisica. La presencia de hipotonia y reflejos débiles suele tener una pobre
respuesta a la rehabilitacion y tener secuelas neuroldgicas a largo plazo.
Si el paciente se encuentra en coma y hay ausencia de reflejos primitivos,
las alteraciones son mas graves, siendo el pronostico a largo plazo muy
malo y hasta puede desarrollarse muerte cerebral (Cortés, 2010). Mien-
tras que un nifio sin esa complicacion durante el parto, tendria un 6pti-
mo proceso en el que las dimensiones motriz, sensorial, social y afectiva
se manifiestan de manera estable.

Por otra parte, las fluctuaciones son acciones dindmicas o inesta-
bilidades que estimulan a sistema desde su interior (Pefiuela, 2002),
como en el Sindrome de Guillain-Barré, trastorno neuroldgico au-
toinmune, caracterizado por polirradiculoneuropatia aguda, desmie-
linizante e inflamatoria, en el que ciertos anticuerpos dafian la estruc-
tura y funciéon de los componentes del sistema nervioso periférico,
como las fibras motoras, sensitivas y viscerales, lo que provoca pa-
ralisis muscular progresiva, entre otros efectos (Vigil-Zulueta, 2012).

Las perturbaciones se entienden como las acciones ejercidas por
la dinamica del entorno al sistema referente que lo estimula, propi-
ciando en él acciones de cambio. Estas acciones pueden ser destruc-
tivas, donde rompen la organizacion, o generativas, que permitan la
emergencia de nuevas relaciones (Pefiuela, 2002). La presencia de
un agente infeccioso como es el poliovirus, el cual invade el sistema
nervioso y causa paralisis muscular irreversible en cuestion de horas
(OMS, 2014), ejemplifica el caso de una perturbacion con acciéon des-
tructiva; mientras el ejercicio fisico, se considera una perturbaciéon
de accién generativa, ya que al realizarlo con una prescripcion indivi-
dualizada, se generan respuestas y adaptaciones a nivel cardiovascu-
lar, pulmonar, musculoesquelético, neuroendocrino, entre otros.

Si estudiaramos el fendmeno salud-enfermedad como una diné-
mica no lineal que gira alrededor de estos dos componentes (salud y
enfermedad), entendiéndolos como atractores, se observaria su in-
separable coexistencia y la imposibilidad de determinar una fronte-
ra concreta entre ellos, ya sea en su estructura o en su funcion. Este
mismo concepto puede aplicarse en diferentes niveles de integracion
(células, tejidos, 6rganos, sistemas, seres humanos, familias, grupos
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sociales, humanidad, biosfera, etc.), lo que pareciera darle una conno-
tacion fractal.

Cada sistema es propenso a atractores determinados, tal es el caso
de la gran cantidad de variables en el ambiente que a su vez inciden de
manera directa e indirecta en el sistema (Arch-Tirado, 2009). El flujo
sanguineo en reposo, que es de aproximadamente 5 litros de sangre
oxigenada por minuto, es distribuido en los tejidos en funcién a su acti-
vidad metabdlica; y los muasculos en reposo reciben una quinta parte de
este flujo. Durante el ejercicio, existe una redistribucion sistémica del
flujo sanguineo (atractores); el gasto cardiaco aumenta, de forma que
algunos d6rganos pueden recibir la misma cantidad relativa de sangre.
Al ir incrementando la intensidad del ejercicio, la proporcion del gasto
cardiaco dirigida a territorios activos aumenta, y existe una vasocons-
triccion en territorios no activos, manteniendo el flujo constante en el
corazon y cerebro (Figura 6.2) (Lopez-Chicharro, 2006)

Tradicionalmente se ha tratado de eliminar la enfermedad en
el ser humano atacando sus causas (etiologia), sin embargo existen
otras modalidades de tratamiento para los enfermos que, en buena
parte, estan basados en los conceptos de realimentacién, entendien-
do ésta como una respuesta adaptativa, como las vacunas, la dieta,
el ejercicio, la terapia conductual, la rehabilitacion, etc.

%
90 80-85% Il Reposo
I Fjercicio

Msculo Piel Cerebro Huesos Rirones  Coronarias Area
esplacnica

Figura 6.2. Durante el ejercicio, se suscita una redistribucion sistémica del flujo sanguineo. El incremento
del gasto cardiaco permite que algunos 6rganos reciban la misma cantidad relativa de sangre.
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Rehabilitacién y fisioterapia

La definicion de rehabilitacion, segin la OMS, es la aplicacion coordi-
nada de un conjunto de medidas médicas, sociales, educativas y pro-
fesionales para preparar o readaptar al individuo con el objeto de que
alcance la mayor proporcion posible de capacidad funcional (OMS,
1969). También la OMS define fisioterapia como el arte y la ciencia
del tratamiento fisico por medio de gimnasia reeducativa, calor, frio,
masaje y electricidad, cuyos objetivos son: alivio del dolor, aumento
de la circulacién, prevencion y correcciéon de incapacidades y recupe-
racion méaxima de la fuerza, movilidad y coordinacién (OMS, 1969).

El movimiento humano es el estado de un cuerpo que cambia
de situacién por efecto de una fuerza intrinseca (movimiento vo-
luntario o realizado en plena conciencia e intervencion de los cen-
tros superiores motores, output) o extrinsecas (movimiento invo-
luntario producido por una excitacion exterior que opera a través
de un centro nervioso, input) que actda sobre éste por un tiempo
o continuamente. Asi, el movimiento normal, requiere de la inte-
gracién correcta entre las estructuras y sus funciones, asi como la
informacion aferente (input) y eferente (output). El funcionamiento
anormal de alguno de los componentes de este sistema dara como
resultado un movimiento desorganizado. La fisioterapia, median-
te la reeducacion neuromuscular, utiliza al ejercicio terapéutico y
técnicas de facilitacion, para reestablecer los movimientos funcio-
nales mediante el requerimiento de grupos musculares o patrones
cinéticos similares a la actividad motora normal, y asi reintegrar al
paciente a sus actividades de la vida diaria.

La terapéutica para diversos padecimientos es diferente, de-
pendiendo de sus condiciones iniciales, como en la presencia de
alteraciones neurologicas centrales o periféricas; defectos ortopédi-
cos, malformaciones, deformidades o alteraciones traumaticas; pa-
tologias reumaticas; enfermedad cardiovascular y en enfermedades
respiratorias. También depende del destinatario, si se dirige, por
ejemplo, a poblaciones especiales como pediatrica o geriatrica. Es
por eso que la rehabilitacion debe ser individualizada.

El ser humano es un ser autbnomo y esta autonomia depende
de condiciones culturales y sociales (Morin, 1994), lo que hace que
cada persona enfrente e interprete la realidad cotidiana de diferente
manera. Es por eso que el impacto de la rehabilitacion y su readap-
tacion a la sociedad, no es igual en todos los pacientes.
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Desde el nacimiento, el ser humano pasa por un proceso evo-
lutivo integral y de continua transformacion; caracterizado por
cambios somaéticos y funcionales que contintian hasta su adultez
(Cusminsky, 1993). En esta imperceptible y gradual dinamica, el
ser humano va adquiriendo y dominando progresivamente cier-
tas habilidades, las cuales pueden presentar pequefias altera-
ciones, que a la larga podrian tener consecuencias notables. La
expresion final del desarrollo es la interaccion de la genética con
estimulos recibidos desde el entorno familiar, social y comunita-
rio (Schonhaut, 2010). El humano es un ser mévil, y con el paso
del tiempo, éste ird desarrollando y aprendiendo habilidades
motoras necesarias para realizar movimientos funcionales y asi
integrarse a la sociedad.

Por otra parte, el tiempo genera cambios en el ser humano. Du-
rante el envejecimiento, las estructuras se alteran, se deterioran las
funciones celulares y sus capacidades adaptativas se ven reducidas
(Hernandez, 2010). Este proceso, conocido como senescencia, dirige
al humano inexorablemente a su fin, mostrando asi, una tendencia
hacia la entropia.

Durante estos procesos biol6gicos, la autoorganizacion esta pre-
sente. Las moléculas se renuevan o se degradan, las células estan en
permanente transformacion y en un continuo intercambio de materia
y energia, mientras que la estructura (los 6rganos y sistemas) perma-
nece aparentemente estable y estacionaria (Morin, 1994). Conocien-
do estos conceptos, entendemos que la vida, humana y en sociedad,
se caracteriza por la inestabilidad, donde vemos nacer y desaparecer
estructuras en tiempos geoldgicos (Prigogine, 1991).

La evolucion biologica y social es una historia del tiempo. Con
la aparicion de la vida, nace un tiempo interno que prosigue durante
los afnos y no sélo se transmite de generacion en generacién, de es-
pecie a especie, sino que se transforma (Prigogine, 1991).

Al estudiar las figuras presentes en la naturaleza, surge el nue-
vo concepto de las formas “fractales”, que pueden representar méas
que una linea y menos que un plano; y nos ayudan a entender com-
portamientos tales como la propagacion de enfermedades infeccio-
sas (Arch-Tirado, 2009). Las personas susceptibles a una enferme-
dad infecciosa por lo general interactian con grupos de manera mas
estrecha (familias, escuela); los integrantes de las familias interac-
than entre si, es posible que se incremente la tasa de contactos; asi,
los miembros de un grupo interactdan con uno o mas miembros de
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otros grupos, como en la escuela, el cine, el trabajo, los centros de
diversion, etc., lo que posibilita que la enfermedad se disemine de
manera fractal en la poblacion. (Ruiz-Ramirez, 2009). Las condi-
ciones para que este contagio contintie dependen de la integridad
del sistema inmune, la higiene personal, las costumbres familiares y
de grupo; al modificar las condiciones iniciales, como realizar cons-
tantemente el lavado de manos, se evita el contacto con personas
contagiadas, entre otros.

De esta manera, el abordaje no lineal de los fenémenos de
salud-enfermedad y readaptaciéon nos permite una perspectiva in-
novadora, mediante la cual podremos observar interacciones hasta
ahora inaccesibles y, a la vez, la capacidad de intervenir con bene-
volencia para la preservacion de ese fragil equilibrio que es la vida.
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NUEVOS PARADIGMAS
EN LA MODELACION
DE EPIDEMIAS

Ricardo Mansilla

Introduccion

207

En lalarga ruta recorrida por nuestra civilizacién desde sus origenes

hasta nuestro dias encontramos, entre sus mas fieles compaferos de
viaje, las epidemias. La preocupacion por estos fenomenos colecti-
vos es casi tan antigua como la escritura misma, encontrandose des-
cripciones de procesos epidémicos tanto en la Biblia, como el Tal-
mud y el Coran.'>2 Tal vez la méas conocida de estas referencias es la
que obligd a Mineptah, el faraén egipcio que sucedié a Ramsés II, a
permitir la salida de Egipto de los judios alrededor del afio 1224 a.C.

En las obras de Homero, Her6doto, Lucrecio, Ovidio y Virgilio
se muestran descripciones de procesos que pueden ser considerados
epidémicos (Winslow, 1943), (Sendrail, 1983). Es curioso también
en estos textos el testimonio de procedimientos profilacticos y de
control.’3 También es llamativa la conviccion manifestada en esos
textos de que estas enfermedades eran contagiosas.

En la Edad Media estos ltcidos conceptos sobre la propagacion
de enfermedades se vieron sometidos a los puntos de vista de la Igle-
sia, que apuntaban a considerar las mismas como castigos a los pe-
cados de los seres humanos (Rosen, 2014).

Soélo al inicio del Renacimiento, con su franca postura del ser
humano como centro de la discusion epistemolégica, fue posible
el rescate del acervo cultivado durante la Antigiiedad y el avance
en la comprension de las enfermedades contagiosas y sus manifes-
taciones colectivas. En 1546 G. Fracastoro publico De contagione
et contagiosis morbis et eorum curatione, obra cuyo mérito es ha-
ber establecido por primera vez en la historia con toda claridad el
concepto de contagio y que compendia todas las enfermedades que
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podian considerarse contagiosas en la época (peste, lepra, tisis, sar-
na, rabia, erisipela, viruela, antrax y tracoma).

