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Editorial

Una Mirada General ala Actualidad de la Medicina del Suefio

Lamedicina del suefio es una rama relativamente joven de la medicina. Apenas en los afios 70s y 80s del siglo
pasado se empezaron a reconocer enfermedades relacionadas con el suefio y su impacto en la salud del
paciente. A la narcolepsia descrita en el siglo XIX, se sumaron una serie de entidades nosoldgicas bien
caracterizadas que impedian alcanzar un suefio restaurador. Al mismo tiempo se reconocieron fenémenos que
aparecian durante el suefio, aunque no afectaran la cantidad y calidad del suefio, a los que se llamo
genéricamente parasomnias. Adicionalmente se establecid que una gran cantidad de enfermedades de
diferente origen, se acompafiaban de alteraciones del suefio, destacando la depresidn, la epilepsia, entre otras.

La relacién entre la salud y el suefio se conoce desde Hipdcrates quien establecio que la falta o exceso de
suefio eran una enfermedad. Ha sido mas reciente el concepto de que el suefio promueve la restauracion y
combate la enfermedad. La cantidad de informacion cientifica que sobre el tema se ha acumulado en las
ultimas décadas es abrumador y, sin embargo, la salud publica no tiene atin en su horizonte, la promocidon del
suefio adecuado como una herramienta contundente contra la enfermedad y a favor de la salud y el bienestar.

En nuestra Universidad, en particular en el Area de Neurociencias, el tema de la neurobiologia del suefio se ha
estudiado desde diferentes perspectivas. En los inicios del area, el tema de los mecanismos de regulacion del
suefio ocupo nuestros esfuerzos, particularmente en la relacion del sueiio MOR con las hormonas esteroides y
con laregulacion de conductas hormono dependientes.

Estos esfuerzos realizados en la ciencia basica del suefio nos permitieron hace ya cerca de 15 afios,
incursionar en la parte clinica de la medicina del suefio. Establecimos un Clinica de Trastornos del Suefio
orientada a la investigacion en seres humanos y, colateralmente a la asistencia de pacientes afectados por
estos trastornos.

Reconociendo ese esfuerzo, la Editora M. en C. Alma E. Martinez Licona ha tenido la generosa iniciativa de
dedicar integralmente un nimero de Contactos a la publicacidon de algunos de los temas que nos siguen
ocupando, tanto en el Area de Neurociencias como en la Clinica de Trastornos del Suefio.

En este nimero ofrecemos una vision resumida de los temas que nos han ocupado en los ultimos 10 afios en la
investigacion bdsica y clinica del suefio. De estos trabajos han derivado publicaciones que pueden ser
facilmente localizadas en los principales bancos de revistas indexadas. Esperamos que esto refleje la
intensidad, calidad y actualidad de la investigacidon que se realiza en nuestra institucion y que, al mismo
tiempo, genere interés en otros grupos por acercarse al tema.

De nuevo nuestro agradecimiento a Contactos y, en particular a su Editora la M. en C. Alma E. Martinez
Licona.

Dr. Javier Velazquez Moctezuma
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Resumen

Desde el origen de la vida, los ritmos ligados al
ciclo de luz-oscuridad han determinado las
caracteristicas de las especies evolutivamente
exitosas. Asi como el ciclo de actividad-reposo
se presente ampliamente en la naturaleza, aun en
plantas, el ciclo de suefio-vigilia esta
ampliamente distribuido en los mamiferos. El
ser humano depende de que su ciclo de suefio-
vigilia se cumpla adecuadamente todos los dias
para asi poder vivir plenamente. En la
actualidad, las sociedades urbanas han
menospreciado las importancia del suefio y
empiezan a observarse problemas ligados a la
restriccion de suefio que ponen en riesgo la
calidad de vida de los seres humanos. En este
capitulo se relatan algunas de las observaciones
ya consolidadas acerca de los efectos nocivos de
la restriccidn de suefio a corto, mediano y largo
plazo. Se plantea como una epidemia de urgente
atencion porque de lo contrario la salud publica
pronto se verd superada por la emergencia de
patologias asociadas a la restriccion de suefio.

Introduccion

La vida de los seres humanos transcurre en un
ciclo permanente de suefio-vigilia. Este ciclo
dura aproximadamente 24 horas y sus
caracteristicas varian a lo largo de la vida. Los
recién nacidos duermen cerca de 16 horas
mientras que los ancianos parecen necesitar
menos de 6 horas de suefio al dia. En cualquier
caso, lo cierto es que los humanos no podemos
prescindir de esas horas de suefio al dia, para
procurar el buen funcionamiento de nuestro
organismo. Todos hemos comprobado que una
buena noche de suefio, en cantidad y en calidad,
provoca la sensacion de estar llenos de energia,
de buen humor, de optimismo y, en pruebas de
laboratorio, se ha comprobado que estamos en
nuestra maxima capacidad de respuesta ante
diferentes retos intelectuales o motores. Lo
contrario también es cierto desafortunadamente.
Una mala noche de suefio en cantidad y en
calidad, genera sensacidon de cansancio,
confusion, mal humor, pesimismo y, también en
pruebas de laboratorio, se ha comprobado que

estamos en un muy bajo nivel de efectividad
ante pruebas psicomotoras.

En nuestras sociedades urbanas actuales, esta
informacion es conocida por la mayoria de la
poblaciéon. A quién se interrogue sobre los
efectos nocivos de no dormir bien, sabra
contestar, porque todos hemos experimentado,
con mayor o menor frecuencia, los estragos de
no dormir bien. Sin embargo, la prepotencia
humana o las necesidades socio laborales,
propician que un porcentaje importante de la
poblaciéon adulta, no este cumpliendo
satisfactoriamente con sus necesidades diarias
de suefio. Desde personas que piensan que
dormir es una pérdida de tiempo, hasta los
trabajadores que por sus obligaciones laborales,
tienen enormes dificultades para poder dormir
bien. A esto habra que agregar a esa poblacion
que padece algun trastorno de suefio y que no
puede dormir bien, aunque tenga todas las
condiciones y toda la voluntad de hacerlo.

Que es dormir bien en cantidad y en calidad?
Sorprendentemente, esta es un pregunta cuya
respuesta ain es motivo de controversia
cientifica, por lo que cabe aclarar algunos de los
aspectos que pueden influir en esta respuesta.

Primero, no todos requerimos las mismas horas
de suefio para sentirnos totalmente restaurados.
Hay quienes requieren solamente 4 o 5 horas de
suefio diario y funcionan perfectamente en el
dia. A este grupo se le conoce como "dormidores
cortos" (short sleepers). Por otro lado, hay
quienes requieren de mas de 10 horas al dia para
funcionar adecuadamente, se les conoce como
"dormidores largos" (long-sleepers). Sin
embargo, la gran mayoria de la poblacion adulta
se ubicaria entre las 7 y las 8 horas al dia para
sentirse plenamente restaurados.

En segundo lugar, nosotros mismos tenemos
diferentes necesidades de suefio al dia. Esto se
explica si entendemos cual es la funcion que el
suefio desempeifia en el organismo. El suefio nos
restaura y esto significa que los sistemas
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fisioldgicos que en el dia hayan tenido una
actividad intensa, durante el suefio se
recuperaran y estaran listos para volver a
funcionar a plenitud al dia siguiente. Asi, cada
uno de nosotros puede encontrar que sus
necesidades de suefio tienen una variacion que la
mayoria de veces es imperceptible. En
ocasiones extraordinarias como una
enfermedad, un dia de mucho ejercicio o de
mucho estrés, ocasionara que nuestro suefio
tenga variaciones en caracteristicas y
porcentajes de las etapas de suefio.

La calidad del suefio tendra relacion directa con
la sensacion de descanso y plenitud al dia
siguiente. Esta sensacidn tan satisfactoria es la
meta de los seres humanos cada noche que
vamos a dormir y, sin embargo, es una meta que
en estos tiempos se ha vuelto muy elusiva y
dificil de alcanzar, particularmente en las
sociedades urbanas. Compromisos laborales y
sociales; tensiones familiares o sociales;
ansiedad generada por retos personales no
cumplidos, etc., generan que una alta proporcion
de la poblacion no pueda alcanzar este suefio
optimo y reparador.

Cuales son las consecuencias de dormir poco
y mal?

En las ultimas décadas se ha generado una
enorme cantidad de reportes cientificos acerca
del impacto que la restriccion de suefio tiene,
primero sobre el adecuado desempefio diurno de
cada uno de nosotros, incluyendo respuestas
motoras que requieren atencion, reflejos y
memoria, entre otras cosas. En segundo lugar, se
ha empezado a estudiar el efecto de la restriccion
de suefio en el estado de animo del sujeto, en su
capacidad de relacionarse y convivir con otros y
en su capacidad de tomar decisiones que lo
mantengan seguro y protegido. Estos estudios se
han realizado en el corto plazo, desde unas
cuantas horas de restriccion, hasta el mediano y
largo plazo como sucede en las personas que,
por meses o aflos, no son capaces de tener un
suefio reparador cotidianamente.

Todos hemos experimentado los resultados de
una noche en vela. Cuestiones de enfermedades
de familiares, problemas de trabajo o la fiesta
continua, ha ocasionado que alguna noche no
hayamos dormido nada. Los resultados, como
sabemos son dramaticos tanto en nuestra
eficiencia como en nuestro estado de animo y
nuestro nivel de energia. Pero pasar una noche
en vela no es algo frecuente. Lo que si es
frecuente es que sean pocas las horas que
dormimos, o bien que, durmiendo mas de 7
horas, nuestra suefio haya estado fragmentado
con despertares constantes. Esto es lo que si
sucede frecuentemente en la poblacion urbana
de casi de todas las edades y lo que hace que
estemos restringidos de suefio.

Cuando empieza larestriccion de suefio?

Esta es una pregunta que apenas hace unos afios
se empezo a tratar de responder. Uno de los
estudios que mas ha llamado la atencion es el de
Dawson y Reid, publicado en la revista Nature
en 1997. En este estudio los investigadores
analizaron las respuestas ante una computadora
que presentaba un simulador de manejo donde el
sujeto estaba obligado a seguir las indicaciones.
El grupo estaba formado por adultos sanos. Una
vez familiarizados con el procedimiento, se
dividieron en dos grupos. A uno de ellos se le
permiti6é ingerir bebidas alcohodlicas hasta
alcanzar los niveles legales de ebriedad (0.05 %
dependiendo del pais). Al otro grupo
simplemente se le mantuvo despierto durante
todo el dia. Los resultados mostraron con toda
claridad que después de estar despiertos 17
horas, la cantidad de errores que cometian en la
prueba eran similares a los que presentaba el
grupo alcoholizado. Cuando el experimento se
prolongd y los sujetos estuvieron despiertos 24
horas, entonces el nimero de errores era similar
al que el grupo alcoholizado presentaba cuando
sus niveles alcanzaban 1 % en sangre.

