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Introducción: Las sinapsis glutamatérgicas (S-Glu) son las excitadoras universales del cerebro. De ellas depende una actividad intensa y/o orquestada de varias redes neuronales. Cuando la difusión de glutamato (D-Glu) se ve perturbada, esta actividad neuronal puede alterarse y dar paso a alguna patología (Alzheimer, epilepsia, etc.). Nos interesa construir un modelo simple de cómo pueden, físicamente, alterarse estas sinapsis (S), con respecto al flujo del neurotransmisor Glu. Se modela una sinapsis S-Glu como un cilindro uniforme de radio c y altura 50 nm. Las distintas condiciones biológicas que operan en una S-Glu se traducen a condiciones físicas y geométricas con parámetros cuantitativos concretos.
Materiales y métodos: Para conocer el tiempo típico (τ), en el que se da la comunicación sináptica para el Glu se requiere el “coeficiente de difusión efectivo” (D), que fue tomado de reportes experimentales. Se modeló una difusión homogénea e isotrópica ([image: image2.png]


) en coordenadas cilíndricas. De manera importante: la solución matemática de la concentración espacial-temporal de Glu, es obtenible por el método de separación de variables (MSV). Este tratamiento permitió un análisis quirúrgico de la evolución temporal de Glu sin alterar la parte espacial. Como solución radial se encuentra J0 (función Bessel de primer tipo de orden 0), temporalmente una exponencial negativa y axialmente las funciones hiperbólicas. Se analizan dos de los muchos factores que controlan el fenómeno de difusión, el coeficiente de difusión D y el factor k=ri/c donde ri es la i-ésima raíz de J0, se toman los demás como invariantes.
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Figura 1: Sinapsis modelada para el análisis de los parámetros.
Resultados: Así, la concentración G resultante es 
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Con k2zi=k2-(1.89/mm)2. B y E constantes, B depende de un factor de emisión fem (número de vesiculas funcionales, distribución, etc, fem=1≔normal), E depende de un factor de recepción fr, (número de receptores, R-Glu, funcionalidad, disponibilidad, etc. fr=1≔ normal) y ambos (A y B) de ftox (limpieza postsinapsis ftox=0≔normal). Todos los f varian en el intervalo [0, 1]. D controla τ=D/k2. Hacemos variar el factor D y vemos cómo varia el tiempo de relajación para un k=1.89/mm fijo. Esto no modifica el comportamiento en las demás variables. 
Tabla 1: D vs τ.
	D[ms/μm2]
	τ[ms]

	2.17
	1.21

	2.877
	1.605

	3.585
	2

	4.295
	2.396

	5
	2.79


El cambio en D es capaz de provocar fuertes alteraciones temporales en la comunicación neuronal, pues hace variar a τ hasta en un 130%. Glu, entonces, puede llegar tarde o demasiado rápido a su cita con los receptores, perdiendo o ganando sincronía (relojes de Huygens). Este desbalance temporal puede causar neurotoxicidad; una sincronía mayor en la actividad de diferentes redes puede llevar a epilepsias, etc. El valor D representa todas sus dependencias como la concentración inicial en la membrana presináptica, la tortuosidad del medio sináptico, la distribución de los receptores en la membrana postsináptica, incluso fuera de ella.
Conclusiones: El modelo y los distintos valores de D y k ayudan a entender cómo el tiempo de comunicación, τ varía durante la difusión de Glu. De esta manera, la comunicación neuronal puede ser alterada considerablemente y generar neuropatías. Restablecer valores adecuados de D puede ser un enfoque para futuros tratamientos médicos que mejoren la salud psicológica-neuronal del individuo. Aquí se muestra cómo un modelo Físico-Matemático (MSV) contribuye a entender cómo un flujo alterado de Glu repercute en la comunicación neuronal y a nivel macro afectar salud cerebral. 
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