La aparicion de los primeros trabajos sobre contabilidad social,
entre los cuales destaca la Aritmética politica de William Petty,s*
abri6 un espacio para la modelaciéon de los procesos epidémicos con
herramientas matemaéticas. Asi, vemos en 1693 el trabajo de Sir E.
Halley (astronomo real y amigo de Isaac Newton) titulado An Esti-
mate of the Degrees of the Mortality of Mankind,’>> donde se usa-
ban las tablas de mortalidad por diferentes causas para establecer
las frecuencias de decesos, sin duda alguna, un trabajo precursor en
los estudios sobre seguros de vida.

Esto abri6 la puerta a lo que podemos llamar la etapa cléasica
de la modelacién matematica de epidemias. Confiados en el éxito
que habia tenido el calculo de Newton dentro de la formulacion de
la mecanica clésica, vieron en las ecuaciones diferenciales las herra-
mientas idoneas para la descripcion de las epidemias como los pro-
cesos evolutivos que en realidad son. El inicio de esta etapa puede
marcarse con el trabajo de D. Bernoulli de 1760 y culmina con los
trabajos de Kermack y McKendrick y sus seguidores.

La extraordinaria explosion en las capacidades de las computado-
ras digitales observada a partir de la segunda mitad del siglo XX, que al
decir de Pagels (1989) han convertido estos objetos en el instrumento
bésico de la teoria de la complejidad, asi como la revolucion en los me-
dios de transporte y comunicaciones, cambiaron de manera drastica el
panorama de la modelacién de las epidemias. En este capitulo preten-
demos hacer un breve recorrido por las etapas mas tempranas en esta
disciplina para centrar después toda nuestra atencién en los problemas
modernos de la modelaciéon de epidemias y la formulacion de los pro-
cedimientos desarrollados por nosotros para atacarlos.

La etapa clasica

El seminal trabajo de (Bernoulli, 1766) es sin duda un parteaguas en
la modelacién por medio de ecuaciones matematicas del comporta-
miento de una enfermedad contagiosa. Su trabajo estaba relacionado
con uno de los primeros intentos de generar campanas de vacunacion
contra la viruela. Esta, como se sabe, se transmite a través del tracto
respiratorio. Existe evidencia (Holwell, 1767; Leung, 1996) de que para
su control, ya en el siglo XVIII, en China e India se practicaba el pro-
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cedimiento de poner material infeccioso en la piel de personas sucep-
tibles con el fin de inducir inmunidad a través de una infeccion débil y,
por lo tanto, de baja peligrosidad. Este procedimiento fue introducido
en Europa en 1721 por la esposa del embajador britanico en Constanti-
nopla, Lady Mary Wortley Montague. El procedimiento (probado ini-
cialmente en seres humanos) se extendi6 con éxito a enfermedades en
animales como la peste bovina, la viruela ovina y la perineumonia con-
tagiosa bovina (Huygelen, 1997), asi se generaron fuertes debates en la
comunidad cientifica de la época. Bernoulli fue instado por sus amigos
Pierre Louis Moreau de Maupertius y Charles Marie de la Condamine
a indagar sobre el procedimiento de vacunacion antes mencionado y
tomar asi partido en la controversia que suscitd el mismo. De la Con-
damine le brind6 a Bernoulli datos acerca de la incidencia y mortalidad
de la enfermedad en poblaciones donde este procedimiento de vacu-
nacion se habia ejecutado, asi como en poblaciones donde no se habia
practicado. El primer texto original de Bernoulli fue leido en la Real
Academia de Ciencia de Paris el 22 de marzo de 1760.5°
El objetivo fundamental del trabajo de Bernoulli era determinar
el aumento de la esperanza de vida al nacer si se eliminara la viruela
como causa de muerte.’” El reconoci6 que los parametros que apare-
cian en la ecuacion diferencial de su modelo deberian depender de la
edad de los individuos, pero no contaba con suficientes datos para ata-
car ese problema, razon por la cual decidi6 considerarlos constantes.
Lo anterior provoc6 una muy aguda critica por parte de J. le
Rond D’Alembert, que él mismo (como miembro de la Real Acade-
mia) presenté el 12 de noviembre de 1760. A pesar de que el traba-
jo de D’Alembert tiene méritos inobjetables, no cabe duda de que
contiene unas criticas desproporcionadas al trabajo de Bernoulli.’s®
La expansion del colonialismo inglés alcanzo su climax en la se-
gunda mitad del siglo X1X. Esto propici6 la exposiciéon de muchos ciu-
dadanos britanicos a enfermedades desconocidas para ellos hasta la
fecha. Este es el caso de la malaria, que se creyd en un inicio que se
adquiria por la ingestion de aguas contaminadas. Fue R. Ross quien
establecié que la enfermedad se transmitia por medio del mosquito
Anopheles, trabajo que le vali6 el Premio Nobel de Medicina en 1902.'%
En 1911, Ross publicé el libro La prevencion de la malaria,
donde desarroll6 el primer modelo matematico de la evolucion de
esta enfermedad, al que le incorpor6é magnitudes para describir
el comportamiento de los mosquitos (frecuencia con que picaban,
densidad de la poblacién de mosquitos que estaban infectados,
etc.). Su trabajo tiene el mérito de haber encontrado un umbral
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para la densidad de mosquitos, por encima del cual la enfermedad
es endémica. Ademas, propuso por primera vez la magnitud Ro,
definida como la cantidad promedio de nuevos enfermos que un
sujeto infectado produce.¢°

Si bien los modelos de Bernoulli y Ross admitian de forma im-
plicita la existencia de varios grupos poblaciones, la definicion pre-
cisa de los mismos, asi como la interaccion entre ellos no quedaba
establecida con claridad. A. G. McKendrick y su colaborador W. O.
Kermack definen de manera explicita estos grupos poblacionales,
por primera vez en la historia.’® En 1927, publicaron el trabajo A
contribution to the mathematical theory of epidemics,*** que puede
ser considerado con toda justicia como un paradigma en la modela-
cion determinista de procesos epidémicos.

El modelo de Kermack y McKendrick esta compuesto por tres
ecuaciones diferenciales, que se muestran a continuacion:

%=—aSI
< S—{ =aSI - bl
dR _py

donde S(t), I(t) y R(t) representan los susceptibles, infectados y re-
movidos en el instante de tiempo t respectivamente. Notese, por
otra parte, que g—f+%+g—f = 0, lo que implica que se supone que la
poblacion es constante a lo largo del tiempo.

En seguida se hace la interpretacion de estas ecuaciones. La pri-
mera nos dice que la velocidad con que disminuyen los susceptibles
es proporcional a la cantidad de encuentros entre éstos y los infecta-
dos. Estos encuentros se suponen proporcionales al producto de las
cantidades de suceptibles e infectados.’*3 La segunda ecuacion sig-
nifica que la velocidad con que se incrementan los infectados es pro-
porcional a la cantidad de encuentros entre éstos y los susceptibles
menos la porcion de los infectados que se convierten en removidos.
Por tltimo, la tercera ecuacion nos dice que los removidos crecen a
una velocidad proprocional a la cantidad de infectados. La idea de
expresar la rapidez de cambio de cada grupo como proporcional al
producto de magnitudes involucradas en el proceso es un paradig-
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ma que se repetira de manera recurrente en toda la literatura sobre
este tema hasta la fecha. Representa también la creencia de que los
diferentes grupos poblacionales se encuentran perfectamente bien
mezclados, dado que S(t), I(t) y R(t) no dependen de las coorde-
nadas espaciales. Este supuesto es una deficiencia del modelo de
Kermack y McKendrick, pues si bien es poco realista en general, sin
duda es incorrecto en las etapas tempranas del desarrollo de cual-
quier fendmeno contagioso.

Esto motiv6 la construccion de modelos que consideraran la
parte difusiva de los procesos contagiosos: la trasmision de la en-
fermedad deberia de depender de la forma en que se mueven los
infectados.**4 Un ejemplo muy bien conocido de esto es la difusion
de la peste bubdnica en Europa durante el siglo X1v. Se sabe (Ros-
sen, 2014:256) que ésta penetro al continente europeo en 1347 por
el puerto de Caffa, en el Mar Negro, y se desplaz6 a razén de unas
200 millas terrestres por afio, para alcanzar la peninsula escandi-
nava en 1350.

Los procesos difusivos estudiados en otras ramas de las cien-
cias servirian de metaforas para la construccion de modelos epidé-
micos. Sin embargo, el primer paso en esta direcciéon provino de un
area de investigacion completamente alejada de la epidemiologia.
En 1954, se celebré6 en la Sociedad Real de Estadistica de Londres
un simposio dedicado a los métodos de Monte Carlo. Estas técni-
cas de simulacién habian sido desarrolladas por J. von Neumann,
S. Ulam y N. Metropolis en la década de los afios cuarenta del siglo
XX, durante su trabajo en el Laboratorio Nacional de Los Alamos
concerniente a la creaciéon de la primera bomba atémica.

En el evento J. Hammersley, un matematico de la Universidad
de Oxford que trabajaba en el Centro de Investigaciones en Ener-
gia Atomica de Harwell present6 un trabajo que llamo la atencion
de S. Broadbent, estudiante de doctorado en el Imperial College of
Lodon. Este ultimo estaba interesado en el disefio de mascaras de
gas para la industria minera. El problema que Broadbent le plan-
te6 a Hammersley en una conversacion posterior a la presenta-
cion de su trabajo fue el siguiente: dado un material poroso, cuyos
orificios se encuentran situados en los nodos de una red regular,
estando estos ultimos conectados entre si con probabilidad p, éque
proporcion de esta red se llenaria de un gas si éste se introduce a
través de un poro? Como se ve, este problema es una simplifica-
cion del paso de un gas por un material poroso, muy pertinente
para los intereses de Broadbent.
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En 1957 Hammersley y Boardbent publicaron un trabajo
(Broadbent, Hammersley, 1957) donde se sentaron las bases de la
teoria de la percolacion.'®s Entre las aplicaciones que ellos conside-
raron en su trabajo, estaba la propagacién de una epidemia en una
huerta de arboles. Estos tltimos estaban plantados en los nodos
de una red cuadrada. Un arbol infectado podia transmitir su enfer-
medad a sus cuatro vecinos mas cercanos con una probabilidad p.
Ellos supusieron, para simplificar el problema, que la huerta tenia
extension infinita'® e intentaron estimar la probabilidad de que la
epidemia infectara a infinitos arboles. Denotemos por f{p) la pro-
babilidad de que ocurra este suceso. El resultado mas importante
que se reporta en este trabajo es la existencia de una probabilidad
umbral de infeccién p* que cumple las siguientes condiciones:

a) Sip < p*, entonces f(p) = 0, es decir, sélo un niimero finito de arbo-
212 les se infecta.
b) Sip > p*, entonces f(p) = 1, es decir, con certeza se infectan infinitos
arboles.

Ambos autores conjeturaron que p* = 2. La demostracion de
este resultado la obtuvo en 1980 el matematico de la Universidad de
Cornell, H. Kesten (Kesten, 1980).

Si bien en este modelo los agentes de la transmisiéon (los ar-
boles) se mantienen estaticos, la enfermedad se propaga de ma-
nera difusiva. Por otra parte, el modelo es discreto, es decir, la
evolucion del proceso de infeccidon no se describe con ecuaciones
diferenciales.