A partir de este revelador estudio se ha
empezado a manejar la idea de que lo seres
humanos estamos diseflados para funcionar
adecuadamente hasta 16 horas en vigilia,
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debiendo dormir las 8 horas restantes. Estas
cantidades, por supuesto, varian de persona a
persona y de circunstancia en circunstancia,
pero la idea fundamental es que tenemos un
limite para estar despiertos, funcionando bien.
Si rebasamos este limite de vigilia, todas
nuestras funciones se empezaran a deteriorar y
la presidon para dormir se ird incrementando
paulatinamente.

El Dr. David Dinges de la Escuela de Medicina
en la Universidad de Pennsylvania,
encabezando un grupo grande de
investigadores, ha analizado a fondo los efectos
de la restriccion de suefio sobre diversas
funciones, incluyendo la velocidad de respuesta,
la atencidn, la memoria de trabajo, entre otras.
Los resultados reportados indican que desde la
primera noche de pérdida de suefio, los errores
que se cometen en pruebas sencillas, aumentan
significativamente. Los sujetos empiezan a
responder mal o a no responder. Son mucho mas
lentos para responder. Olvidan rapidamente lo
que acaban de aprender y empiezan a aparecer
los llamados microsuefios que son periodos de
segundos en los que el sujeto se queda dormido y
pierde contacto con el exterior. Conforme pasa
el tiempo, el esfuerzo para mantenerse
despiertos es cada vez mayor y estado de 4animo
empieza a presentar crecientes manifestaciones
de malestar y enojo.

El Dr. Dinges y su equipo ha adoptado una
estrategia ingeniosa que ha permitido analizar
los efectos de la restriccion de suefio durante
varios dias. Esta estrategia consiste en permitir a
los sujetos participantes determinadas horas de
tiempo en cama. Asi, los sujetos a los que se les
permite diariamente pasar 8 horas de tiempo en
cama, se convierten en el grupo control y se les
compara con los sujetos a los que se les permiten
solamente 6 o 4 horas en cama, los que pasan a
ser los grupos experimentales. Esta situacion se
prolonga por al menos 14 dias. La importancia
de este abordaje radica en el hecho de que es una
circunstancia mas parecida a lo que
normalmente las sociedades modernas,

particularmente, las urbanas estan
experimentando, debido a sus compromisos
sociales y laborales.

Una vez que se ha podido manipular la cantidad
de horas de suefio, los sujetos son analizados con
uno de los instrumentos que mas se ha utilizado
en los ultimos afios, la Prueba de Vigilancia
Psicomotora (PVT por sus siglas en inglés). Esta
es una prueba muy sencilla y, sin embargo, muy
precisa para detectar niveles de atencidn.
Regularmente consiste en colocar al sujeto ante
una pantalla y pedirle que conteste con un click
ante determinado evento. Usualmente los
sujetos presentan muy pocos errores de omision,
es decir, que dejen de responder ante el estimulo.
Cuando esta omision se presenta, significa que
el sujeto se ha quedado dormido aunque sea por
un momento corto. En pruebas con sujetos
privados de suefio, es claro que, conforma
avanzan los dias de restriccion de suefio, las
faltas en la respuesta se incrementan
significativamente.

Anivel socio laboral este fendmeno se repite con
toda claridad. Estudios llevados a cabo en
médicos residentes revelan que quienes estan
sometidos a jornadas laborales extenuantes de
24 o hasta 36 horas, empiezan a presentar en
incremento significativo en los errores
cometidos ante el paciente, que no se limita a
deficiencias motoras como en la cirugia, sino
que también se refleja en problemas de
diagnodstico y de dosis en la prescripcion de
farmacos.

Paradojicamente, el gremio de trabajadores de la
salud tiene muy bien identificados los problemas
de restriccion de suefio que generan las jornadas
prolongadas o los cambios de turno y, sin
embargo, poco o nada se hace para resolver este
grave problema de salud. Se ha estudiado
intensamente cuales son los efectos de la
restriccion de suefio en profesionales de la salud,
particularmente residentes, quienes son las
principales victimas de estas condiciones
laborales generadoras de enfermedad.
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De estos estudios se ha podido tener claro que,
los efectos de la restriccion de suefio se pueden
observar a varios niveles. A nivel psicomotor,
como hemos mencionado, los errores de
concentracion y de agudeza motora se
manifiestan significativamente. Un médico
restringido de suefio no ofrece las condiciones
de seguridad que un paciente busca. Junto con
estos problemas motores, empiezan a aparecer
problemas con la memoria a corto plazo y la
capacidad de aprender, de recordar y de resolver
problemas, lo que los ubica en una condicion de
desventaja para ellos y para sus pacientes.

Recientemente, el estudio de los efectos de la
restriccion de suefio reveld que no solamente se
presentan problemas motores y de memoria.
También aparecen problemas psicologicos
ligados a su personalidad. Por ejemplo, es
comun observar en estos profesionales
sometidos a restriccion que presentan fatiga, que
empieza a disminuir su eficiencia y su
profesionalismo. El rasgo distintivo del la
relacion médico-paciente es la empatia y esta se
empieza a perder, lesionando gravemente la
relacion médico paciente que es tan necesaria en
el proceso de curacion de la persona.

Finalmente, una vez que transcurren varias
semanas o meses en esta situacion, la calidad de
vida de médico se empieza a deteriorar. Uno de
los rasgos mas notables es el cambio en los
estados de animo. Frecuentemente se observan
malhumorados, aumentan significativamente
los problemas con el grupo de trabajo y con la
familia. Aumentan también las posibilidades de
que se vean envueltos en accidentes viales o
laborales. Las enfermedades de otra indole se
manifiestan con mayor frecuencia, generando
un estado de salud lamentable.

Estos cambios en el estado de animo llevo a
generar una gran cantidad de estudios
relacionando la restriccidon de suefio y con las
capacidades del sujeto para relacionarse
socialmente. En las primeras décadas de este
siglo, las emociones y la restriccion de suefio se

han convertido en un motivo de enorme interés,
sobretodo porque existen una gran cantidad de
empleos y profesiones que requieren de
profesionales empaticos, que no tengan
desequilibrios emocionales.

En este sentido, uno de los estudios mas
llamativos se llevé a cabo en 2015 por el grupo
lidereado por Goldstein-Petraski. En este grupo
se estudiaron sujetos sanos a los que se
asignaron a un grupo control que durmié bieny a
un grupo experimental privado de suefio por 24
horas. A la mafiana siguiente, todos los sujetos se
sometian a un estudio de resonancia magnético
nuclear. Durante este estudio, a los sujeto se les
presentaba una situacidén catalogada como
amenazante y otras situaciones catalogadas
como neutras, no amenazantes. Los sujetos
control, que habian dormido sin restricciones
presentaban, entre otras cosas, una significativa
activacion de una érea cerebral conocida como
la insula anterior. Cuando el estimulo era neutro,
la insula anterior no se activaba. En cambio, los
sujetos privados de suefio no respondian ante la
amenaza. Su insula anterior permanecia sin
cambios ante el estimulo amenazante.

Estos resultados han llamado mucho la atencion
porque sugieren, que los sujetos privados o
restringidos de suefio pierden varias
capacidades, entre otras, la de distinguir una
situacion amenazante de otra que no lo es. En las
actuales condiciones de nuestras sociedades
urbanas, en donde las situaciones de riesgo son
crecientes, estar incapacitados para reconocer
eficientemente estas situaciones y poderlas
evitar, pone en riesgo la integridad del
individuo, por lo que inmediatamente se puede
concluir que profesiones como las ligadas a la
seguridad (policia, ejercito, etc.) tendrian que
cuidar con gran esmero que su personal no
padezca restriccion de suefio porque su
capacidad de identificar riesgos estara
disminuida y por tanto su propia seguridad
estara expuesta.

El efecto de larestriccidon de suefio también se ha
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estudiado en personal militar de alto rango a
quienes se ha estudiado en cuanto a su
caracteristicas para resolver dilemas morales de
los que habitualmente se utilizan en estudios de
cognicién social. Los resultados sefialan que
después de la pérdida de suefio los sujetos varian
sus respuestas ante dilemas morales. La
condicion de ese estudio publicado en Sleep en
2010. Sugiere que la perdida de suefio y el
consecuente debilitamiento moral pueden ser la
causas que subyacen a condiciones en los que se
ha hecho un desproporcionado uso de la fuerza.
Esta es una materia que se tiene que seguir
estudiando.

La privacion de suefio y la enfermedad.

Durante muchos afios la relacion de la perdida
de suefio con el aumento de riesgo de
infecciones ha sido empiricamente bien
conocido. La falta de suefio se asocia a la
adquisicion de enfermedades infecciosas de
diferente indole. Asimismo, se ha comprobado
la relacion entre el suefio y la infeccidon, cuando
se observa que las personas que padecen una
enfermedad infecciosa, cambian su patrén de
suefio y la cantidad de horas que duermen,
dejando la clara impresidn de que estos cambios
en el suefio ayudan a combatir la infeccion.

Estudios realizados en diferentes especies
demuestran, sin lugar a dudas, que las
infecciones cambian drasticamente el patron de
suefio, Cuando los animales son inoculados con
bacterias, virus, hongos o parasitos modifican su
patron de suefio. Lo sobresaliente en este caso es
que, al margen de cual sea la infeccion, el
cambio en el patrén de suefio sistematicamente
es el incremento del porcentaje del suefio de
ondas lentas, lo que sugiere que esta es la etapa
de suefio relacionada con la capacidad
restauradora que tiene el dormir. Estudios
utilizando otros abordajes apoyan esta
posibilidad.

Esta relacién entre el suefio y la respuesta
inmunoldgica tiene una enorme importancia
para la salud publica moderna. Las vacunas

contra diferentes agentes infecciosos son una
practica cotidiana que se aplica a millones de
seres humanos. La idea general es que, después
de esta inoculaciones, los sujetos quedan
protegidos contra diferentes infecciones. Sin
embargo, se ha reportado que en situaciones de
privacion de suefio alrededor del momento de la
vacuna, los niveles de anticuerpos que
normalmente se presentan, no se producen en
cantidades suficientes por lo que las personas
quedan sin proteccion. Se ha reportado esta
circunstancia en el caso de la hepatitis Ay en el
caso de la influenza. Con estos resultados, los
gobiernos estarian obligados a profundizar la
investigacién al respecto y a modificar las
condiciones en las que actualmente se aplica la
vacuna, preocupandose ahora por vigilar que los
sujetos vacunados no presenten restriccion de
suefio.

Hemos mencionado que el suefio juega un papel
restaurador en el caso de enfermedades
infecciosas. Profundizando en esta relacidn,
debemos mencionar que la privacion de suefio
en sujetos que ya padecen una infeccidn,
acelerard y profundizara el proceso infeccioso,
llevando al agravamiento de la condicién y, en
ocasiones, esto puede llegar hasta la muerte.
Estudios realizados en animales, han
demostrado que se presenta una mortalidad
significativamente mayor cuando, ademas de la
infeccion, los animales son privados de suefio,
mientras que en sujetos con la misma infeccion
pero a los que se les permite dormir
normalmente, presentan una mucho menor
mortalidad y una recuperacion mas eficiente.