El siguiente paso en esa direccion se hizo una década mas tar-
de. En (Murray, et al., 1986) se propone un modelo para describir la
difusiéon de una epidemia de hidrofobia entre los zorros. Las ecua-
ciones del modelo son:

§=aS—bRS

dt

£=bRS—(c+d+a)I

dt

dR 0’R O’R
—=cl—-(d+a+¢e)R+D +

dt ( ) (axz ayzj
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donde S(t) representa los zorros susceptibles de ser infectados, I(f)
los zorros infectados que todavia no transmiten la enfermedad y
R(?) los zorros que transmiten la enfermedad. En la tercera ecua-
cion, aparece el término:
d0’R J’R

D = + e
ox~ dy
inspirado en la ecuacion de conduccion del calor y que describe la
difusion espacial de los zorros enfermos capaces de transmitir la
enfermedad.’® Como veremos a continuacion, si bien este término
puede ser aceptable en una poblacion de zorros, es totalmente in-
adecuado cuando se intenta modelar poblaciones humanas. La ra-
zOn bésica de esa improcedencia es que el término de difusion antes
mencionado toma esa forma bajo la hipétesis de que las moléculas
de los materiales se mueven de manera aleatoria con fluctuaciones
cada vez mayores en la medida que la temperatura aumenta. De
hecho, la propia temperatura se define como una medida del estado
de agitacion aleatoria de las moléculas de un material.

Pero los seres humanos no nos movemos al azar, es decir de
manera aleatoria. Tenemos rutinas que en la gran mayoria de los
casos son de caracter periddico (salimos en la mahana de nuestras
respectivas casas, nos dirigimos al trabajo, a la escuela o a otra
actividad y mas tarde regresamos a nuestros hogares). Por esto, la
utilizacion de un término difusivo para describir la propagacion de
una enfermedad contagiosa en los seres humanos es por completo
inadecuada.

Esta situacion se ha exacerbado recientemente con la ex-
pansion de los medios de transporte aéreos y maritimos. Sé6lo
para poner en perspectiva este fendémeno, debemos recordar la
difusién de la peste buboénica por Europa que ya hemos comen-
tado. Casi seis siglos después la llamada influenza espanola, que
azoto6 al continente europeo después de la Primera Guerra Mun-
dial, tardo so6lo seis meses en llegar a las islas del Pacifico.

La llamada gripe aviar (H5N1), que comenz6 en China en
2004, tard6 apenas unas cuantas semanas en expandirse has-
ta Europa. Hoy en dia es muy probable que una persona quede
infectada en un aeropuerto como el de Madrid y varias horas
después comience un proceso contagioso en Nueva York. Por lo
tanto, se hace insostenible la hip6tesis de un movimiento difu-
sivo clasico.
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La busqueda de reglas de movimiento
adecuadas para los humanos

Y es en este punto donde las computadoras digitales han hecho la
diferencia. El explosivo crecimiento de sus velocidades de calcu-
lo, de sus capacidades de almacenamiento y graficacion de datos
han permitido desarrollar nuevos tipos de modelos que simulan la
realidad con niveles de sofisticaciéon que antes hubieran sido im-
posibles de alcanzar.

Tal es el caso de los automatas celulares. Estos modelos estan
relacionados en sus origenes con los trabajos de John von Neu-
mann, que fue un entusiasta proponente de la utilizaciéon de las
computadoras digitales en la simulacién de fendmenos naturales.
Durante el proyecto de construccién de las primeras computadoras,
von Neumann se interes6 en el disefio de maquinas autorreplican-
tes. Utilizando las propias computadoras producidas por él, disefid
los primeros modelos de este tipo.

Sin duda, la contribuciéon méas importante a la teoria se debe
a Stephen Wolfram. Fue un nifio prodigio que recibié en el Cal-
Tech su doctorado en Fisica a la edad de 20 afios. Mas tarde, en
1981, la MacArthur Foundation le otorg6 la beca mas generosa
jamas entregada a un cientifico. Trabajo en el Institute for Advan-
ced Study y en 1986 fundb Wolfram Research Inc., donde se dedicod
al desarrollo del conocido software Mathematica. Wolfram hizo un
estudio sistematico de un tipo especial de estos autébmatas (Wol-
fram, 1983), que por su importancia los describiremos con todo
detalle a continuacion.

Consideremos el conjunto de todas las cadenas binarias infinitas:

¢=(.,c_,c,c,,...),ce{0,1}

Definamos una aplicacion R : I — M definida por reglas del si-
guiente tipo: si ¢'= R(¢) entonces existe una funciéon local r:{0,1}3
—{o,1} talque c*=r(c_,,c,,c, ), es decir, el elemento c.de la ca-
dena binaria ( ¢) evoluciona en dependencia de su estado anteriory
el de sus vecinos mas cercanos.

Ala funcion r se le denomina regla del autémata y la evoluciéon
de este ultimo se obtiene iterando sucesivamente la funciéon global
R,estoes, g+ =pR(¢) (Figura7.1).
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Como so6lo se consideran los primeros vecinos para la evolucion,
a estos autdématas se les llama de primer orden. Si se consideraran n
vecinos tanto a la izquierda como a la derecha de cada elemento, es
decir,c,=r(c, ,...,C,,C,C,, , ..., C;, , €ntonces se dice que este automata
es de orden n. En este caso, r estaria definida por: r:{0,1}*"** — {0,1}.
(Wolfram, 1983) present6 un estudio exhaustivo de las propie-
dades de los autématas celulares de primer orden. Una propiedad de
sumo interés que se estudia en este trabajo es la irreversibilidad tem-
poral de los mismos, esto es, el tiempo a diferencia de las ecuaciones
diferenciales, no puede ser revertido. Con esto, Wolfram mostraba un
ejemplo de sistema determinista que no era reversible temporalmente.
Notese que estos automatas celulares son una caricatura muy
estilizada de un proceso de infeccion. El estado futuro de cada cé-
lula (es decir, los c) depende del estado en que se encuentren sus
vecinos. Podriamos establecer que c, = 0 significa susceptible y que 215
¢, = 1 significa infectado.®® Con esto algunas reglas de autématas
de primer orden simulan un proceso de propagacién infecciosa por
contacto. La objecion mas importante a estos modelos es que los
miembros de la poblacién (las células) no tienen movimiento y que

Figura 7.1. Evolucién de un autémata celular binario de primer orden. El eje horizontal representa el
espacio y el eje vertical la evolucién en el tiempo.

Las ciencias de la complejidad y la innovacion médica: aplicaciones



216

a)
b)

c)

d)

el contagio producido por la regla del autémata es similar al estu-
diado por Hammersley y Boardbent. Por otra parte, las dimensiones
espaciales estdn muy restringidas, pues solo se reducen a una.
Curiosamente antes del trabajo de Wolfram ya se habian estu-
diado casos particulares de autématas celulares de dimension dos.
En el namero de octubre de 1970 de la revista Scientific American
aparecio en la columna de M. Gardner (Gardner, 1970) un articulo
referido al Juego de la Vida, un modelo de automata bidimensio-
nal creado por el matematico inglés J. Conway. Con este modelo,
pretendia simular la evoluciéon temporal de una poblacion donde la
sobrevivencia de sus miembros se balanceaba entre el hacinamiento
y el aislamiento. En este autémata binario, las celdas eran conside-
radas “vivas” si ¢; = 1y “muertas” si ¢, = 0. Las reglas de evolucion
ideadas por Conway fueron las siguientes:
Toda celda viva con menos de dos vecinos muere
Toda celda viva con dos o tres vecinos vivos pasa viva a la siguien-
te generacién
Toda celda viva con mas de tres vecinos vivos muere en la siguien-
te generacion
Toda celda muerta con exactamente tres vecinos vivos deviene
viva en la siguiente generacion

Un testimonio de la complejidad del modelo de Conway es el he-
cho de ser equivalente a una maquina de Turing (Berlekamp, 2004).

Desde el trabajo seminal de Hammersley y Boardbent, la pro-
pagacion de “epidemias” sobre redes rectangulares habia llamado
la atenci6n de los fisicos. Uno de los problemas mas desafiantes era
el proceso difusivo en las cercanias de la probabilidad critica p*. No
fue hasta 1983 cuando se demostrd que para una probabilidad de
contagio p = p * ocurria una transicion de fase (Grassberger, 1983).
No obstante la importancia teérica del trabajo de Grassberger, ado-
lecia del comin defecto de los anteriores modelos, a saber, la no
consideracion del movimiento de los miembros de la poblacion.

El primer trabajo que consider? la influencia del movimiento de la
poblacion en la difusion de una enfermedad fue el de Boccara y Cheong
(Boccara, Cheong, 1992). En el mismo se desarrollaba un modelo de-
nominado red de autématas donde los miembros de la poblacion se
distribuyen sobre una red bidimensional rectangular. La poblacion es-
taba descompuesta en los mismos grupos poblacionales considerados
en el modelo de Kermack y McKendrick y se movian aleatoriamente
sobre esta red bidimensional. La longitud de estos movimientos era
elegida también al azar y podia alcanzar toda la extension de la red.
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El tipo de movimiento permitido a los miembros de la poblaciéon
en los modelos de Cheong y Boccara producian con rapidez una mez-
cla homogénea de los tres grupos poblacionales. No resulta pues ex-
trafio que las series de tiempo generadas por estos modelos se ajusta-
ran con gran precision a modelos del tipo Kermack y McKendrick.!%

El trabajo de Boccara y Cheong tiene muchos méritos indiscu-
tibles, entre ellos haber sido el primero en introducir el movimiento
entre los miembros de una poblacién, dandole con esto una persona-
lidad propia a cada uno de los individuos. También destaca el hecho
de haber formulado su modelo en el lenguaje de la teoria de redes.
Por todas las contribuciones hechas a la teoria N. Boccara puede ser
considerado un precursor de los actuales modelos multiagentes.'7°

No obstante, la manera de moverse los pobladores en el mode-
lo de Boccara y Cheong era aleatoria. Como hemos comentado con
anterioridad, este no es el patron de comportamiento de las pobla-
ciones humanas.

En el trabajo (Mansilla, Gutiérrez, 2001), se describe por prime-
ra vez en la literatura un modelo que considera los patrones reales de
movimiento de una poblacion humana, a saber, la periodicidad de los
desplazamientos espaciales de los miembros de los asentamientos de
seres humanos. Los miembros de la poblacién se suponen ocupando
ciertos nodos de una red bidimensional infinita Z . Los elementos de
esa poblacion a; e {0,1,2,...,p}Z2 toman uno de los posibles estados:
1, susceptible; 2, infectado, etc. El valor “0” se reserva para las posi-
ciones delared Z" que estan desocupadas. Para fijar ideas, si se tratara
de un modelo SIR clasico, entonces p = 3. Se define para esta red el
concepto de regla de transporte vZ >7Z esquematizado en la Figu-
ra7.2. Notese que la regla de transporte representa sélo el movimien-
to delos miembros de la poblacion en una direccién. Por lo tanto, si se
desea expresar el movimiento diario (salir de casa, ir al lugar de trabajo
estudio, etc. y regresar a casa) debe considerarse la funcién t* o .

Para cada regla de transporte se puede construir una magnitud,
que llamaremos A y que se define como la longitud del camino me-
dio recorrido por los miembros de la poblacion:

1
=¥ p(ee()

xeQ

donde Q es el conjunto de los nodos ocupados de la red, es decir, los
miembros de la poblacion, p es la distancia euclidiana entre el elemen-
to X dela poblacion y su destino diario 1(X) y N es la cantidad de miem-
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8 Figura 7.2. Esquema de una regla de transporte. Nétese que representa el movimiento de los miembros
de la poblacién en una direccion.

bros de la poblacién. La magnitud A es esencial para describir el tipo
de comportamiento global de la poblacion. Imaginemos, para precisar,
una ciudad como el Distrito Federal en la cual sus habitantes desarro-
llan toda su actividad vital en los alrededores de la colonia donde viven.
Supongamos ademas que un brote de influenza comienza en los alre-
dedores de la interseccién entre la Avenida Insurgentes y la Avenida
Paseo de la Reforma. Notese que en estas circunstancias el valor del
parametro A seria pequefio. ¢Como seria el patron de propagacion?

El patréon de propagaciéon puede observarse en la Figura 7.3,
donde en los tres paneles se muestra una simulacién computacional
de un brote en los dias 1 = 10, 30 y 45 de su evolucién en una pobla-
cion con las caracteristicas antes mencionadas. Puede verse que el
frente de ondas se propaga de manera similar al de un proceso di-
fusivo, por lo que podria describirse por medio de una ecuacion de
reaccion-difusion del tipo:

Ju d’u u
$=D ﬁ-'-ﬁ +OCM(1—I/£)

donde u(x,y,t) representa la densidad de enfermos en la posicion
(x,y) en el instante 1. Mansilla y Gutiérrez estudian esto minucio-
samente (2001) y, por medio de extensas simulaciones computa-
cionales, establecen la relaciéon entre el coeficiente de difusiéon D
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y el parametro A (c¢fr. Figura 7 de Mansilla, Gutiérrez, 2001, y la
explicacion de la misma en el texto de ese trabajo).

Imaginemos ahora una ciudad donde sus habitantes pueden
moverse a diario a cualquier posicion de la misma. éCo6mo seria en
este caso el patron de propagacion?

Obsérvese que en este caso el pardmetro A tomaria valores
grandes. La evolucion puede observarse en la Figura 7.4, donde en
los tres paneles se muestra la simulacién computacional de un brote
de ese tipo también para los dias t = 10, 30 y 45 de su evolucion.
Puede verse que con este patron de movimiento los diferentes gru-
pos poblacionales considerados en las simulaciones (susceptibles e
infectados béasicamente) tienden a mezclarse de manera homogé-
nea, tal y como prescribe un modelo del tipo:

dI
——al(N-1
o= el(N=1)
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Mansilla y Gutiérrez investigaron este aspecto de manera ex-
haustiva (Mansilla, Gutiérrez, 2001) y establecieron una relaciéon
entre la constante o de la ecuacion anterior y la probabilidad de
infeccion p en el modelo (véase la Figura 5 de Mansilla, Gutiérrez,
2001y la explicacion de la misma en el texto de ese trabajo).

La contribuciéon méas importante de Mansilla y Gutiérrez (Man-
silla, Gutiérrez, 2001) es haber mostrado que los modelos clasicos de

Figura 7.3. Evolucién temporal de la simulacién computacional de un brote contagioso donde la longitud del
camino medio recorrido es pequena. Nétese que el frente de propagacion de ondas se comporta de manera
similar a un proceso difusivo, por lo que puede ser descrito por una ecuacién en derivadas parciales de difusion.
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difusion de epidemias (Kermack & McKendrick o difusivos) son casos
extremos de modelos multiagentes cuando la longitud del camino me-
dio recorrido es muy grande o muy pequefia respectivamente. Pero
los modelos desarrollados en ese trabajo permitian también estudiar
situaciones intermedias del movimiento, esto es, cuando el valor del
parametro A es demasiado grande para generar comportamientos difu-
sivos y a la vez demasiado pequefio para producir escenarios similares
a los descritos por los modelos del tipo Kermack y McKendrick.

Un caso muy interesante de estas situaciones intermedias es
cuando se supone que la enfermedad contagiosa tiene una duraciéon
promedio de d dias, tras los cuales el enfermo no queda inmune. En
tales circunstancias se reportaron ciertas combinaciones de valores
de los parametros d, p y A que producian comportamientos criticos
similares a los estudiados en (Grassberger, 1983).

220 La influencia en los procesos de contagio de las formas de mo-
vimiento de los miembros de las poblaciones humanas ha sido re-
conocida recientemente en la literatura cientifica, y se han desarro-
llado experimentos muy ingeniosos con el fin de estimar algunas
propiedades estadisticas de estos patrones (cfr. Brockmann et al.,
2006; Gonzilez et al., 2008). En el primero de los estudios antes
mencionados, se le dio seguimiento a 464 670 billetes de un doélar
dentro del territorio de Estados Unidos, lo que permiti6 estimar las
distancias recorridas por estos billetes. En el segundo estudio se ana-
lizaron los registros de 100 000 usuarios de teléfonos celulares durante

Figura 7.4. Evolucién temporal de la simulacién computacional de un brote contagioso donde la longitud
del camino medio recorrido es grande. Nétese que los diferentes grupos poblacionales (susceptibles

e infectados) se distribuyen de manera homogénea. Esto conduce a que modelos del tipo Kermack y
McKendrick describan adecuadamente estos escenarios.
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seis meses, estimando el recorrido de los mismos a través de las distan-
cias recorridas por sus teléfonos entre llamada y llamada.

Los dos estudios antes mencionados adolecen del defecto (como
puede verse en Mansilla, 2011,) de que las propiedades estadisticas
estudiadas provienen de observaciones hechas a los objetos, no a
los miembros de la poblacién. Nada sabemos del comportamiento
de los usuarios de teléfonos celulares entre dos llamadas consecuti-
vas, asi como nada sabemos de los portadores de un billete de banco
entre dos observaciones consecutivas del mismo.

Estudio de la difusion de los contagios
en escalas superiores

221

Los medios de transporte han contribuido a potenciar los fenéme-
nos de contagio a nivel global (Mangili, Gendreau, 2005). Solo para
poner en perspectiva esta situaciéon diremos que en simulaciones
computacionales basadas en la red aeroportuaria internacional, se
obtuvo que para detener una pandemia como la del H5N1 en 2005,
deberia reducirse el trafico aéreo en 95% (Epstein, et al., 2007).

Después de la epidemia de influenza tipo H1N1 que sufri6 Méxi-
co en 2009, se publico un trabajo (Mendoza, Mansilla, 2010) donde
se estudiaba la red de ciudades de la Repuiblica Mexicana con mas de
5000 habitantes. La misma consta de 5 824 ciudades. El criterio para
la construccion de esta red fue el que sigue: dos ciudades se dicen co-
nectadas si existe un camino, carretera, vuelo aéreo o ruta de cabotaje
maritimo que los una. Esta red fue construida usando datos del censo
del INEGI de 2005 y se actualizo al salir 1a edicion de 2010.

Una de las propiedades mas interesante obtenida en este trabajo es
que esta red de ciudades tiene la propiedad de mundo pequefio (Watts,
1999). Como es conocido, una red se dice de mundo pequeno si (l) =
In(N), donde (l) es la longitud promedio del camino entre dos nodos
y N es la cantidad de nodos de la red. En el caso de la red de ciudades
mexicana se tiene que (l) = 8.7146 mientras que In (5824) = 8.6696. Las
consecuencias para México de este tipo de resultado son muy impor-
tantes: como promedio una epidemia puede pasar de una ciudad a otra
cualquiera por un camino de nueve ciudades aproximadamente.

El estudio (Mendoza, Mansilla, 2010) revelaba otras propieda-
des importantes acerca de la conectividad de la red de ciudades mexi-
canas. Por ejemplo, los componentes del vector propio dominante de
la matriz de adyacencia de la red indica cuales son los nodos de la
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Figura 7.5. En el eje vertical se muestran las magnitudes de las componentes del vector propio dominante
de la matriz de adyacencia de la red de ciudades mexicanas. Se han marcado algunas de las componentes
mdas importantes.

misma con la mayor capacidad de transmisién de un contagio. En
el caso de la red de ciudades mexicanas algunos de los nodos mas
importantes para la transmision aparecen sefialados en la Figura 7.5
junto a todas las componentes del vector propio dominante de la ma-
triz de adyacencia de la red. Estos nodos marcados de manera espe-
cial tienen la propiedad de que si la epidemia llega hasta ellos sera
sumamente dificil detener su expansion a todo el territorio nacional.

El uso de las redes sociales en el monitoreo
de enfermedades contagiosas

La época actual se ha visto marcada por el establecimiento de una ro-
busta interaccién entre los sucesos virtuales y reales. Las computado-
ras han dejado de ser objetos dedicados al calculo numérico o ala gene-
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racion de textos para convertirse en medios de interaccidon entre seres
humanos. El reino de todos aquellos procesos que se desarrollan en
el interior de las computadoras, los centros de almacenamiento de
informacion, los ruteadores o los satélites de comunicacion, tienen
una conexién inmediata con los sucesos que ocurren en nuestra rea-
lidad y pueden incluso decidir su desenlace. Recientemente nuestra
civilizacion ha aceptado la idea de que lo acontecido al otro lado de
nuestra interfaz con las maquinas puede incidir en el desenlace de
los acontecimientos historicos. Tal es el caso, por soélo citar algunos
de los mas conocidos, de los sucesos ocurrido en Chichino, capital de
Moldova, en abril de 2009, las protestas de enero de 2011 en el Cairo,
Egipto, y los suceso de Madrid, Espaiia, en mayo de 2011.

Ala par con estos sucesos sociales, en el &mbito académico se sen-
taban las bases de una nueva revolucion en el analisis de la informa-
cién. Los avances en la construccion de algoritmos eficientes para el
procesamiento de lenguajes naturales y la disponibilidad de enormes
bases de datos para el entrenamiento de estos algoritmos, producto
de la explosion de datos que se generaba en la Internet, propiciaron
la aplicacion de estas técnicas en areas impensadas hasta el momento
como la mercadotecnia politica. Asi, surgieron los llamados “anélisis
de sentimientos”, consistentes basicamente en clasificar los mensajes
referentes a candidatos a puestos de elecciéon publica (presidentes, go-
bernadores, etc.) publicados por los usuarios de las redes sociales en
positivos, negativos o neutros para estos candidatos. Por vez primera
en la historia, los sondeos de opinién ocurrian en tiempo real.

En México, durante la campaia electoral para presidente de la
Reptblica en 2012 estuvo activo el sitio web www.monitoreoelecto-
ralmexico.com (Mansilla, Mansilla, 2012). Alli se clasificaban minu-
to a minuto todos los mensajes publicados en Twitter® referentes a
los candidatos presidenciales. El periddico La Jornada mostré en
su sitio web los resultados de este analisis desde el 6 de mayo de
2012 hasta un mes después de la conclusion del periodo electoral
(Jornada, 2012a) y (Jornada, 2012b).

Los algoritmos utilizados en este trabajo alcanzaron una con-
fiabilidad por encima de 95% y fueron adaptados a finales de 2012
para enfrentar otra tarea de igual manera retadora: la deteccion
temprana de brotes de influenza o gripa.

En el sitio web http://viralmap.herokuapp.com se muestran
algunos de los resultados de esta investigacién. Minuto a minuto,
la red social Twitter® es barrida en busca de mensajes que conten-
gan alguna de las palabras claves (gripa, influenza, etc.), tanto en
inglés como en espanol.””* Los mensajes detectados son analizados
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@Agripado Me siento mal,
T3#go una trmnda gripa e

por un algoritmo que decide si éstos implican que los autores de
los mismos estan enfermos o no. Para precisar la tltima afirmaciéon
consideremos los siguientes mensajes hipotéticos: “No iré hoy a cla-
ses pues tengo gripa” y “La gripa es un azote de la humanidad”. El
primero manifiesta con claridad que su autor esta enfermo mientras
que el segundo es sblo una opinion acerca de la gripa. Los algorit-
mos deben discriminar entre este tipo de mensajes clasificando el
primero como positivo y el segundo como negativo a la enfermedad.

Un esquema del algoritmo de clasificacién puede verse en la
Figura 7.6. Los usuarios de las redes sociales muestran en general
un marcado descuido hacia la buena ortografia. Por ello lo prime-
ro que debe hacer este algoritmo es reconstruir las frases de ma-
nera correcta en el idioma correspondiente. Una vez hecho esto el
mensaje pasa a un clasificador binario bayesiano ingenuo (Schutt,
O’Neil, 2014:93-113), que basicamente contesta la siguiente pregun-
ta: ¢Cudl es la probabilidad de que el mensaje que se clasifica im-
plique que su autor esta enfermo, dada una base de conocimientos
previamente clasificada? Para poner este asunto en perspectiva, al
momento de escribir estas lineas la base de conocimientos que utili-
za este algoritmo con mensajes previamente clasificados en negati-
vos y positivos constaba de aproximadamente 13 000 tweets.