Restriccion de suefio y sindrome metabolico

Conforme avanzo la investigacion basica acerca
de la regulacion hormonal del hambre y la
saciedad, se reveld que existian al menos 2
actores de enorme relevancia, la ghrelina y la
leptina, ambas hormonas proteicas claramente
relacionadas con el hambre y la saciedad. La
leptina es la hormona que nos lleva rapidamente
a la saciedad, mientras que la ghrelina nos
produce rapidamente la sensacion de hambre.
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Una vez que estas hormonas y sus funciones
estuvieron bien caracterizados, varios grupos de
investigacion analizaron su relacion con el
suefio. Uno de los estudios mas reveladores se
llevé a cabo en 2004, por Spiegel y
colaboradores quienes analizaron los efectos de
dormir mas de diez horas o dormir menos de 4
horas durante dos dias. Al andlisis se hizo a lo
largo de las 24 horas y se observo que, en sujetos
privados de suefio, la leptina disminuia
significativamente comparado con el grupo
control. Por el contrario, la ghrelina aumentaba
muy significativamente en los sujetos
restringidos de suefio. Esta condicion generaba
un efecto en la conducta alimenticia,
aumentando el hambre significativamente en los
sujetos privados de suefio.

Con estos antecedentes, no es dificil hacer la
correlacion con la actual epidemia de obesidad,
diabetes y sindrome metabdlico que se presenta
en varios paises. En México, tenemos el
vergonzoso dato de estar entre los primeros
lugares en obesidad en niflos y en adultos.
Existen de manera creciente la conviccion de
que esta epidemia esta ligada ademds de a la
pésima conducta alimenticia y la falta de
actividad fisica, a la disminucion de las horas de
suefio. Elementos como internet, la television o
los dispositivos actuales de juegos y
comunicaciones han impactado dramaticamente
en la cantidad de horas de suefio que nifios y
adultos presentan actualmente. Estudios
recientes sugieren que el uso de estos
dispositivos ha disminuido las horas de suefio
aproximadamente en 25 %. Por tanto no es
dificil hacer la correlacion entre la perdida de
suefio y el aumento de peso.

Estudios realizados en adolescentes y que
utilizan nuevamente dos grupos, uno control que
duerme bien y otro experimental que es privado
de suefio. En la mafiana siguiente se toma una
muestra de sangre a todos los participantes y se
les brinda una cantidad de dinero para que vayan
de compras al supermercado. El analisis de
sangre corrobora que la ghrelina se incrementa

en los sujetos privados de suefio. Por otro lado,
los sujetos privados de suefio compran
significativamente mas calorias y mas gramos
de grasa cuando asisten al supermercado. Esto
demuestra que la privacion de suefio modifica
niveles hormonales, los que, a su vez, provocan
cambios conductuales que, finalmente
producirdn un incremento significativo del peso
corporal.

En 2016 se publicé un meta analisis en el cual se
analizaban una gran cantidad de estudios en los
cuales se abordaba en temas de los factores de
riesgo para presentar diabetes. Después de un
analisis estadistico muy robusto se concluyo que
a los factores tradicionales de riesgo de diabetes,
habria que sumar las alteraciones de suefio,
puesto que presentaban un nivel de riesgo
similar o mayor a los factores tradicionales por
lo que los autores sugieren que las alteraciones
de suefio deben ser consideradas
sistematicamente como un factor de riesgo para
diabetes similar a la herencia, la alimentacién y
la actividad. Ojala realmente se incorpore este
factor de riesgo en el andlisis sistematico de la
diabetes.

Restriccion de suefio y problemas
cardiovasculares

En los inicios del siglo XXI han empezado a
surgir una gran cantidad de publicaciones que
revelan con toda claridad que la restriccion de
suefio, en diferentes modalidades, produce, en
los vasos sanguineos, un fenémeno al que le han
llamado disfuncion endotelial. Los vasos
sanguineos en su mayoria presentan
caracteristicas fundamentales para el buen
funcionamiento del organismo. Las capas de los
vasos sanguineos estan perfectamente
organizadas para generar la elasticidad
necesaria y para procurar un intercambio de
substancias fundamentales para el buen
desempefio de diversas funciones. David Gozal
y su grupo han publicado con detalle la cascada
de eventos que tienen lugar en las paredes de los
vasos y que derivan de la restriccion del suefio,
particularmente en la apnea obstructiva de
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suefio. Los autores indican que la restriccion de
suefio genera el incremento de diversos agentes
que tienen relacién con los procesos
inflamatorios. Hay un aumento significativo de
interleucinas, entre otras, IL 1, IL6, TNF alfa,
junto con un incremento de las moléculas de
adhesion al interior de las paredes de los vasos.
Junto con otros elementos que se liberan, estos
agentes actuan sobre las paredes de los vasos
causando cambios dramaticos. Uno de ellos es el
aumento del musculo liso, al mismo tiempo, se
desorganiza el endotelio alterdndose al
permeabilidad y el acimulo de componentes
que poco después formaran placas al interior de
los vasos sanguineos.

Esta amplia descripcion vino a dar sustento a las
observaciones clinicas que mostraban que la
apnea favorecia la aparicion de hipertension
arterial y favorecia también la aparicién de
accidentes vasculares a diferentes niveles. La
relacion entre la restriccion de suefio y los
padecimientos cardiovasculares es un fendémeno
plenamente confirmado actualmente por la
literatura cientifica especializada.

Restriccion de suefio y cancer

En los afios 60s, cuando la aviacion cobrd un
auge mayusculo, se empezaron a reportar
alteraciones, particularmente en las mujeres
que, como sobrecargos, cambaban de huso
horario constantemente. Las alteraciones del
ritmo circadiano pronto se asociaron a
alteraciones en la menstruacion y, mas adelante,
con el incremento en problemas de fertilidad en
estas trabajadoras. Finalmente, se ha podido
confirmar una robusta relacion entre los
frecuentes cambios de turno laboral con el
incremento de cancer de mama y de cancer de
prostata.

Para entender este fendmeno tuvimos que
recurrir a los estudios genéticos que revelan
como funcionan los ritmos circadianos. En esta
regulacion participan diversos genes que ahora
sabemos participan también en la reproduccion
celular. En resumen la idea es que al alterarse los

genes reguladores de los ritmos circadianos por
efecto de la restriccion de suefio, el proceso
celular se altera también, particularmente en lo
que se refiere a la falta de controles en la célula
que se esta reproduciendo. Esto genera que
aumente la frecuencia de células que, a pesar de
tener alguna alteracion genética continuan su
proceso reproductivo, generando células
anormales que después pueden proliferar
incontroladamente.

Corolario

Como puede desprenderse de las lineas
anteriores, la funcion del suefio en el organismo
y los efectos de la restriccion de suefio en la
generacion de diversas enfermedades, es un
tema de creciente interés en la literatura
cientifica. El impacto sobre nuestra salud
publica que tienen las malas practicas a las que
nos hemos habituado en las ultimas décadas,
hace que este tema tenga que ser observado mas
de cerca y con mayores esfuerzos para generar
informacion confiable. Hoy es claro que, la
restriccion de suefio impacta la calidad de vida
de las personas en el corto plazo, aumenta el
riesgo de accidentes y conflictos, asi como en el
mediano y largo plazo, le abre las puertas a
enfermedades graves que ponen en riego la vida
de los sujetos. Sin duda, este es un tema que
requiere nuestra atencion, no solamente desde la
investigacion y la medicina del suefio, sino
también desde la salud publica, la salud laboral y
las condiciones sociales que propician la falta de
suefio en todas las edades.
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Introduccion

Multiples trabajos de investigacién han
demostrado que el suefio es un fendémeno
indispensable para la vida, probablemente
porque ayuda a mantener la homeostasis
necesaria para el buen funcionamiento de los
organismos.

El hecho de que pasemos alrededor de un tercio
de nuestras vidas durmiendo, nos habla de que
los procesos que ocurren durante esta etapa son
de suma importancia. Sin embargo, no basta con
dormir; el suefio debe de ser suficiente y de
buena calidad para que nos proporcione una
adecuada recuperacion fisica, intelectual y
emocional.

Si hemos pasado una mala noche, ya sea porque
nuestras actividades no nos permitieron dormir
el tiempo necesario, o porque a pesar de
intentarlo no logramos dormir, al siguiente dia
vamos a sentirnos muy cansados y
somnolientos, nuestra capacidad de atencion y
memorizacién se va a ver afectada y nuestro
estado de animo también va a resentir la falta de
suefio haciéndonos mas intolerantes e irritables.
Afortunadamente estas alteraciones iran
disminuyendo tras un par de noches de dormir
adecuadamente. Desgraciadamente para
responder a las demandas de la época que
estamos viviendo, no es raro que debamos
sacrificar tiempo que deberiamos dedicar a
dormir.

Esta restriccion cronica de suefio va a generar
deficiencias en su desempefio diario (como las
antes mencionadas), que podria llegar a poner en
riesgo su vida. Ya ha sido reportado que las
personas que duermen menos tiempo de lo que
ellas mismas refieren necesitar tienen una menor
calidad de vida. Asi mismo, sabemos que
personas que duermen menos de 5 horas diarias
disminuye su esperanza de vida.

Ademas de la restriccion de suefio propia de
nuestro estilo de vida, existen multiples factores
que pueden afectar la cantidad y calidad de

nuestro dormir. Prueba de ello son los mas de
ochenta trastornos de suefio descritos en la
actualidad.

La mayor parte de los trastornos del suefio van a
generar una queja en la persona que los padece.
Esto se debe en gran medida, a que van a alterar
la continuidad del suefio o la arquitectura de
¢éste. Cuando hablamos de la arquitectura de
suefio, nos referimos al tiempo en el que
permanece una persona en cada una de las etapas
de suefio, asi como el tiempo que tarda en llegar
acadaunade ellas, es decir, las latencias.

Para hablar del efecto de los trastornos de suefio,
es necesario conocer como duerme una persona
normal, y los cambios normales que se van
presentando a lo largo de las diferentes etapas de
lavida.

Suefio normal

El suefio fue definido por Michel Jouvet como:
"La disminucién natural, periddica y reversible
de la percepcion del medio externo, con la
conservacion de cierto grado de reactividad al
medio y de las funciones auténomas".

El ciclo suefio-vigilia tiene una duracion
aproximada de 24 horas, por lo que nos
referimos a éste como ciclo circadiano. Durante
este ciclo se presentan cambios tanto en la
actividad cerebral como en otras variables tales
como: actividad cardiaca, respiratoria,
muscular, temperatura etc., que nos ayudan a
diferenciar la vigilia del suefio y dentro de éste,
cuatro etapas distintas. El suefio se divide en 3
etapas de sueflo sin Movimientos Oculares
Rapidos (noMOR) y en una etapa de suefio con
dichos movimientos (suefio MOR). Dentro del
suefio no MOR, las etapas 1 y 2 conforman el
suefio ligero, y la etapa 3 es la que corresponde al
suefio de ondas lentas. (Tabla 1)

Tabla 1 Caracteristicas polisomnograficas de las etapas del ciclo
suefio-vigilia

Vigilia: Ritmo beta (vigilia atenta), y alfa (vigilia relajada) tono
muscular alto y movimientos aculares rapidos.
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Fase N1: Ritmo alfa y theta, disminuye el tono muscular y los
movimientos oculares se enlentecen. Abarca entre el 2% y el 5%
del tiempo total de suefio. Se observan ondas agudas del vértex.