Me siento mal, tengo una

(lasificador binario }
tremenda gripa

bayesiano

(lasificado positivo

Clasificador binario _‘
bayesiano
(lasificador
de méxima entropia

f (lasificado positivo Desechar

Subir informacién a la pagina

Figura 7.6. Algoritmo de clasificacién de los mensajes (véase el texto para su explicacion).
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Los mensajes que no son clasificados de manera adecuada por
este primer clasificador pasan a un segundo nivel, donde un clasi-
ficador de maxima entropia (Silvia, Skilling, 2006:120), decide su
futura clasificacion. Si una vez pasado este segundo nivel el mensaje
no ha sido clasificado adecuadamente, se desecha.

Una vez clasificado positivamente un mensaje, se pasa al pro-
cedimiento de geolocalizaciéon del usuario que lo emitio, utilizando
para ello una herramienta que provee Google.® El mapa que apare-
ce en la pagina http://viralmap.herokuapp.com muestra la posicion
geografica de los usuarios que emitieron mensajes declarandose
enfermos. Usando el servicio de Street View® (que se muestra en
la esquina superior izquierda del mapa) puede observarse la zona
geografica donde se emitio el reporte.

Un aspecto importante de los mensajes clasificados positiva-
mente es que las personas que los emiten pueden seguir publicando 225
mensajes sobre su enfermedad. De esta forma pudiera darse un fe-
nomeno de sobrevaloracion de la cantidad de los enfermos reales.
Por esta razon cuando un usuario es clasificado como enfermo, se
pone en una “lista negra” y ningin otro mensaje emitido por él es
tenido en cuenta en los proximos siete dias.'”?

Se desarrollaron aplicaciones para teléfonos celulares en los
sistemas operativos Android®73 e I0®74 que utilizan la plataforma,
donde se muestra la cantidad de enfermos en 10 km a la redonda
de la posicion del usuario de la aplicacion. Esto puede ser de utili-
dad durante los brotes epidémicos para evitar las zonas densamente
pobladas de enfermos. En el momento de escribir estas lineas, se
trabaja en una version para Google Glass.®

Por ultimo, queremos sefnalar que se encuentra en desarrollo
una investigacion para estudiar la relacion entre factores climatolo-
gicos temperatura y precipitacion y la aparicion de nuevos caso de
las enfermedades estudiadas.

Conclusiones

Las nuevas tecnologias de la informacién han abierto un campo muy
fértil de investigacion de los procesos epidémicos, a los que los seres
humanos habian accedido siempre con herramientas que impedian
una alta resolucion de los detalles de los fendmenos estudiados. No
cabe duda de que esto redundara en la elaboraciéon de politicas de
salud publica de mayor eficacia y precisiéon. Los profesionales de la
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salud comprometidos con estos temas deberian priorizar un acerca-
miento a estas areas de conocimiento que, sin duda alguna, formaran
parte del quehacer de los especialistas en los afos por venir.

Notas vy referencias

152.

153.

El propio nombre tenia una connotaciéon mistica. La palabra epidemia proviene
del griego &m, encima, y 5fjpog, pueblo.

Existen evidencias del uso del conddn en el 1000 a.C, pues los egipcios utili-
zaban fundas de lino para prever contagios. En excavaciones hechas en Bir-
mighan situadas cronoldgicamente alrededor de 1640 se han encontrado con-
dones hechos de tripas de ganso. El propio G. Fallopius publicé los resultados
de un estudio donde se le suministré condones a 1100 hombres sin que ninguno
contrajera (todo segin Fallopius) sifilis. Ver por ejemplo (Youssef, 1993).

154. Véase la obra de Mansilla (Mansilla, 2013:92).

155.

156.

157.

158.

159.

El titulo completo An Estimate of the Degrees of the Mortality of Mankind,
Drawn from Curious Tables of the Births and Funerals at the City of Breslaw;
With an Attempt to Ascertain the Price of Annuities upon Lives, publicado en
las Phylosophical Transactions de la Royal Society en 1693.

No era tan sencillo presentar una contribucién en la Academia. La primera lec-
tura la hizo el propio De la Condamine el 22 de marzo de 1760. Como consta en
una nota al margen en un ejemplar de la versién impresa del trabajo de Bernou-
1li que se guarda en la Academia, la lectura se continu6 en una sesion no puiblica
el 30 de abril del mismo afo. De hecho, D. Bernoulli no se encontraba en Paris
cuando se inici6 la lectura (Spiess, 1936).

En esa época florecia ya el mercado de los seguros de vida y, por lo tanto, su con-
tribucion tendria casi de inmediato un impacto financiero. Tal vez por esa razéon
su trabajo es mejor conocido en la literatura actuarial que en la epidemiolégica.
Este no era todo el problema. La critica de D’Alembert veria la luz mucho
antes de que el trabajo de Bernoulli fuera publicado, pues el primero, como
miembro de la Academia, podia forzar la publicaciéon inmediata de su con-
tribucion. Bernoulli escribi6 sobre esto a L. Euler (la carta original se en-
cuentra en los archivos de la Academia de Ciencias de Rusia en San Peters-
burgo) llamandole la atencién a este tltimo del oportunismo en la actuaciéon
de D’Alembert. Bernoulli que conocia de la aficion de Euler por los poetas
latinos, terminé su misiva con un verso de la Eneida de Virgilio: Dolus an
virtus quis in hoste requirat (“Qué importa si vencemos a nuestro enemigo
con valor o estratagemas”).

Ross pertenecia al servicio médico inglés en la India. Estando de permiso en Londres
en 1894 conoci6 a P. Manson, un especialista en medicina tropical que le mostré en
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160.
161.

162.
163.

164.

165.

166.

un microscopio algo que habia sido observado por el médico militar francés A. Lave-
ran en 1880: la sangre de los enfermos de malaria tenia parasitos. Manson fue quien
le sugiri6 a Ross que esos parasitos podian ser inoculados por el mosquito Anopheles.
Véase Bacaér, 2011:68.

En realidad A. G. McKendrick habia publicado un modelo probabilistico de
difusion de epidemias en 1926, el cual tenia el mérito de considerar la distri-
bucién por edades de la poblacion, asi como la tasa de mortalidad para cada
edad. Si bien los tres grupos poblacionales basicos (susceptibles, infectados y
removidos) eran mencionados, no se hacia una definicion clara de los mismos.
Véase Kermack, McKendrick, 1927.

Este ansatz (solucion estimada) esta inspirado en el siguiente problema: Se tiene
un recipiente con una mezcla de dos gases diferentes. ¢Cuél es la probabilidad de
que una particula de un gas choque con una particula del otro?

Una idea reconocida desde mucho tiempo antes. Severus Endelequios, en su
poema bucoélico De mortibus bovum, describe una epidemia bovina que se pro-
pago por Europa a través de las invasiones de los hunos. En (Murray, et al.,
1986) se admite que “la poblacién de zorros no es uniforme, sino que varia se-
gun la hospitalidad del ambiente” (1a traduccion es responsabilidad del autor
de este capitulo).

El término percolacién fue propuesto por J. Hammersley en analogia a lo que
ocurre en una cafetera de espresso.

El lector puede confiar en el autor de estas lineas de que eso es, efectivamente,
una simplificacion.

167. La razon para dividir los zorros infectados en los grupos R e I es el largo periodo

168.

169.

170.

171.

172.

de incubacion (entre 12 y 153 dias) del virus de la rabia en los zorros. Véase la
obra de Murray et al. (Murray et al. 1986:115).

Wolfram estudioé exhaustivamente las 256 reglas binarias que existen. Es nece-
sario comentar aqui que algunas de ellas pueden simular un proceso de conta-
gio, pero otras por su naturaleza no.

Cosa que hizo N. Boccara en sucesivos trabajos utilizando una aproximaciéon de
campo medio.

En la primera pagina de (Boccara, Cheong, 1992) puede leerse:

“La mayoria de los modelos epidémicos son formulados en términos de ecuacio-
nes diferenciales o procesos estocdsticos. Este trabajo trata de un modelo SIR
basado en una red de autématas. El énfasis es en la influencia del movimiento.
Este factor es usualmente despreciado en los modelos epidémicos (Grassberger,
1983)” (1a traduccion es responsabilidad del autor de este capitulo).

El mapa de geolocalizacidon para el idioma inglés esta separado del mapa para
el idioma espafiol.

Los autores del proyecto les parecié adecuado considerar la duracion de un
episodio gripal como de siete dias.
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173. Es posible bajarlo gratuitamente de la pagina de Internet "ViralMap", Ricardo
Mansilla: https://play.google.com/store/apps/details?id=com.viralmaps
174. Se puede bajar gratuitamente en iTunes.
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ENTRE HORA Y TEMPUS:
ANALISIS DE LA ESTRUCTURA
ORGANIZACIONAL DEL INPer

Ricardo Mansilla, Maria Isabel Villegas, n

Moisés Villegas, Erick Becerril

Introduccion

En este capitulo se hace un analisis de la estructura organizacional
del Instituto Nacional de Perinatologia (INPer), en relaciéon con los
fundamentos para su redisefio.

El INPer es una institucién que asume un compromiso con el
pais en atencion a la salud reproductiva y perinatal. Acertadamente
plantea en su mision que lo hace apoyada en la solucion integral de
problemas complejos de salud.

De esa gran tarea se desprenden, por supuesto, muchas otras
como la atencion obstétrica de alto riesgo, la atencion ginecologica
de alta especialidad, la atencion del neonato, la ensenanza, investi-
gacion basica, clinica y social, la divulgacion cientifica, la formaciéon
de especialistas y otros recursos, etcétera.

Por supuesto, requiere de toda una infraestructura que sea ca-
paz de cubrir los requerimientos del entorno social, que hoy se nos
presenta con una complejidad que requiere de nuevos enfoques y
nuevas herramientas para su comprensién y para manejar con ma-
yor efectividad los problemas que son la razon de ser de las institu-
ciones; es decir, el redisenio obedece a una condicién histoérica a la
que estan sometidos todos los sistemas de salud actuales.

La teoria clasica de organizacion y administracion tiene un sus-
tento epistémico en el positivismo que asigna un papel a la admi-
nistraciéon en un proceso organizado sobre principios burocraticos y
racionales (Secretaria de Salud, 2004).775 La aplicacion de la ciencia
en forma de técnicas se convirtié en modelo en el mundo del trabajo
industrial que vivié y marcé los hitos del modernismo administrati-
vo. Después han surgido multiples enfoques como la teoria general
de sistemas (Sarabia, 1995).17°




232

El disefio de sistemas se ha desenvuelto fundamentalmente
bajo el paradigma del reduccionismo mecanicista, descomponiendo
el todo en las partes y organizandolo en redes jerarquicas y vertica-
les que limitan el flujo de informacion y, por lo tanto, comunicaciéon
y coordinacion en el sistema. Es funcional cuando se trata de tareas
simples, pero es limitado en cuanto existen altos niveles de comple-
jidad. El sistema puede mantenerse “a flote” porque en su interac-
cion los agentes del sistema conforman estructuras informales que
soportan parte de las funciones, pero en buena cantidad de ocasio-
nes algunas de estas estructuras pueden convertirse en trabas.

La complejidad de los sistemas y el entorno ha sido motivo de la
exploracion de su disefio utilizando herramientas de los sistemas com-
plejos. Uno de los pioneros fue Herbert Simon (Simon, 2006).7 Uno
de sus mayores aportes fue la bisqueda de propiedades comunes a mu-
chos tipos de sistemas complejos, entre lo que se encuentra la teoria
de la jerarquia. Parte de la observacion de que los sistemas complejos
en la naturaleza manifiestan este tipo de estructura: “Desde un punto
de vista tedrico, podriamos esperar que los sistemas complejos fueran
jerarquias en un mundo en el que la complejidad tuvo que evolucionar
a partir de la simplicidad”. Por jerarquia se entiende un sistema forma-
do por subsistemas, relacionados entre si por una estructura jerarquica
hasta el nivel més inferior del subsistema elemental.

Simon utiliza la parabola de dos relojeros, Hora y Tempus, que
eran bien considerados por su trabajo y en cuyos respectivos talleres
los teléfonos no dejaban de sonar con encargos de nuevos clientes. Con
el tiempo, Hora fue prosperando y Tempus se empobreci6 hasta que
al final tuvo que cerrar su negocio. Simon nos dice la razon de ello:
los relojes que hacian estaban formados por unas 1 000 piezas cada
uno. Tempus montaba sus relojes de tal manera que ya tenia una par-
te montada y tenia que dejarla cada vez que recibia una interrupcion.
Cada llamada por teléfono, se le desmontaba por completo el reloj y
tenia que volver a empezar de cero y montar pieza por pieza. Como la
demanda iba en aumento, eran cada vez més las interrupciones.

En contraste, la técnica de Hora estaba disenada de tal modo
que montaba componentes de diez piezas cada uno, diez de esos
componentes integraban uno mayor y diez de éstos formaban de-
finitivamente el reloj. Ante las interrupciones (llamadas por telé-
fono), no desmontaba por completo, sino hasta el modulo previo.
Muestra Simon un anélisis cuantitativo para reforzar la parabola.

A través de la parabola, Simon nos ilustra como pueden surgir
formas complejas a partir de formas simples y nos muestra ademas
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la estabilidad y las posibilidades de supervivencia y evolucion de las
formas complejas.

Las redes jerarquicas (niveles de complejidad) son esencial-
mente modulares y son entonces fundamentales en el disefio y redi-
sefio de sistemas.

En la actualidad, diversas teorias y enfoques se utilizan para
disefio y rediseno de sistemas complejos (Bar-Yam, 2005),"7® como
la ingenieria evolucionaria, que utiliza algoritmos genéticos o la in-
genieria incremental o experiencial que se basa en el aprendizaje.

El anélisis de variedad multiescala (AVME) propuesto por Bar-
Yam (Bar-Yam, 2006)7° y su utilidad para sistemas de salud, nos
parece el mas adecuado por las siguientes razones:

Considera los subconjuntos del sistema (la estructura modular)
Considera la coordinacion de los componentes

Toma en cuenta escalas

Supera el disenio de estructura jerarquizada (en la acepcion de ca-
denas de mando)

Rompe el control central rigido del sistema

Supera los flujos de informaciéon inadecuados de las redes jerar-
quicas verticales

Supera las dificultades en la coordinacion

Acota la emergencia de estructuras informales, positivas o negati-
vas para la respuesta del sistema

Depura la estructura burocratica sin relacién a los objetivos pro-
puestos para el sistema

El AVME considera la escala y la variedad en relacion a la com-
plejidad para el funcionamiento adecuado del sistema. Por escala se
entiende el nimero de elementos que coordinados son requeridos
para practicar una tarea.

El concepto de variedad utilizado por Ahsby en su ley de va-
riedad requerida o necesaria, en AVME se generaliza a los cambios
que el sistema requiere para las diferentes tareas. Se mide como el
logaritmo del niimero de distintas acciones que se pueden llevar a
efecto en un intervalo de tiempo especificado.

Aqui se contempla la posibilidad de que el sistema pueda respon-
der a las necesidades del entorno de forma acoplada y posiblemente un
solo cambio pueda ser respuesta a varias perturbaciones. Se disefia lue-
go entonces, considerando las tareas y el niimero de componentes en los
subsistemas, raciacionalizandolos en funcion de la escala y su comple-
jidad. Dirigiéndose asi a solucionar el problema de eficacia y eficiencia.
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Andlisis

Nos propusimos revisar la factibilidad de funcionamiento de los di-
versos departamentos y sus componentes para adecuarlos depen-
diendo de la complejidad de las tareas. Para ello se buscaron las
funciones y el nimero de componentes de los departamentos, encon-
trando importantes discrepancias cuando se pretendieron incorporar
en el AVME, por lo que se decidi6 utilizar un método logaritmico al-
ternativo que nos permitio clasificar las areas como “sobreutilizadas
y subutilizadas”. Se complementé mediante un anélisis de las redes
obtenidas de la matriz de las funciones de los departamentos y las
relaciones que entre ellos se encontraban especificadas.

Comenzaremos por explicar detalladamente el procedimiento por
medio del cual se hizo la clasificacion de las diferentes areas del INPer.

Vamos a denotar por g, el cociente entre el niimero de tareas y
el nimero de personas que trabaja en el 4rea i-sima:

Nimero de tareas

i
Niimero de personas

una vez hecho esto para cada area, se ordenan de manera creciente
los cocientes anteriormente calculados:

4y S 9 S - Sqy *)

Notese que se denota g(,) para enfatizar que ya han sido orde-
nados. En nuestro caso, la cantidad de 4reas fue N = 48. Esto se debe
a que algunas areas no tenian documentadas sus tareas asignadas.

Se encontrd un ajuste sumamente bueno a estos datos, el cual
viene dado por la siguiente ecuacion:

q(i) — O.7873€°'0699ri _ 1’ (**)

donde r; es el niimero de orden que le corresponde al cociente g(}) en la
lista (*). Es bueno observar que mientras méas grande es el nimero r, (es
decir, estar posicionado al final de la lista) mayor es el nimero de tareas
asignadas a cada persona en el area correspondiente.

La ecuacién (**) es una relacion rango-escala (Mansilla, 2007
y Martinez-Mekler, 2009).1%%# En la Figura 8.1 se muestra donde
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Figura 8.1. Nétese que hay dos tipos de desajustes: algunos por exceso (al final de la curva) y otros
por defectos en la parte media. Esos valores estan relacionados con las dreas que se clasificaron como

sobreutilizadas y subutilizadas respectivamente.

aparecen los valores empiricos (calculados con los datos captura-
dos) y la curva tebrica (**). S6lo queremos agregar que R? = 0.9712,
pues los coeficientes se calcularon por medio de una regresion semi-

logaritmica, dado que el modelo era exponencial.

Es muy dificil rechazar que este modelo sea incorrecto, basica-
mente por el buen ajuste que tiene a los datos, por demés incomple-

tos con los cuales se trabajo.

Areas subutilizadas
Departamento de Neurobiologia del Desarrollo
Departamento de Nutricion y Bioprogramaciéon
Servicio de Investigacion en Reproducciéon Humana
Departamento de Biologia de la Reproduccion
Departamento de Investigacion en Salud Reproductiva
Departamento de Medicina Fetal
Direccion Médica
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Departamento de Epidemiologia Hospitalaria
Departamento de Orientacién a Pacientes y Evaluacion Médica
Departamento de Trabajo Social

Servicio de Enfermeria

Departamento de Gestion del Cuidado
Departamento de Ensefianza en Enfermeria
Servicio de Ginecologia y Obstetricia
Departamento de Anestesiologia
Departamento de Consulta Externa y Urgencias
Departamento de Ginecologia

Departamento de Obstetricia

Departamento de Terapia Intensiva Adultos
Departamento de Tococirugia

236 Areas sobreutilizadas
Departamento de Investigacion Clinica en Neonatologia
Departamento de Seguimiento Pediatrico
Servicio de Servicios Auxiliares del Diagnostico
Departamento de Anatomia Patologica
Departamento de Diagnostico por Imagen
Departamento de Laboratorio Central

Estos resultados pueden ser por deficiencia en la delimitacion de
funciones y tareas, asi si la asignacion de componentes no abarca la com-
plejidad sin un mecanismo suficiente racionalizado para ello, habra dis-
funcionalidad en el sistema. El redisefio con AVME podr4 solucionarlo.

Aspectos fundamentales de la red

A continuaciéon describimos los aspectos fundamentales de la red
formada por las interacciones entre las diferentes areas del INPer.
El grafico respectivo puede verse en la Figura 8.2.

Cada nodo tiene asociado un ntimero que representa el nivel del
nucleo (k-core) al cual pertenece. Obviamente las 4reas mas impor-
tantes pertenecen al 6-core de la red por su nivel de interconexi6on
con el resto de la misma. En los cuadros 8.1, 8.2 y 8.3 listamos los
miembros de los tres niveles mas importantes.

Academia Nacional de Medicina



237

Figura 8.2. Red formada por las interacciones entre las diferentes areas del INPer.

Medida de centralidad de los nodos por medio
del vector propio dominante

La medida de relevancia que proveen los k-ntcleos no tiene en
cuenta directamente dos aspectos de las interacciones de esta red, a
saber, los pesos (weights) que generan el volumen de tareas a través
de la cuales interactian y el nivel de conexion de los nodos que se
conectan a los nodos mas relevantes. Estas dos caracteristicas son
descritas por medio de las componentes del vector propio dominan-
te de la matriz de adyacencia de las relaciones entre las areas. En la
Figura 8.3, se aprecia el grafico de sus componentes.

La tabla con las diferentes areas clasificadas segin este método
de relevancia se muestra en los Cuadros 8.2 y 8.3.
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Cuadro 8.1. Nivel 6.

Direccién General

D. Asuntos Juridicos

D. Comunicacién Social

Direccién de Planeacién

S. de Desarrollo Organizacional

D. Tecnologfas de la Informacién

D. Operacién de Programas Gubernamentales
D. Estadistica y Metas Institucionales
Direccién de Administracion y Finanzas
Direccién de Ensenanza

Direccién Investigacion

S. de Investigacién Clinica

D. de Infectologia

D. de Psicologia

Direccion Médica

D. de Epidemiologia Hospitalaria

D. de Orientacién a Pacientes y Evaluacién Médica
D. de Trabajo Social

S. de Ginecologia y Obstetricia

D. de Consulta Externa y Urgencias

D. de Ginecologia

D. de Obstetricia

D. de Tococirugia

D. de Cuidados Intermedios al Recién Nacido
Abreviaturas: D, Departamento; S., Servicio.

Cuadro 8.2. Nivel 5.

D. de Estrategias Organizacionales

D. de Almacén, Farmacia e Inventarios
D. de Ingenieria Biomédica

S. de Enfermeria

D. de Ensenanza en Enfermeria

D. de Investigacién en Enfermeria

D. de Anestesiologia

D. de Terapia Intensiva Adultos

S. de Servicios Auxiliares de Diagndstico
D. de Diagnéstico por Imagen
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Cuadro 8.3. Nivel 4. Es necesario aclarar que todas las dreas que estdn en un mismo nticleo
tienen el mismo nivel de interconexién con respecto a los otros miembros de la red.

D. de Programas Académicos y Educacién Continua
D. Investigacién en Salud Reproductiva

S. Neonatologia

D. de Cuidados Intensivos Neonatales

D. de Laboratorio Central

045 T T T

239

025 H | -

Nivel de relevancia

OIS ]

—_—

e

Area

Figura 8.3. Componentes del vector propio dominante de la matriz de adyacencia de las relaciones entre
las dreas.

Nivel de intermediacion de las diferentes areas

Un aspecto importante para los procesos que involucran mas de dos
areas es el nivel de intermediacién que las mismas tienen dentro de
lared. Un area con un alto nivel de intermediacion esta mas expuesto
a cuello de botella, producto de todas las tareas en que se involucra.
En la Figura 8.4 y el Cuadro 8.4, se muestra el grafico y la tabla,
respectivamente, de los niveles de intermediacion de las distintas areas.
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[N+ o

Nivel de intermediacién

Figura 8.4. Niveles de intermediacion de las &reas.

Cuadro 8.4. Relevancia de las éreas en la red de la estructura.