Fase N2: En el ritmo de fondo se observa actividad theta, y
aparecen grafoelementos como husos de suefio (actividad rapida
de 12 a 14 cps de 2.5 a 5 seg.) y complejos K (ondas de alto
voltaje con un componente negativo y uno positivo) tiene una
duracion de entre 45% y 55% del tiempo total de suefio. Los
movimientos oculares son escasos y lentos y el tono muscular ha
disminuido.

Fase N3: El electroencefalograma presenta ondas lentas en por
lo menos el 20% de la época (30 segundos del registro). Abarca
entre el 18 y el 25% del tiempo total de suefio. No se observan
movimientos oculares y el tono muscular permanece bajo.

Suefio MOR: Se registra nuevamente actividad rapida y de bajo
voltaje (desincronizada) en el electroencefalograma. Se observa
ausencia total del tono muscular y movimientos oculares rapidos
y en espejos. Abarca del 20% al 25% del tiempo total de suefio.

Tabla 1. Caracteristicas neurofisiologicas del ciclo suefio-vigilia

Estas cuatro etapas de suefio se van intercalando
a lo largo de la noche, en ciclos que duran entre
90 y 120 minutos. Los episodios del suefio de
ondas lentas (N3), tienen mayor duracidn en las
primeras horas de la noche y se van
disminuyendo en la segunda mitad, mientras
que el suefio MOR dura pocos minutos en la
primera mitad y aumenta su duraciéon en la
segunda mitad de lanoche.

El tiempo necesario que debemos de dormir
varia de persona a persona, pero en términos
generales sabemos que tanto el tiempo total de
suefio, como la proporcion de las cuatro etapas
de sueno, se van modificando con la edad. En un
adulto sano esperamos que, del tiempo que
permanece dormido, el 60% corresponda a
sueflo ligero (5% etapa N1y 55% etapa N2), el
20% a suefio de ondas lentas (N3), y el 20%
restante a suefio MOR (Figura 1).

Durante la infancia el suefio de ondas lentas y el
suefio MOR tienen mayor duraciéon y disminuye
el suefio ligero, mientras que en los adultos
mayores el suefio de ondas lentas (N3),
disminuye dando lugar a un aumento en suefio
ligero.
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Figura 1 Hipnograma normal de un adulto joven

En la Figura 1 podemos observar la
representacion grafica de las distintas etapas de
suefio a lo largo de una noche en un sujeto sano.
Se observan tres ciclos completos de suefio, el
primer ciclo (A) tiene una duracién de 90
minutos.

Por otro lado, las horas que necesita dormir cada
individuo varian de persona a persona; depende
del nimero de horas que cada uno necesite para
sentirse descansado y funcional al dia siguiente.
De este modo, existen personas que con dormir
5 horas estan funcionales al dia siguiente y
personas que necesitan 9 horas o mas para
lograrlo. En general, las personas refieren que
necesita dormir entre 7 y 9 horas. Cuando nos
referimos a una poblacion infantil, la necesidad
de horas de suefio varia dependiendo de la edad
(tabla?2).

Tabla 2 Horas de suefio por edad en nifios
Edad Horas de suefio apropiadas
Recién nacido 18-19
4-11 meses 16-18
1-2 afos 15-16
3-5 afos 14
6-13 aios 12 horas

Enlatabla 2 podemos observar el requerimiento
de horas de suefio por edad en nifios de hasta 13
afios segun la Fundacion Nacional de suefio de
Estados Unidos.

La mayoria de los trastornos del dormir alteran
tanto la arquitectura de suefio como la duracion
de éste, por lo que generan una o ambas de las
quejas mas frecuentes en una clinica de suefio:
Somnolencia excesiva diurna e Insomnio.

Somnolencia Excesiva Diurna

La somnolencia Excesiva diurna (SED), es la
incapacidad de mantenerse despierto durante el
dia; los pacientes tienden a quedarse dormidos
en lugares y situaciones inapropiadas.
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La severidad de la SED la podemos clasificar
dependiendo del momento en que se presente, es
decir, de la actividad que se encuentre
realizando el paciente cuando no logra
mantenerse despierto. Se considera leve, cuando
se presenta en situaciones de descanso o
monoétonas las cuales no requieren de mucha
atencion, asi como viajar en el transporte
publico, esperando sentado sin realizar otra
actividad, etc. La SED moderada se presenta en
situaciones donde estamos realizando alguna
actividad fisica que requiere moderada atencion,
como en una reunion. Este grado de SED afecta
principalmente las actividades recreativas de
quien la presenta. Finalmente, cuando
experimentamos SED en situaciones donde
estemos participando activamente, que
requieren nuestra total atencion y un adecuado
estado de alerta, como manejando o platicando
con alguien, se considera severa. Este tipo de
somnolencia afecta todas las actividades de las
personas que la presentan, es decir, actividades
sociales, familiares y laborales. El cuestionario
Epworth, es una herramienta muy efectiva para
medir de forma subjetiva la SED, y poder
clasificarla segun su severidad. Es una escala
auto-aplicable que evalua la probabilidad que
tiene un individuo de quedarse dormido en una
serie de situaciones que implican diferentes
niveles de actividad. Se compone de ocho
preguntas y cada pregunta tiene cuatro opciones
de respuesta que van de ninguna a una severa.

La SED puede ser secundaria a la fragmentacion
del suefio, como en el caso de pacientes con
trastornos respiratorios o del movimiento; a la
reduccion del tiempo total de suefio o ser un
sintoma primario como en el caso de los
pacientes con narcolepsia.

Insomnio

El insomnio se define como la dificultad
repetitiva de iniciar o mantener el suefio en
situaciones iddneas para ello, asi como tener
suefio no reparador, que repercute
negativamente durante el dia (tabla 3). El

insomnio es la queja mas frecuente en una
clinica de suefio.

Datos de la Organizacion Mundial de la Salud
revelan que el 40% de la poblacién mundial ha
reportado queja de insomnio por mas de dos
semanas y menos de seis meses, mientras que el
10% de la poblacidn refiere sintomas de
insomnio por mas de seis meses, siendo las
mujeres la poblacién més afectada (3:1).
Aunado a esto, se ha reportado que el 5% de la
poblacion utiliza cotidianamente farmacos
inductores de suefio.

TABLA 3 CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA INSOMNIO

El paciente o familiares reportan uno o mas de 1. Dificultad para iniciar el suefio
los siguientes: 2. Dificultad para mantener el suefio.

3. Despertarantes de lo deseado

4. Resistencia para ir a dormir en horarios

adecuados.

El paciente o familiares reportan uno o mas de 5.
los siguientes, asociado con la dificultad para
dormir por lanoche:

Dificultad para dormir sin padres o
cuidadores.

1. Fatiga/malestar

2. Deterioro en la memoria,
concentracion o atencion

3. Deterioro en el desempefio social,
familiar, laboral o escolar

. Deterioro en el estado de animo
. Somnolencia diurna

. Problemas de conducta

. Disminucion de la motivacion

. Propension aaccidentes errores.

© 0 N U A

. Quejade su forma de dormir

Tabla 3. Criterios diagnosticos de insomnio segun la
Clasificacion Internacional de los Trastornos del Suefio. 2014.

En México se han realizado pocos estudios en
relacion con la incidencia del insomnio. Sin
embargo, un andlisis en una poblacidén general
reveld que aproximadamente el 30% reporta
suefio deficiente, mientras que alrededor del 8%
presenta insomnio cronico. Estos datos
coinciden con los reportados en la poblacion
mundial por la ONU quien, por su alta
incidencia, considera el insomnio un problema
de salud publica.

El insomnio se clasifica segiin su duracion en
insomnio agudo y crénico. Ademas, se
subdivide segun las caracteristicas clinicas en
nueve subtipos:
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Insomnio de ajuste o agudo.

Insomnio Psicofisiologico.

Insomnio Paradojico.

Insomnio Idiopatico.

Higiene Inadecuada de Suefio.

Insomnio Conductual de la infancia.
Insomnio debido a Enfermedad Mental.
Insomnio debido a medicamentos o
sustancias.

9. Insomnio debido a condiciones médicas.

NN WD =

El tratamiento de primera eleccion en pacientes
con insomnio primario, es decir que el insomnio
no se debe a un trastorno médico u otro trastorno
de suefio, es un abordaje conductual para
identificar y controlar los estimulos que disparan
o exacerban el problema de suefio. Ademas, los
pacientes deben de seguir una serie de
recomendaciones para evitar activarse antes de
ir a dormir y mantener un adecuado
condicionamiento al dormir.

Otros trastornos de suefio

Existen muchos Trastornos De Suefio (TDS),
perfectamente caracterizados que pueden
generar tanto SED como insomnio. Sin
embargo, hay algunos otros que no afectan la
calidad de suefio como el caso de las
parasomnias. La Clasificacion Internacional de
los trastornos del dormir, en su tercera edicidon
del 2014 incluye 9 apartados donde concentra
todos los trastornos de suefio segun
caracteristicas que poseen en comun (Tabla 4).

Tabla 4 Trastornos del suefio

Insomnio

Trastornos respiratorios relacionados al suefio
Hipersomnias de origen central

Trastornos del ciclo suefio-vigilia

Parasomnias

Trastornos de movimientos relacionados al suefio
Otros trastornos del suefio

Apéndice A: Trastornos médicos y neurologicos relacionados al suefio

Apéndice B: ICD-10-CM Codificacion para trastornos del suefio inducidos por

sustancias.

Clasificacion Internacional de los Trastornos del Suefio. Tercera edicion 2014.

Trastornos respiratorios durante el suefio

El sindrome de apnea obstructiva de suefio es,
por mucho, el trastorno respiratorio mas
frecuente en la poblacion, se calcula que
alrededor del 30% de los mexicanos presentan
datos compatibles con este trastorno. Las apneas
de suefio son pausas respiratorias mientras
estamos dormidos (Figura 2), estas pausas van a
generar disminucion de la saturacion de oxigeno
en sangre, aumento del ritmo cardiaco,
microdespertares y, de ser necesario,
despertares. Las apneas de suefio que se
consideran patoldgicas tienen una duracion
minima de 10 segundos. Como su nombre lo
indica, las apneas son causadas por una
obstruccion en la via aérea superior que limita la
entrada de aire. Los principales sintomas
asociados a este sindrome son somnolencia
excesiva diurna, cefalea al despertar, nicturia,
sequedad oral al despertar y, por supuesto, el
ronquido. Para el diagndstico de este problema
se requiere hacer un estudio polisomnogréafico,
que es el registro continuo durante 8 horas de la
actividad eléctrica cerebral, la actividad
respiratoria muscular y cardiaca, por la noche
mientras el paciente esta durmiendo. Dicho
estudio nos dard informacion sobre la severidad
del trastorno respiratorio, esta informacion es
indispensable para elegir el tratamiento mas
indicado. El tratamiento para la apnea
obstructiva de suefio varia no solo en funcién a
la severidad, también debemos tomar en cuenta
las caracteristicas fisicas del paciente como la
obesidad, ya que ésta es un factor que exacerba
los trastornos respiratorios en general y puede
disminuir la eficacia de cualquier tratamiento.