Centralidad

Direccién de Ensenanza

D. de Alojamiento Conjunto

S. de Intercambio y Vinculacién

D. de Neurociencias

Direccién de Planeacién

D. de Almacén, Farmacia e Inventarios
S. de Servicios Auxiliares de Diagnéstico
D. Capacitacién y Desarrollo de Personal
D. de Editorial

D. de Nutricién y Bioprogramacion
Direccién de Administracién y Finanzas
Direccién General

D. de Neurobiologia del Desarrollo
Direccién Investigacion

Area
0.025255334
0.081206618
0.001452646
0.016490872
0.005123622
0.005044839
0
0.006540628
0.06487479
0.16221273
0.023079747
0

0

0
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Cuadro 8.4. Relevancia de las areas en la red de la estructura (continuacion).
. |

D. de Conservacién y Mantenimiento

D. de Gestion del Cuidado

D. Estadistica y Metas Institucionales

D. de Servicios

S. de Investigacién Biomédica

D. Comunicacién Social

D. de Laboratorio Central

D. de Cuidados Intensivos Neonatales

D. Asuntos Juridicos

S. de Investigacién en Intervenciones Comunitarias

S. de Desarrollo Organizacional

D. Calidad y Proyectos Especiales

D. de Inmunobioquimica

S. de Recursos Materiales Conservacion
D.de Medicina Fetal

D. de Vinculacién Institucional

D. de Anestesiologia

D. Programacién y Presupuestacion

D. de Cuidados Intermedios al Recién Nacido
D. de Ginecologia

D. Tecnologias de la Informacion

D. de Ensenanza en Enfermeria

D. de Investigacién Clinica en Neonatologia
D. Contabilidad

D. de Anatomia Patologia

S. de Recursos Financieros

D. de Relaciones Laborales

D. de Posgrado e Investigacién

D. Estrategias Organizacionales

D. de Obstetricia

D. de Psicologia

D. de Genémica Humana

D. de Investigacién en Enfermeria

D. de Biologia de la Reproduccién
Direccion Médica

0.001754477
0

0

0
0.00080519
0
0.000954363
0.004497867
0
0.029229015
0.00055363
0.036219069
0.000402656
0
0.002772988
0

0

0
0.049262164
0

0

0

0
0.002725233
0.013452585
0
0.003890151
0

0
0.000125755
0.000752354
0
0.014449061
0
0.080265312
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Cuadro 8.4. Relevancia de las &reas en la red de la estructura (continuacion).
I

D. de Adquisiciones 0.065528826
D. de Seguimiento Pediatrico 0.017273864
D. Remuneraciones 0.152373789
S. de Ginecologia y Obstetricia 0.002169787
D. de Ingenieria Biomédica 0
D. de Consulta Externa y Urgencias 0.003146987
S. Neonatologia 0.004602138
D. de Trabajo Social 0.004295242
S. de Administracién y Desarrollo de Personal 0.023184485
S. de Investigacién Clinica 0.045038721
D. de Epidemiologia Hospitalaria 0.007546528
242 D. de Tococirugia 0.002806588
D. Operacién de Programas Gubernamentales 0.001683056
D. de Infectologia 0.035293408
D. de Orientacién a Pacientes y Evaluacién Médica 0.003847185
S. de Enfermeria 0.000125755
D. de Terapia Intensiva Adultos 0.007272765
D. de Diagnéstico por Imagen 0.015324671
D. de Programas Académicos y Educacién Continua 0
D. Investigacién en Salud Reproductiva 0.000578969
S. de Investigacién en Reproduccién Humana 0.010729614
D. Tesoreria 0.000608356
S. Académica 0.000559554
D. de Biologia Celular 0.001348412

Abreviaturas: D, Departamento; S., Servicio.

Conclusiones y recomendaciones

1. El sistema muestra las limitaciones y disfuncionalidad inherente al
disefio tradicional
2. Existen contradicciones importantes en la delimitacion de funcio-
nes y tareas con la asignacion de elementos para llevarlas a cabo
3. Es necesario un redisenio mediante las siguientes acciones:
o Delimitar, a partir de las grandes funciones, las estructuras mo-
dulares para cumplir los objetivos del sistema

Academia Nacional de Medicina



© Los modulos podran delimitarse tomando como base los nodos
fundamentales de la red. El ntcleo de nivel 6 detectado en nues-
tro estudio esté constituido por las areas criticas en el funciona-
miento del Instituto. Por tal motivo, la clarificacion de las tareas
que estas areas abordan debe ser un objetivo en la reestructura-
cion de la entidad de caréacter primordial

© Delimitar las funciones y tareas de cada departamento utilizan-
do el AVME

o Para considerar las tareas, es necesario considerar la demanda de
atencion, que puede aproximarse mejor mediante el analisis de se-
ries de tiempo aplicadas en grandes datos (casuisticas de varios afios)
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HACIA UN SISTEMA
DE SALUD AUTOORGANIZANTE
Y EMERGENTE

Carlos Gershenson —

Los sistemas de salud, incluido el mexicano, se han visto rebasados
por la complejidad de las necesidades, enfermedades, poblaciones 245
y organizaciones contemporaneas. Esta complejidad se debe al alto
ntmero de interacciones entre distintos factores, las cuales generan

informacion nueva constantemente, la cual provoca cambios y limita
la prediccion. Para enfrentar la complejidad inherente a los sistemas
de salud, se requieren datos para poder tomar decisiones a distintos
niveles. La coordinacion entre diversos actores no puede ser centrali-
zada, pero la tecnologia ya nos permite disenar sistemas autoorgani-
zantes de gestion que pueden adaptarse a las necesidades en tiempo
real. Se detalla la factibilidad de la propuesta y se emiten recomenda-
ciones para mejorar el sistema de salud mexicano.

Introduccién

Los sistemas de salud son complejos. La palabra complejidad viene
del Latin plexus, que quiere decir entretejido. Por lo tanto, pode-
mos decir que los componentes de un sistema complejo son difici-
les de separar. Esto se debe a que hay interacciones relevantes entre
los componentes (Gershenson, 2013). Estas interacciones codeter-
minan el estado futuro de los componentes (y del sistema), por lo
que no es posible estudiar los componentes de manera aislada. Por
ejemplo, la funcionalidad del corazbn se necesita estudiar en rela-
cion con sus efectos en el resto del sistema circulatorio y del orga-
nismo. Esto no quiere decir que no se pueda aprender mucho de es-
tudiar un corazoén en un frasco. La implicacion es que no podremos
comprender la dindmica de un corazoén vivo, si no lo estudiamos
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en el contexto de sus interacciones con otros érganos, sistemas y
condiciones medioambientales. De manera similar, no podremos
tener una descripcion adecuada de un hospital si no estudiamos
las interacciones tanto internas (entre servicios, entre personal)
como externas (institucionales, econémicas, politicas). Para poder
mejorar el sistema de salud mexicano, es necesario considerar las
interacciones relevantes de sus componentes a distintas escalas. Es
necesario estudiarlo como un sistema complejo.

La emergencia y la autoorganizacién son conceptos muy rela-
cionados con la complejidad. Podemos decir que una propiedad de
un sistema es emergente si no esta presente en sus componentes.
Por ejemplo, el peso de un organismo es simplemente la suma del
peso de sus componentes. No hay emergencia. Pero la funcionalidad
del corazén de bombear sangre no es una propiedad de sus com-
ponentes (células cardiacas). Una célula cardiaca aislada no puede
bombear sangre, necesita coordinarse con miles de otras células.
Por lo tanto, podemos decir que el bombeo de sangre es una pro-
piedad emergente de las interacciones entre las células cardiacas.
En otro ejemplo, podemos decir que la temperatura, maleabilidad,
conductividad y el color de una barra de oro son propiedades emer-
gentes, ya que sus componentes (atomos de oro) no cuentan con
estas propiedades, pero son un producto de sus interacciones. De
manera general, podemos decir que la emergencia es anéloga a la
generaci6n de informacién nueva. Mientras mayor sea la informa-
cion generada por las interacciones, podemos decir que habra mas
emergencia (Fernandez et al., 2014). Un maximo de emergencia se
obtiene cuando la informacion es aleatoria o cattica, ya que cada in-
teraccion produce informacion nueva, en el sentido de que no puede
predecirse a partir de interacciones pasadas.

La autoorganizacion se da cuando las propiedades de un sistema
son el producto de interacciones de sus componentes de manera di-
namica y distribuida (Gershenson & Heylighen, 2003). Ejemplos de
autoorganizacion se pueden ver en multitudes, parvadas, cardime-
nesy enjambres. Por ejemplo, las células marcapaso se autoorganizan
para que el corazén pueda bombear sangre. Una mayor autoorgani-
zacion se da cuando hay més orden y regularidad. Un orden méxi-
mo se obtiene cuando no hay cambios, lo cual implica una informa-
cién minima (no se genera informacién nueva al quedar un sistema
"cristalizado"). Por lo tanto, podemos ver la autoorganizacion como
el inverso de la emergencia. Sin embargo, la complejidad es maxima
cuando hay un equilibrio entre emergencia (informacién nueva, cam-

Academia Nacional de Medicina



bio, caos) y autoorganizacion (informacion preservada, estabilidad,
orden) (Langton, 1990; Kauffman, 1993; Lopez-Ruiz et al., 1995).

La complejidad como balance entre emergencia y autoorgani-
zacion es deseable, ya que le permite a los sistemas suficiente ro-
bustez para mantener sus propiedades, pero suficiente variabilidad
para poder adaptarse a cambios de su entorno. Generalizando la ley
de la variedad requerida de Ashby (1956), podemos decir que un
sistema requiere tener una complejidad mayor a la de su entorno
para poder ser viable (Beer, 1966). El sistema de salud mexicano no
tiene la complejidad requerida para poder controlar a su entorno
(la demanda de servicios de salud). ¢Coémo podemos incrementar la
complejidad del sistema de salud mexicano, o bien, reducir la com-
plejidad de la demanda? Antes veamos cual es el estado actual del
sistema de salud.

247

Estado actual

El sistema de salud mexicano esti4 conformado por diversas insti-
tuciones, incluyendo a las Secretarias e Institutos de Salud (la na-
cional y las de cada entidad), IMSS, ISSSTE, DIF, Pemex, Fuerzas
Armadas y un gran namero de hospitales, clinicas, consultorios y
laboratorios privados, ademas de multiples programas publicos y
privados. En la mayoria de los casos, cada institucion tiene relati-
vamente poca coordinacién con las demas, e incluso dentro de sus
propias subunidades. Simplemente, los datos de un paciente fluyen
con dificultad o no fluyen entre instituciones.

A su vez, en la mayoria de los casos, cada institucién tiene una
estructura jerarquica. Hay un secretario o director, con subsecreta-
rios o un consejo y aunque en muchas decisiones a muchas escalas
hay cierta autonomia, la jerarquia puede ser limitante para la adap-
tacion de los sistemas (Bar-Yam, 1997; Gershenson, 2008), ya que
todo gran cambio tiene que ser aprobado por las partes superiores
de la jerarquia. Esta estructura se ilustra en la Figura 9.1.

A nivel interinstitucional, podemos decir que el sistema de sa-
lud es demasiado caético (mucha emergencia y poca autoorgani-
zacion), ya que las interacciones y la coordinacion entre diversas
instituciones es limitada. A nivel intrainstitucional, podemos decir
que el sistema de salud es demasiado estatico (mucha autoorgani-
zacion y poca emergencia). Seria deseable que el sistema de salud
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Figura 9.1. Esquema de la organizacién del sistema de salud mexicano: distintas instituciones formadas
por jerarquias con pocas interacciones entre ellas.

fuese més robusto al nivel interinstitucional y mas adaptable a nivel
intrainstitucional. Esto puede lograrse fomentando las interaccio-
nes interinstitucionales y distribuyendo parcialmente en redes las
jerarquias intrainstitucionales (Gershenson, 2008).