Figura 2 Apnea Obstructiva de suefio

~ Narcolepsia tipo 1
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En la figura 2 podemos observar 120 segundos de un estudio
polisomnografico, donde se registra actividad cerebral,
electromiografia de ojos, mentén y piernas, flujo de aire,
esfuerzo respiratorio (torax y abdomen) saturacion de oxigeno y
frecuencia cardiaca. Podemo observa como en cuatro ocasiones
el flujo de aire cesa, generando desaturaciones de oxigeno,
aumento de la FC, microdespertares y movimientos de piernas.

Hipersomnias de origen central

Este grupo de trastornos se refiere a los
desordenes en los cuales la queja principal es la
somnolencia excesiva diurna, sin embargo, los
pacientes no presentan queja respecto al suefio
nocturno ni trastornos del ritmo circadiano.
(Tabla 6)

La narcolepsia es uno de los trastornos
principales en este tercer bloque. El término
narcolepsia fue citado por primera vez por
Gélinau en 1880, en un paciente con
somnolencia excesiva, ataques de suefio
(eventos de suefio incontrolable en los que el
paciente puede dormir en una siesta corta de
unos cuantos minutos sin ser consciente de esto)
y episodios de pérdida del tono muscular
detonada cuando el paciente experimentaba una
sensacion positiva. Ahora sabemos que la
narcolepsia, es un trastorno de origen
neurologicoy que es un problema crénico.
Tabla 6 Hipersomnias de origen central

Narcolepsia tipo 1

Narcolepsia tipo 2

Hipersomnia idiopatica

Sindrome de Klein Levin

Hipersomnia debido a un trastorno médico.
Hipersomnia debido a medicamento o sustancia.
Hipersomnia asociada a un trastorno psiquiatrico
Sindrome de suefio insuficiente

Hipersomnia secundaria a una condicion médica

Sintomas aislados y variantes normales

Tercer apartado de la Clasificacion Internacional de los
Trastornos del Suefio, 2014.

Generalmente inicia en la adolescencia y se
caracteriza por la presencia de somnolencia
excesiva diurna, paralisis de suefio (la sensacion
de despertar sin podernos mover), que pueden
estar acompaifiadas de alucinaciones, tanto
hipnagdgicas (al inicio del suefio) como
hipnopompicas (en la transicion suefio-vigilia).
En algunos casos los pacientes con narcolepsia
presentan ataques de cataplejia, o la pérdida
subita del tono muscular, que se presenta en
respuesta a emociones, generalmente positivas,
como una carcajada intensa, una sorpresa etc.

En el registro poliosmnogréafico podemos ver
que los pacientes con narcolepsia presentan
alteraciones asociadas al suefio MOR, tales
como: acortamiento en latencia al primer
episodio del suefio MOR, aumento del tiempo
total de esta etapa de suefio, asi como su
presencia en las pruebas de latencias multiples,
(siestas realizadas durante el dia con duracion de
20 minutos)

Como no existe aun un tratamiento especifico
para la narcolepsia, se utilizan tratamientos para
controlar los sintomas, para la somnolencia se
utilizan activadores del sistema nervioso central
durante el dia para evitar los ataques de suefio y
antidepresivos para controlar los sintomas
asociados al suefio MOR, principalmente
inhibidores selectivos de la recaptura de
serotonina.

Trastornos del ritmo circadiano

Cuando hablamos de un ritmo circadiano, nos
referimos a cambios que ocurren de forma
ciclica durante un periodo de alrededor de 24
horas. Uno de los ritmos circadianos mas
evidentes son el ciclo suefio- vigilia.

En este sentido, sabemos que el humano es una
especie diurna, es decir, se concentra la mayor
actividad durante el dia (fase de luz), mientras
que durante la fase de oscuridad se presenta el
suefio. Sin embargo, en algunas personas este
ciclo puede irse alterando, ya sea por que
voluntariamente nos dormimos en horarios
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completamente diferentes o por que al viajar
crucemos algunos husos horarios que puedan
desincronizar nuestro ciclo suefio-vigilia en
relacion con el ciclo luz -oscuridad.

Uno de los trastornos del ritmo circadiano mas
frecuentes es la fase retrasada de suefio. Este
trastorno se puede presentar en cualquier
persona, sin embargo, es mas frecuente en
adolescentes, esto se debe, a que esta poblacion
sacrifica muchas horas de suefio por realizar
actividad por la noche. Si estos adolescentes
tienen la facilidad de despertar tan tarde como su
cuerpo les pida, su horario poco a poco se va a ir
recorriendo, de tal manera que llega un
momento en que a pesar de que lo intenten no
pueden dormir en las primeras horas de lanoche
(digamos 10 u 11 pm) logrando conciliar el
suefio en la madrugada (digamos 3-4 am) sin
embargo a la mafiana siguiente no les es posible
levantarse antes de las 12 del dia (por la misma
necesidad fisiolégica de dormir). De esta
manera, las personas que tienen fase retrasada
de suefio, duermen las horas necesarias, su
arquitectura de suefio es practicamente normal,
sin embargo su ciclo suefio-vigilia se encuentra
completamente alterado con respecto al ciclo
luz-oscuridad.

Otro de los trastornos de este apartado es la fase
adelantada de suefo, éste, a diferencia del
anterior, la vamos a ver mas frecuentemente en
pacientes de la tercera edad. En este caso, el
paciente comienza a dormir mas temprano,
posiblemente por falta de actividades
programadas, y de la misma manera, comienza a
levantarse a horas incompatibles socialmente,
por ejemplo, son pacientes que se duermen a las
6 de la tarde y se despiertan a la 1 o 2 de la
mafiana. En ambos casos el tratamiento debe
incluir, cronoterapia, es decir, ir recorriendo
poco a poco el horario de suefio de tal manera
que coincida con el ciclo luz-oscuridad. Se
recomienda ir recorriendo una hora cada tercer
dia. Aunado a esto nos debemos apoyar con
fototerapia, que se utiliza una luz muy intensa
(10000 lux), durante 30 min., en el momento del

despertar, (es decir la hora que segun la
cronoterapia deba acostarse el paciente) Esto
ayuda al paciente a activarse por las mafianas y
que no se le dificulte modificar la hora de
levantarse.

Finalmente, el tratamiento para este tipo de
trastornos incluye un inductor natural de suefio,
la melatonina, que es una hormona cuya
liberacion presenta un claro ritmo circadiano, y
varia con la influencia del ciclo luz- oscuridad.
La melatonina es producida en la glandula
pineal ante la estimulaciéon del ntcleo
supraquiasmatico (este nucleo se le ha atribuido
las funciones de reloj biologico), mismo que
recibe informacion de la luminosidad a través de
la retina. El paciente con trastornos del ritmo
debe tomar una dosis diaria de melatonina en un
horario previamente determinado dependiendo
de el objetivo aalcanzar.

Otro de los trastornos del ritmo circadiano, es el
jetlag, que sepresenta cuando hacemosunviaje
en avidn (la importancia del transporte radica en
la rapidez con la que podemos cruzar varios
husos horarios) y llegamos a un pais cuyo
horario es diferente el nuestro, de tal manera que
mientras es de noche (fase de oscuridad) el
horario subjetivo del paciente (al que podemos
llamar horario interno) le dice que es de diay que
debe permanecer despierto. Sin embargo, esta
desincronizacion del ciclo suefio-vigilia con el
ciclo luz-oscuridad no es permanente, es decir
después de varios dias de permanecer en este
otro pais nuestro cerebro comienza a sincronizar
nuestro periodo de suefio con el periodo de
oscuridad, esta capacidad se la debemos, entre
otras cosas, a que la melatonina se libera (como
ya dijimos) ante la estimulacion de la
luminosidad, por lo que, si esta cambia, la
liberacion de la melatonina también cambia.
Estos son tres de los trastornos mas frecuentes
de este bloque, sin embargo, se enlistan todos los
trastornos que lo componen (Tabla 7).
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Tabla 7 Trastornos del ritmo circadiano

Fase retrasada de suefio

Fase adelantada de suefio
Cicloirregular de suefio-vigilia
Trastorno del ritmo diferente a 24 horas
Jetlag

Turnos rotatorios

Trastornos del ritmo inespecifico

Cuarto apartado de la Clasificacion Internacional de los Trastornos del
Suefio, 2014.

Parasomnias

Las parasomnias se definen como: eventos
fisicos indeseables que se presentan durante el
suefio o0 en la transicion con la vigilia. Estas
incluyen movimientos complejos no
estereotipados, conductas, percepciones y/o
ensofiaciones que se acompafian de
hiperactivacion del sistema nervioso autonomo.

Las parasomnias de activacion (sonambulismo,
terrores nocturnos y despertar confuso), son
frecuentes en niflos de edad preescolares y
escolar; son benignas y comuinmente
desaparecen con el desarrollo. Sin embargo, es
importante que los padres reciban informacién
suficiente para evitar accidentes, asi como
mejorar la higiene de suefio y aumentar el
tiempo total de suefio ya que las parasomnias de
activacién aumentan en condiciones de
restriccion de suefio.

Trastornos de movimiento

Dos de los trastornos de movimiento durante el
suefio mas estudiados son el Sindrome de
Piernas Inquietas y el Trastorno de movimientos
periodicos de las extremidades.

EL Sindrome de Piernas Inquietas (SPI), es un
trastorno sensoriomotor caracterizado por una
fuerte e irresistible necesidad de mover las
piernas. Los pacientes refieren ansiedad, calor,

hormigueo y estas sensaciones los obligan a
mover repetidamente las piernas. Este trastorno
tiene un claro ritmo circadiano, por lo que se
incrementa por la noche y durante periodos de
reposo. Los movimientos que realiza el paciente
mejoran la incomodidad de las piernas y se
incrementa al dejarlas de mover. Este cuadro
impide a los pacientes conciliar el suefio por lo
que su queja es insomnio.

El segundo trastorno de movimiento, esta
intimamente asociado con el SPI, se calcula que
entre el 80 y el 90% de los pacientes que sufren
del SPI también presentan criterios
caracteristicos del Trastorno de Movimientos
Periddicos de las Extremidades (TMPE); esto se
debe a que comparten la misma etiologia.