Las demandas de atencién actuales al sistema de salud se incre-
mentan con rapidez, principalmente debido a efectos de enfermeda-
des cronico-degenerativas (Stevens et al., 2008). El sistema de salud
no ha podido adaptarse a los cambios en las prevalencias de enfer-
medades. Ya que hay poca coordinacion interinstitucional, se limita
a tratar las enfermedades y las acciones para tratar de prevenirlas
no han sido hasta el momento coordinadas, con efectos limitados.
México tiene actualmente uno de los primeros lugares en obesidad
y diabetes infantil, la cual ido en aumento en anos recientes (Rive-
ra, et al., 2002). Esto indica que la tendencia de incremento en la
prevalencia de enfermedades cronico-degenerativas no cambiara en
los proximos afios. Una jerarquia a nivel interinstitucional, con un
sistema de salud centralizado seria demasiado estatica. La coordi-
nacion dinamica se puede lograr por medio de la autoorganizacion.
Se necesita cierta independencia institucional, pero tiene que ha-
ber interacciones para alinear esfuerzos. De otra manera, los gastos
del sistema de salud no seran costeables para la nacion. A nivel
interinstitucional, la falta de adaptaciéon de las jerarquias también
incrementa los costos y limita la adaptabilidad de las instituciones.
La coordinacion requerida es no sélo a diversas escalas, sino entre

Academia Nacional de Medicina



escalas distintas. Se necesita encontrar el balance adecuado entre
estabilidad y variabilidad para enfrentar los problemas nacionales
de salud.

Necesidades

Aunque se requiera aumentar la autoorganizacién a nivel interins-
titucional y aumentar la emergencia a nivel intrainstitucional, hay
distintas medidas que pueden ayudar a lograr ambas cosas.

Las enfermedades cronico degenerativas son complejas, ya que
tienen causas multiples y, por lo tanto, requieren de prevenciones y
curas multiples (Gershenson, 2011a; Gershenson & Wisdom, 2013).
Esto implica que para su tratamiento se requiere de una medici- 549
na personalizada, ya que cada cancer o diabetes es distinto y, por
lo tanto, responden de manera distinta a los mismos tratamientos.
Algo similar sucede con las enfermedades mentales. Cada enferme-
dad compleja requiere de un tratamiento complejo.

Para poder ofrecer una medicina personalizada, se requieren
datos. Los grandes datos (Mayer-Schonberger & Cukier, 2013) per-
miten detectar patrones de coocurrencia de diversos factores y eva-
luar los efectos de distintas intervenciones y tratamientos en distin-
tos casos de manera masiva.

¢Como conseguir millones de datos de ciudadanos mexicanos?
Es necesario que se genere un expediente clinico electrénico que sea
compatible tanto interinstitucional como intrainstitucionalmente.
Ha habido experiencias negativas en el Reino Unido y otros paises,
pero otras positivas en Estonia, Dinamarca, Paises Bajos, Jordania y
Emiratos Arabes. Otros paises como Canada, Australia, India y mu-
chos europeos estan en proceso de integrar un expediente electréonico
y su sistema de salud a distintas escalas. Tanto de los casos de éxito
como de los de fracaso puede aprenderse e impulsar el expediente cli-
nico como una prioridad nacional, ya que permitira no sélo mejorar
los tratamientos de los pacientes. Los grandes datos también serviran
para detectar factores de riesgo y de prevencién de diversas enferme-
dades. Mas atin, son los datos los que pueden facilitar la "portabili-
dad" de pacientes y la coordinacion interinstitucional.

Ciertamente la privacidad de los datos personales de salud es
un tema delicado, pero hay propuestas al respecto. Por ejemplo, de
Montjoye et al. (2014) sugieren que los datos sean propiedad de los
ciudadanos, no de las instituciones de salud, publicas o privadas.
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Las coordinaciones interinstitucional e intrainstitucional re-
quieren no so6lo de datos. Sin embargo, al tener infraestructuras
informaticas, es posible explotar los rastros digitales para detectar
automaticamente ineficiencias en el sistema a todas las escalas e im-
plementar o sugerir cambios necesarios para incrementar la eficien-
cia. A continuacién detallamos como.

Alternativa

El equilibrio requerido entre emergencia y autoorganizacion para
los sistemas de salud puede lograrse con la tecnologia actual (Ger-
shenson, 2007). Con la digitalizacion de distintos sistemas de ges-
tion, se pueden monitorear no sé6lo el estado de los componentes
de los sistemas a distintas escalas, sino sus interacciones y como
afectan éstas a los estados. Con algoritmos sencillos, se pueden de-
tectar y adaptar autométicamente ineficiencias a escalas multiples
(Gershenson, 2008), lo cual puede llevar a un sistema a funcionar
de manera 6ptima o casi 6ptima (Zubillaga et al., 2014).

La metodologia propuesta (Gershenson, 2007) nos dice que se
deben identificar agentes a distintas escalas. Un agente puede ser un
individuo, un departamento, una institucion, o el mismo sistema de
salud. Podemos definir metas de los agentes a cada escala. Es posible
medir con una variable de "satisfaccién" qué tanto se han alcanzado las
metas (Gershenson, 2011b). En algunos casos, podria haber conflictos
entre las metas de distintos agentes, causadas por interacciones nega-
tivas que reducen la satisfaccion denominadas friccion. Hay también
interacciones entre agentes que contribuyen a que se incremente la
satisfaccion, teniendo lugar la sinergia. Si regulamos con mediadores
las interacciones de manera tal que se inhiba la friccion y se promueva
la sinergia, entonces incrementaremos la satisfaccion (alcanzaremos
mejor las metas) del sistema, por ejemplo un agente de escala superior.

Por ejemplo, en un hospital podemos identificar agentes a nivel
de departamentos (urgencias, enfermeria, almacén, imagenologia,
laboratorio, etc.). El buen funcionamiento del hospital depende de
una coordinacién adecuada entre los agentes, los cuales tienen metas
particulares, por ejemplo, atender pacientes que requieren atenciéon
urgente, realizar anlisis de manera eficaz, etc. Si sélo intentamos in-
crementar la eficiencia de los departamentos sin regular sus interac-
ciones, fracasaremos rotundamente, ya que como se ha mencionado,
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el funcionamiento de cada departamento depende también de sus in-
teracciones con otros departamentos. Por ejemplo, Urgencias no podra
alcanzar sus metas si no hay enfermeras disponibles o si hay retrasos
en imagenologia o si el almacén estd desabastecido. La complejidad
del hospital es tal y cambia a tal velocidad, que los administradores no
pueden enfrentarla. Sin embargo, con un sistema de rastros digitales, se
podria medir el desempefio y detectar retrasos, faltantes, fallas, errores
y cuellos de botella en la mar de interacciones que se dan a distintas es-
calas. Para muchos de estos casos, puede haber respuestas autométicas
(p- €j., hacer pedidos a proveedores cuando el inventario baje de ciertos
umbrales, los cuales se pueden aprender de manera automatica con
los patrones de consumo), para otros puede haber sugerencias (p. €j.,
reasignar personal de terapia intensiva pediatrica a perinatologia los
fines de semana), y en otros casos simplemente ofrecer informacion
relevante (p. €j., no hay enfermeras suficientes en el turno vespertino. 251
Este faltante genera retrasos de 25 min por paciente y 15 min por médi-
co. Se requieren dos enfermeras para eliminar estos retrasos).

Ademas de detectar y reducir friccion y promover sinergia, un sis-
tema de salud deberia adaptarse a si mismo para ajustar la complejidad
requerida de agentes a distintas escalas (Bar-Yam, 2006). Por ejem-
plo, la medicina preventiva es en su mayoria de baja complejidad, ya
que requiere de tareas repetitivas y puede ofrecerse de manera masi-
va, por ejemplo, vacunacién o analisis. Por otro lado, el tratamiento
de enfermedades infecciosas es de una complejidad mediana, ya que
puede haber tratamientos distintos dependiendo del caso clinico de
cada paciente, por lo que los médicos deben de tener una capacitacion
mas extensa a la del personal que ofrece medicina preventiva. Para el
tratamiento de enfermedades complejas, donde se requiere ofrecer una
medicina personalizada porque cada caso es distinto, no es suficiente
un médico experto. Se requieren varios, coordinados por un sistema de
salud eficiente. Mas atin, habréa casos particulares de prevencion o en-
fermedades infecciosas que requieran de una complejidad mayor a la
media, por lo que un sistema de salud eficiente debera poder convocar
a los expertos requeridos cuando sea necesario.

Factibilidad

Las propuestas expuestas podrian parecer inalcanzables, pero la
tecnologia para desarrollarlas ya esta disponible. Hay sistemas de
expediente electrénico abiertos, (p. €j. http://health.gnu.org), de
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manejo de datos y de privacidad de la informaciéon (de Montjoye et
al., 2014). Las redes distribuidas de computo, las cuales consisten
en varias computadoras interconectadas, son muy comunes. No es
necesario tener un sistema centralizado de manejo de informacién:
cada dependencia puede manejar su propia informacién e interac-
tuar interinstitucionalmente de manera fluida. Se pueden usar sen-
sores RFID para monitorear las actividades y las existencias dentro
de las instituciones. El obstdculo mas grande es el factor humano.
Por un lado, el personal de distintos niveles tendria que estar
consciente de los beneficios que un sistema de salud digital integra-
do brindaria al pais, a sus pacientes y a ellos mismos, al facilitar su
trabajo. A una escala politica, los tomadores de decisiones deben de
cobrar conciencia de la relevancia de las deficiencias del sistema de
salud nacional y de los pasos requeridos para solucionarlas. No es
necesario fusionar a todas las instituciones en un sistema de salud
unificado. De hecho, esto podria ser contraproducente, al instau-
rar una jerarquia sobre las jerarquias existentes. Seria sano para el
sistema de salud mantener instituciones independientes, pero tiene
que haber coordinacién impulsada por todos. Si nos imaginamos a
nuestro sistema de salud como un cardumen, ahora cada pez nada
en otra direccion. Necesitamos que todos naden coordinados, en la
misma direccidon pero que también puedan cambiar de direccion al
mismo tiempo, pudiéndose adaptar pero manteniendo cohesion.

Conclusiones

En este capitulo se plantea comprender el sistema de salud mexi-
cano como un sistema complejo. Desde esta perspectiva, es posible
ofrecer mejoras considerables para atender grandes problemas na-
cionales de salud. Se propone:

Desarrollar un expediente médico electronico compatible a nivel
nacional

. Desarrollar sistemas mediadores para detectar friccion, promover

sinergia y medir complejidad requerida a distintos niveles
Ofrecer la opcién a los ciudadanos y a las instituciones de compar-
tir sus datos para estudios cientificos de grandes datos

. Ofrecer medicina personalizada a los pacientes para enfrentar en-

fermedades complejas
Ofrecer medicina preventiva coordinada a nivel nacional
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Un sistema de salud que cumpla con estas metas sera autoorga-
nizante porque estara regulando su propio comportamiento y fun-
cionamiento a distintas escalas de manera robusta. Sera emergente
porque podra producir soluciones nuevas a los problemas actuales
y por venir, adaptandose con agilidad. Este equilibrio entre autoor-
ganizacion y emergencia nos permitira enfrentar la complejidad re-
querida del sistema de salud (Gershenson, 2014).
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La Academia Nacional de Medicina se congratula de festejar su
sesquicentenario publicando, con el apoyo de CONACYT, una
coleccion de libros de contenidos variados sobre temas trascen-
dentes analizados desde diferentes perspectivas, que seguramente
sera lectura muy interesante para la comunidad médica no sélo de
México sino también de otras latitudes en esta era global.

En los temas se entrelazan vivencias, pensamientos, ideas, inquie-
tudes, sentimientos, todos escritos con erudiciéon y amplio sentido
humano y humanistico que se convierten en una aportacion cultu-
ral y cientifica que exhibe la riqueza de experiencias de sus autores,
quienes viven (o vivieron) en entornos fascinantes, enfrentando
realidades y avances cientificos y tecnologicos que los obligaron a
desmitificar el halo con que habian sido cubiertos en el pasado
para afrontar con objetividad los retos del nuevo milenio.

Con esta docta amalgama tematica, la Academia Nacional de Medi-
cina, fundada en 1864, honra la memoria de sus fundadores, nota-
bles pioneros del surgimiento de la medicina mexicana moderna.
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