El TMPE se caracteriza por movimientos de las
extremidades, principalmente las inferiores,
durante el suefio. Estos movimientos son
estereotipados; se observa una dorsoflexion del
tobillo, pueden ser unilaterales o bilaterales y
ocurren en brotes. Se presentan principalmente
durante el suefio ligero y se asocian a
microdespertares, por lo que la calidad de suefio

del paciente se deteriora (Figura 3).
Figura 3 Epoca de paciente con Trastorno de Movimientos
Periodicos de las
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Enla Figura 3 observamos una época de 120 segundos donde se
registran 4 movimientos de las piernas con caracteristicas
periodicas. Estos movimientos generan un microdespertar en el
registro del electroencefalograma.

Lacetiologia de ambos trastornos se ha asociado a un deterioro en
el metabolismo del hierro y en una disfunciéon dopaminérgina,
por lo que los pacientes responden al uso de agonistas
dopaminérgicos.
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Resumen

El suefio es un proceso que debe suceder durante
la noche, obedeciendo al ritmo circadiano, cuyo
principal sincronizador es la luz. Este suefio
cambia a lo largo de la vida y es distinto durante
la noche, pasamos por cuatro fases de suefio
caracterizadas de acuerdo a los cambios en la
actividad cerebral, los movimientos oculares y
el tono muscular. Cada etapa tiene una funcién
especifica y en los nifios y adolescentes una de
las funciones mas significativas es la
preservacion de los procesos cognitivos,
especificamente la memoria, existen diferentes
tipos de memoria y para que la informacion
adquirida se codifique se requiere un estado
cognitivo integro que depende de un buen suefio
y al aprender necesitamos dormir para optimizar
los procesos de aprendizaje y memoria. Dedicar
el tiempo suficiente a dormir y tomar medidas
adecuadas de suefio puede hacer la diferencia en
un adecuado rendimiento cognitivo.

Palabras clave:
Memoria, suefio normal, ritmo circadiano,
estado de alerta.

Dormir es un placer, o al menos, eso deberia ser.
Sin embargo para las nuevas generaciones, de
pronto pareceria una pérdida de tiempo.

Nuestro ritmo de vida, el acceso a la tecnologia,
el estrés cotidiano, etc, hacen que cada dia
durmamos menos. En nuestra sociedad las 24
horas al dia los 7 dias de la semana y los 365 dias
del afio podemos estar conectados y podemos
acceder a cualquier servicio, restaurantes,
farmacias, supermercados, cines, tiendas etc.,
sin olvidar que muchas empresas necesitan
mantener su produccion todo el tiempo. Esto
hace que nuestro ritmo natural de suefio se haya
alterado por completo.

Antes, las personas despertaban apenas salia el
sol, y se iban a dormir tras la puesta de este, pero
hoy en dia podemos mantenernos activos el
tiempo que queramos gracias a la luz artificial,
engafiando a nuestro cerebro sobre el momento

del diaen el que estamos.

Mientras dormimos nuestro cuerpo descansa y
se recupera de las actividades del dia, pero no
solo eso, también libera sustancias necesarias
para nuestro funcionamiento diario, que
mantienen nuestra salud, nos ayuda a organizar
la informacion que recibimos a lo largo del dia,
para conservar la que nos sirve y desechar lo que
no y ademas es necesario dormir para crecer.

Pero ;como y cuanto? La pregunta suena obvia,
todos sabemos dormir, lo hacemos desde
siempre, cada noche nos acostamos y
simplemente sucede, nadie nos ensefia a hacerlo,
(0 s1? Si, nuestros padres cada dia nos ensefian a
hacerlo y lo vamos repitiendo automaticamente
por generaciones, sin embargo no siempre lo
hacemos correctamente.

Debemos dormir lo que nuestro cuerpo necesita
cada noche, y esa necesidad varia dependiendo
denuestra edad y nuestros genes.

De acuerdo a la academia americana de
medicina del suefio, del nacimiento a la
adolescencia las horas recomendadas de suefio
por dia son las siguientes:

Tlustracién 1. Horas de suefio recomendadas de acuerdo a la edad, de
acuerdo ala Fundacién Americana de Suefio.

Pero, ;/qué pasa si no lo hacemos de esta
manera? En los adultos es facil saberlo, nos
vemos cansados, ojerosos, irritables,
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bostezamos etc., pero los nifios reaccionan de
forma distinta, generalmente lucen llenos de
energia, hiperactivos, impulsivos, a veces
irritables y con dificultad para poner atencion 'y
mantenerse concentrados. Incluso pueden
ponerse agresivos y fisicamente pueden sufrir
un retraso en el crecimiento y todo esto tiene que
ver con la funcién del suefio.

El suefio es un proceso dinamico que cambia
durante la noche y transita entre periodos de
suefio con movimientos oculares rapidos
(MOR), responsable de la sintesis de proteinas,
procesos de aprendizaje, memoria y resolucion
de problemas, entre otros, y el no MOR, que a su
vez se divide en tres fases de suefio (N1, N2y
N3) la primera que se conoce como suefio de
transicion, entre estar despiertos y empezar a
dormir, la fase N2 llamada también de suefio
ligero donde se presentan los husos de suefio
(elementos asociados a procesos de aprendizaje)
y complejos K y la N3 o suefio de ondas lentas,
donde se presenta una actividad lenta de fondo,
compuesta de ondas delta y también conocida
como suefio profundo, en esta etapa se regula la
temperatua central, se libera hormona de
crecimiento y procesan algunos sistemas de
memoria.

Cada fase de suefio debe presentarse en cierto
porcentaje de acuerdo a nuestra edad para
considerar que hemos pasado una noche de
suefio de calidad y estas fases se agrupan en
ciclos que duran entre 90 y 120 minutos en los
adultos y 45 minutos en los primeros meses de
vida.

Entender las funciones de cada fase de suefio es

fundamental para después comprender las
consecuencias a corto, mediano y largo plazo de
larestriccion de suefio.

Ilustracion 2. Algunas de las funciones del suefio.

Otro concepto importante tiene que ver con los
procesos que nos llevan a dormir cada noche. El
proceso homeostatico y el ritmo circadiano.

El primero tiene que ver con el equilibrio, en la
medida en que estamos despiertos nuestra
necesidad de dormir va incrementando hasta que
llega el momento en el que necesitamos dormir
para restaurar nuestro organismo y de manera
ideal este proceso debe coincidir con el ritmo
circadiano que nos lleva a dormir durante la
nochey a permanecer despiertos cuando hay luz.
Siendo ésta el principal sincronizador. La luz es
percibida por la retina y viaja a través del
quiasma optico hasta llegar a un pequefio nucleo
ubicado por debajo del tdlamo denominado
nucleo supraquiasmatico, esta pequeifia
estructura se considera el principal reloj
bioldgico y en ausencia de luz, lanza
proyecciones a la grandula pineal para liberar
melatonina, cuyo pico maximo de liberacion se
da unas horas después de que inicia la oscuridad
y apartir de estas sefiales se da inicio al suefio.

Y esto nos lleva, a una de las principales razones
de la epidemia de restriccion de suefio de nuestro
pais. Segun la encuesta nacional de salud 2016,
el 40% de los encuestados dormia menos de las
6.5 horas recomendadas para los adultos. En
2016 realizamos un estudio con poblacion
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escolar y encontramos que los nifios de 9-10
afos de edad dormian un promedio de 6.5 horas,
dos y media menos de lo recomendado para su
edad y no solo eso, también hemos observado
que los nifios se van a dormir mas tarde, y
diversos estudios indican que el suefio en los
nifios debe iniciar antes de las 10 de lanoche.

En los nifios una de las principales causa de
problemas de suefio es la falta de imposicion de
limites que se exacerba en la adolescencia donde
malos habitos como la sobreexposicion a los
dispositivos electrdnicos van prolongando la
vigilia y retrasando el inicio del suefio y
posteriormente la calidad del mismo.

Uno de los procesos que mas atencion ha
recibido en la poblacion escolar tiene que ver
son las funciones ejecutivas, por un lado la
integridad de estas funciones depende de un
suefio de buena calidad de acuerdo a nuestra
edad pues eso garantiza nuestra capacidad de
atencion y concentracion, el tiempo de respuesta
y la destreza para realizar diferentes actividades,
y por otra parte mientras dormirmos se llevan a
cabo procesos de consolidacidon de la memoria'y
el aprendizaje.

Suefio y memoria.

Esta relacion ha sido estudiada desde 1929
cuando un par de psicologos, Jenkins y
Dallenbach realizaban experimentos en los
cuales pedian a sus participantes recordar una
lista de palabras y después eran divididos en dos
grupos. A uno le permitian dormir normalmente
y al otro no, y observaron que el grupo que
durmio record6 mas palabras que el otro. A este,
han seguido diferentes experimentos en
animales y humanos para tratar de entender
como se relacionan estos procesos.

Al respecto se han desarrollado distintas
hipotesis basadas principalmente en el tipo de
memoria, la division mas utilizada divide a la
memoria en declarativa o explicita y no
declarativa o implicita, la primera esta
relacionada con el almacenamiento de hechos o

conceptos que pueden ser expresados de manera
consciente, y la segunda se refiere a la
informacidén que permite ejercer habitos
cognitivos y motores. Cuya expresion es
automatica, inconsciente y dificil de verbalizar.
El hipocampo se considera como el principal
responsable de la memoria declarativa, y la no
declarativa dependiente del estriado. Aunque
estas estructuras deben realizar conexiones con
otras areas corticales y subcorticales tanto para
el proceso de adquisicién, como el de
consolidaciény evocacion.

Por otro lado la memoria de trabajo que se
refiere a un tipo de memoria a corto plazo en el
que la informacién es almacenada y se actualiza
y manipula la informacién, ademas de ser
orientada a un objetivo para ejecutar una tarea.
En este caso, los recuerdos almacenados pueden
ser alterados por nuevas experiencias y se dan
asociaciones libres entre el estimulo y la
respuesta. Este proceso depende de la integridad
de las estructuras corticales, por lo que la
restriccion de suefio se relaciona con el deterioro
en este tipo de memoria, y se proceso en la
corteza prefrontal.

Tlustracién 3. Tipos de memoria de acuerdo a la clasificacion de Squire
& Zola. Structure and function of declarative and nondeclarative
memory systems. Proc Natl Acad Sci U SA. 1996:26;93(24):13515-22.

La memoria declarativa se puede dividir en
memoria semantica y memoria episodica. Los
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lobulos temporales mediales subyacen a los
sistemas de memoria declarativa, con un papel
clave del hipocampo para la memoria episodica.

La memoria no declarativa abarca el priming (o
proceso de preparacion para el aprendizaje), el
condicionamiento y la memoria de
procedimiento y se basa en la integridad de las
estructuras subcorticales, asi como en las areas
sensoriales y modales para el priming.

Enlo querespecta a la participacion del suefio en
este proceso, uno de las primeras hipotesis
establecia que la memoria es un proceso dual en
el que cada etapa de suefio era responsable del
procesamiento de cada tipo de memoria,
proponiendo que el sueiio MOR era el
responsable de la memoria implicita o no
declarativa y el suefio de ondas lentas de la
declarativa o explicita. Sin embargo esta teoria
resulta demasiado reduccionista.

Posteriormente surgid la hipodtesis de la
memoria secuencial que implica que cada fase
de suefio es necesaria para que se procesen los
diferentes tipos de memoria.

Recientemente se han explorado otras hipdtesis
que sugieren que la memoria es un proceso mas
flexible en el que los recuerdos son conjuntos de
informacion maleable. Una representacion de
memoria no se almacena en un sistema como en
un cuadro, sino que emerge a través de la
experiencia.

Existe un modelo para interpretar la relacion
entre el suefio y la memoria llamado modelo de
integracion activacion, este sugiere que un
elemento provoca diferentes estimulos que van
implicitos dentro de un concepto, por ejemplo al
ver una manzana, inmediatamente somos
capaces de evocar, el olor, la textura, el sabor, el
origen y toda la informacion que tenemos con
respecto a esta fruta, lo que implica la activacion
y conexidn de diferentes areas en la memoria, lo
que se conoce como una activacion
intercomponentes. Este proceso implica la
activacion de diferentes tipos de memoria

simultaneos, tanto de tipo implicita como
explicita.

La memoria episddica implica la activacion de
elementos especificos, sensoriales, motores y
emocionales almacenados que se integran para
posteriormente ser interpretados. La memoria
semantica requiere la activacion de
conocimientos especificos del tema y por
ultimo, las habilidades de procedimiento se
adquieren mediante la integracidon de secuencias
repetidas de aprendizaje durante tareas
sensoriomotoras y/o cognitivas. Luego, la
recuperacion de estas habilidades se produce a
partir de la activacion de los componentes
sensoriomotores o cognitivos comunes. Como
hay un numero limitado de componentes
involucrados, se activan los mismos rastros de
memoria y se encuentran en regiones cerebrales
menos distribuidas. Sin embargo, el
conocimiento procedimental es mas rigido y
resistente a los cambios, a diferencia del
conocimiento episddico.

En comparacion con un periodo de vigilia de
igual duracion, un periodo de suefio posterior al
aprendizaje mejora la retencion de informacion
declarativa (principalmente episddica) y mejora
el rendimiento del procedimiento no
declarativo. Se ha demostrado que después del
suefio, las habilidades de procedimiento no se
estabilizan sino que se optimizan. Se ha sugerido
que la reactivacion espontanea de las huellas de
la memoria durante el suefio, que funciona como
una forma de capacitacion complementaria,
desencadena cambios duraderos en el
rendimiento, mediante la activacion del sistema
hipocampocortical y el sistema estriadocortical.

De manera general se propone que el suefio
ayuda a organizar los rastros de la memoria de
una manera que promueve la incorporacion, la
creatividad y la extraccion de reglas.

A diferencia de las clasificaciones de memoria
dicotomicas clasicas, el conexionismo y los
modelos de memoria dindmica proporcionan un
marco adecuado para modelar la transformacion
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de lamemoria dependiente del suefio. El modelo
activacién integral puede favorecer la
integracion de multiples componentes y, como
resultado, puede mejorar la memoria.

Por otro lado la sincronizacion a través de la luz
en crucial para promover un estado de alerta
adecuado que se correlaciona con el
rendimiento cognitivo.

Cuando no dormimos el tiempo suficiente en el
periodo nocturno al despertar cometemos
errores, nuestro tiempo de reaccidon se
incrementa, tenemos frecuentemente olvidos a
corto plazo, de los que se encarga la memoria de
trabajo y ademas aumenta la probabilidad de
tener microsuefios en tareas monotonas.

Tras varios dias de restriccion de sueio, la
somnolencia que se experimenta va
incrementando segun pruebas subjetivas, como
el Test de Vigilancia Psicomotora (PVT, por sus
siglas en inglés), realizado por el investigador
David Dinges, quien ademdas ha demostrado
que la somnolencia percibida difiere de la
objetiva, al comparar los resultados del
cuestionario Karolinska con el PVT en sujetos a
los que se les ha permitido dormir 4, 6 y 8 horas
respectivamente durante periodos de 7 a 14 dias
(Limy Dinges 2008).

La restriccion de suefio se incrementa en la
adolescencia, donde el cronotipo tiende a
desplazarse haciendo que los adolescentes
necesiten dormirse y levantarse mas tarde de
manera progresiva a partir de los 10 afios,
sumado a esto los malos habitos de suefio que
hacen que esta poblacion abuse de los
dispositivos electrénicos fomentan la
restriccion de sueflo que afecta los procesos de
aprendizaje y memoria ejecitados durante el
suefio.

El deterioro cognitivo ademés genera un
impacto en el desempefio escolar, por lo que en
algunos paises se sugiere modifocar la curricula
para que en las primeras horas de la mafiana se
lleven las materias que requieren de procesos

creativos, actividad fisica y se deje para mas
tarde aquellas que implican procesos complejos
como el calculo matematico.

Aun existen muchas preguntas sobre la estrecha
relacion que existe entre el aprendizaje y la
memoria, sin embargo cada vez hay mas
estudios que confirman que no dormir deteriora
los procesos cognitivos, desde la capacidad de
atencion hasta el proceso de memoria de
diferentes tipos y el aprendizaje, por lo que se
considera fundamental desarrollar programas de
prevencion para que los nifios desde edades
tempranas sean capaces de desarrollar un suefio
adecuado en tiempo y calidad.

Existen algunas estrategias como el mantener
horarios regulares desde los primeros dias de
vida, establecer rutinas, regular el uso de
dispositivos electronicos y la alimentacidn,
mismas que deben volverse parte de nuestros
habitos cotidianos.

Conclusiones.

El suefio es un proceso natural y necesario, que
va evolucionando a lo largo de la vida de
acuerdo a nuestras necesidades. Mientras
dormimos nuestro cerebro se mantiene activo
realizando diferentes procesos necesarios para
funcionar adecuadamente y para mantener un
estado de salud 6ptimo.

Uno de los mas importantes es el desarrollo de
procesos cognitivos, como la memoria. Esta se
forma a través de la interaccidon de diferentes
sistemas y conexiones para poder formar
recuerdos que puedan ser evocados cuando los
necesitamos, existen distintos tipos de memoria
que interactian de una manera dindmica y que
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necesitan de un periodo de suefio normal para
organizarse y optimizar su funcionamiento. Esta
regulacion también depende del ciclo
circadiano, que marca un ritmo de actividad y
reposo y establece el nivel de activacion
necesario para desarrollar estas capacidades.

Mientras dormimos aprendemos y
memorizamos, pero tambien necesitamos
dormir bien para tener un suficiente nivel de
atencion y concentracién que nos permita
responder a los estimulos del medio y asi
estructurar nuevas redes de conocimiento.

La falta de suefio depende en gran medida de
nosotros, por eso es importante cuidar el tiempo
que dedicamos a dormir cada noche, evitar
malos habitos y establecer rutinas saludables
que favorezcan el tiempo de suefio adecuado
para nuestra edad. Si a pesar de estas medidas
despertamos sintiendonos cansados, con poca
energia o de mal humor podriamos sufrir un
trastorno de suefio, pero eso, es otra historia. Por
ahora el mensaje final es considerar que un buen
suefio debe tener el tiempo suficiente, ser
continuo y suceder durante la noche, y que
dormir bien mejora el funcionamiento diurno y
la calidad de vida.
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Resumen

El suefio es una funcion vital para los
organismos. Estudios pioneros realizados en la
década de los 80s mostraron que el suefio es
fundamental para garantizar la supervivencia de
las especies, desde entonces se han llevado a
cabo numerosos experimentos para dilucidar la
funcién del suefio; a pesar del cimulo de
evidencias no se ha generado un consenso
ampliamente aceptado al respecto. Nuestro
grupo ha propuesto que la funcién del suefio es
mantener las interacciones reciprocas entre los
sistemas que mantienen la homeostasis, los
sistemas nervioso, endocrino e inmune. En el
caso particular del sistema nervioso, los
sistemas encargados de mantener la homeostasis
son la barrera hematoencefélica y el sistema
glinfatico. La barrera hematoencefalica se
localiza a nivel de los capilares encefélicos, esta
conformada por las células endoteliales
cerebrales. El fenotipo de barrera de las células
endoteliales cerebrales depende de las
interacciones célula-célula con los pericitos y de
factores solubles liberados por la astroglia. El
sistema glinfatico promueve el recambio de
solutos entre el liquido intersticial del cerebro y
el liquido cefalorraquideo a nivel de los espacios
perivasculares. En la ultima década se ha
descrito que ambos sistemas presentan cambios
en su fisiologia en respuesta a variaciones en la
actividad sinaptica local; particularmente se ha
descrito que los grandes cambios en la actividad
eléctrica cerebral asociados al ciclo
suefio/vigilia modifican el funcionamiento de
ambos sistemas. En el caso del sistema
glinfatico se ha descrito que durante el suefio
lento aumenta la tasa de recambio de solutos del
liquido intersticial al liquido cefalorraquideo.
Mientras que en el caso de la barrera
hematoencefélica se ha mostrado una reduccion
en la expresion de las proteinas de unidn
ocluyente que se ve reflejado en un aumento en
la permeabilidad a moléculas solubles
circulantes en la sangre.

Palabras Clave
Barrera hematoencefalica, sistema glinfatico,

restriccion de suefio, ciclo suefio/vigilia.

Key Words
Blood-brain barrier, glymphatic system, sleep
restriction, sleep/wake cycle.

Introduccion

El suefio es un estado bioldgico que se
caracteriza por la reduccion del estado de alerta,
la adquisicion de una postura tipica de la especie
apropiada para dormir, la disminucién de los
movimientos corporales voluntarios y la
presencia de un patron caracteristico de
actividad eléctrica cerebral. Mediante el empleo
de la polisomnografia se identificaron diferentes
fases del suefio que presentan una actividad
eléctrica cerebral tipica y un patrén
caracteristico de movimientos oculares y de
actividad muscular. En la mayoria de las
especies se identifican al menos 2 fases de
suefio: suefio de movimientos oculares rapidos
(MOR) y suefio sin movimientos oculares
rapidos (no-MOR). En humanos el suefio no-
MOR se divide en 3 etapas que ciclan cada 90 a
120 minutos; las etapas 1 y 2 son consideradas
suefio ligero, y la etapa 3 corresponde al suefio
de ondas lentas o también conocido como suefio
delta (Saper et al., 2010). En el resto de los
mamiferos el suefio no-MOR se puede
subdividir en suefio lento-1 y suefio lento-2.
Durante el suefio no-MOR la actividad
electroencefalogréafica se caracteriza por la
presencia de ondas lentas de gran amplitud,
ademds se observa disminucion del tono
muscular y movimientos oculares lentos. En el
suefio MOR la actividad electroencefalografica
es de alta frecuencia y baja amplitud, muy
similar a la observada durante la vigilia, los
movimientos oculares son rapidos y se presenta
atonia muscular en los musculos
antigravitatorios (revisado extensamente en
Staunton, 2005). Ademas de los cambios en la
actividad eléctrica cerebral, cada una de las
fases de suefio se acompafia de variaciones en
diversos parametros fisiologicos. Durante el
sueflo no-MOR disminuye la presion arterial, el
ritmo cardiaco, la frecuencia respiratoria y la
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temperatura corporal; mientras que, en el suefio
MOR se presentan variaciones estocasticas en la
frecuencia respiratoria, la presion arterial y la
tasa cardiaca (Stickgold, 2005) y se pierde la
termorregulacion periférica (Wehr, 1992).

Para estudiar la funcion del suefio se han usado
diversos procedimientos tanto en modelos
animales como en observaciones clinicas en
humanos. Los procedimientos experimentales
generalmente involucran periodos continuos de
pérdida de suefio, procedimiento denominado
privacion de suefio; periodos en los que se
reduce el numero de horas de suefio por noche,
denominado restriccion de suefio; y periodos en
los que cada noche se despierta al sujeto en
numerosas ocasiones para inducir
fragmentaciéon de suefio. Posterior al
procedimiento de pérdida de suefio
normalmente se permite a los sujetos dormir ad
libitum durante periodos variables (desde horas
hasta dias) para estudiar el restablecimiento de
las funciones fisiologicas normales con la
recuperacion del suefio.

A pesar de los numerosos estudios
experimentales y clinicos que usan estrategias
para inducir pérdida de suefio, la funcién del
suefio se ha mantenido elusiva a lo largo de los
afos. Evidencia experimental obtenida al final
de la década de los 80s del siglo pasado indicod
que el suefio es fundamental para garantizar la
supervivencia de los organismos, puesto que la
privacidn continua de suefio deteriora el estado
de salud y eventualmente conduce a la muerte en
modelos animales experimentales
(Rechtschaffen et al., 1989). Posterior a esos
experimentos pioneros, multiples estudios
mostraron efectos centrales y periféricos de la
pérdida de suefio que van desde alteraciones en
los niveles circulantes de hormonas hasta
cambios patoldgicos en diversos Organos y
tejidos (revisado en Gomez-Gonzalez et al.,
2012). En general en la periferia se ha descrito
que la pérdida crénica de suefio induce un estado
pro-inflamatorio de bajo grado, caracterizado
por el aumento en los niveles circulantes de
moléculas pro-inflamatorias, como la proteina
C-reactiva, las citocinas pro-inflamatorias IL-1,

TNF-a, ¢ IFN-y (He et al., 2014; Hurtado-
Alvaradoetal.,2013,2018)y por la variacion en
los subtipos de células del sistema inmune
circulantes (discutido en Hurtado-Alvarado en
este nimero).

Dentro del sistema nervioso central se ha
reportado que la pérdida de suefio altera la
neuroquimica cerebral, al aumentar los niveles
de aminoacidos excitadores, como el glutamato
y el aspartato, en diversas regiones cerebrales
(eg. corteza cerebral e hipocampo) (Mohammed
et al. 2011). La pérdida de suefio también
disminuye el volumen del hipocampo (Novati et
al., 2011), una region fundamental para la
consolidacién de la memoria, y reduce la tasa de
nacimiento de nuevas neuronas en la misma
region (Guzman-Marin et al., 2008); lo que trae
como consecuencia deterioro en la ejecucion de
pruebas de aprendizaje y memoria (Novatietal.,
2011). En otras regiones cerebrales incluso se ha
encontrado que la pérdida cronica de suefio
induce muerte celular, sobre todo en las regiones
implicadas en la generacion de los patrones
electroencefalograficos caracteristicos del
sueio MOR, como los ntcleos
pedunculo/pontino y tegmental laterodorsal del
tallo cerebral (Biswas et al., 2006). Dada la
amplia variedad de efectos reportados en la
literatura, en afios recientes nuestro grupo de
trabajo propuso que la funcién del suefio es
mantener la integridad del sistema
neuroinmunoendocrino (Gémez-Gonzélez et
al., 2012), es decir, el suefio contribuye a
conservar la interaccidon reciproca adecuada
entre los sistemas que mantienen la
homeostasis: el nervioso, el endocrino y el
inmune. Al interior del sistema nervioso central,
los sistemas encargados de mantener la
homeostasis son la barrera hematoencefélica y
el sistema glinfatico; por lo que consideramos
que dentro del sistema nervioso la funcién del
suefio es mantener la integridad de esos sistemas
de proteccion neural, la barrera
hematoencefalica y el sistema glinfatico. De
hecho, variaciones en la permeabilidad de la
barrera hematoencefalica y/o en la tasa de
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recambio del sistema glinfatico pueden ser los
mecanismos subyacentes a la alta concentracion
de aminoacidos excitadores, la muerte neuronal
y la disminucion de la neurogénesis observados
durante la pérdida de suefio (Biswas et al., 2006;
Guzman-Marin et al., 2008; Mohammed et al.,
2011; Novatietal.,2011).

Sistemas que mantienen la homeostasis
neural: barrera hematoencefalica & sistema
glinfatico

Dentro del sistema nervioso dos sistemas
contribuyen a regular la entrada y salida de
solutos, asi como de metabolitos potencialmente
toxicos: la barrera hematoencefalica y el sistema
glinfatico. La barrera hematoencefalica se
localiza a nivel de los capilares encefalicos, esta
constituida por una monocapa de células
endoteliales cerebrales que forman la pared de
los vasos sanguineos; las células endoteliales
constituyen una barrera fisica y quimica al paso
de moléculas de la sangre al cerebro y viceversa
(Figura1).
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Figura 1. Barrera hematoencefalica.

La barrera hematoencefalica se localiza a nivel de los capilares
que irrigan al sistema nervioso central. La barrera
hematoencefalica esta formada por las células endoteliales (CE),
que establecen uniones ocluyentes (UO) entre ellas para limitar
la difusion paracelular de solutos. Las CE adquieren su fenotipo
de barrera en funcion de las interacciones célula-célula con los
pericitos (P) y de moléculas liberadas por los pies perivasculares
de la astroglia (A). En caso de aumento en la permeabilidad de la
barrera hematoencefélica la microglia (M) representa la primera
linea de defensa del sistema nervioso central.

Las células endoteliales cerebrales adquieren su
fenotipo de barrera en funcién de las
interacciones célula-célula con células murales
como los pericitos y en funcion de la secrecion
de moléculas por parte de las células del sistema
nervioso, particularmente de la astroglia. Los
pericitos son células analogas al musculo liso
perivascular que se ubican en la pared externa de
la microvasculatura y contribuyen a la
regulacion de las propiedades vasodinamicas de
los capilares en respuesta a las variaciones en la
actividad sinaptica local (revisado en Hamilton,
2010). Por otro lado, los astrocitos extienden
prolongaciones que rodean cerca del 99% de la
superficie capilar cerebral; ademas de promover
el fenotipo de barrera en las células endoteliales,
los astrocitos liberan mediadores que modifican
el flujo sanguineo cerebral en respuesta a
cambios en la actividad sinaptica local (revisado
en Petzold & Murthy, 2011). Adicionalmente,
dos matrices extracelulares altamente
especializadas contribuyen al mantenimiento de
la funcién de barrera, el glicocalix en el lumen
de los vasos sanguineos, y la lamina basal en la
pared externa de la microvasculatura cerebral.
El glicocélix estd compuesto por proteoglicanos
y glicoproteinas que forman un recubrimiento
de 0.2 a 0.5um de espesor en el lumen de los
capilares; en virtud de su carga y composicion,
el glicocélix impide que células y moléculas
circulantes entren en contacto con la membrana
luminal de las células endoteliales (Reitsma et
al., 2007). La lamina basal es una capa de 40-
100nm de espesor que esta formada por
proteinas secretadas por las células endoteliales
y pericitos como coldgena, laminina, elastina y
fibronectina. En la lamina basal estan
embebidos los pericitos, y se ubica el pie
perivascular de los astrocitos. En conjunto, las
células endoteliales cerebrales y la matriz
extracelular funcionan como una barrera fisica'y
quimica que impide el paso de moléculas
solubles y potencialmente téxicas desde el
lumen del capilar hacia el parénquima cerebral;
adicionalmente, la barrera hematoencefalica
realiza transporte de salida de subproductos de
la actividad neuronal y glial que pueden ejercer



34 Contactos, Revista de Educacién en Ciencias e Ingenieria, 112 Abril-Junio (2019)

efectos toxicos al acumularse dentro del sistema
nervioso central (Pardridge 2012; Keaney &
Campbell 2015).

Las propiedades de barrera fisica de las células
endoteliales cerebrales dependen de la
expresion de un tipo especial de uniones
interendoteliales denominadas uniones
ocluyentes o estrechas. Las uniones ocluyentes
restringen la difusidn paracelular de solutos del
lumen de los capilares al parénquima cerebral al
permitir la difusion de moléculas de didmetros
inferiores a 4A (Anderson & Van Itallie 2009).
Las uniones ocluyentes estan formadas por
miembros de la familia de las claudinas, la
proteina ocludina y diversas proteinas
citosolicas adaptadoras, como las proteinas
zonula ocludens 1 (ZO-1) y ZO-2, cingulina y
7H6, que permiten anclar al citoesqueleto a las
proteinas transmembranales (revisado en:
Gomez-Gonzalez etal., 2015). Las propiedades
de barrera quimica de la barrera
hematoencefalica dependen de la expresion de
diversas proteinas acarreadoras de solutos en la
membrana de las células endoteliales cerebrales.
En las células endoteliales cerebrales se
expresan transportadores de entrada y salida;
entre los transportadores de entrada estan los
acarreadores de glucosa (GLUT1 y SGLT-1), de
aminoacidos (LAT1) y de cuerpos cetonicos,
lactato y piruvato (MCT-1). Entre los
transportadores de salida estan los
trasportadores de aminodcidos excitadores
como el y*, EAAT, y X5, que exportan
aminodcidos con efectos altamente
neurotoxicos como el glutamato y aspartato y
los miembros de la familia de transportadores
ABC (por sus siglas en inglés -ATP-binding
cassette), como la glicoproteina Py las proteinas
de resistencia multidroga (MRP, BCRP), que
transportan moléculas liposolubles como
vinblastina, antagonistas de receptores de
histamina, firmacos retrovirales y verapamilo
(revisado en: Gomez-Gonzalez et al., 2015).
Adicionalmente en las células endoteliales
cerebrales se observan bajos niveles de
endocitosis adsorptiva y de endocitosis mediada

por receptores, lo que le confiere una alta
selectividad a la entrada de moléculas.

Ademds de la barrera hematoencefalica el
cerebro posee otro mecanismo para expulsar
productos del metabolismo cerebral hacia Ila
sangre, el sistema glinfatico. El sistema
glinfético funciona a partir del libre recambio de
moléculas entre el liquido intersticial del
cerebro y el liquido cefalorraquideo (Jessen et
al., 2015). El liquido cefalorraquideo se origina
en las células epiteliales del plexo coroideo y
circula en las cavidades ventriculares, después
fluye por el canal espinal y finalmente circula
por el espacio aracnoideo en la superficie
externa de lamédula espinal y encéfalo (Figura 2)
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Figura 2. Circulacion del liquido cefalorraquideo.

Elliquido cefalorraquideo se sintetiza en los plexos coroideos de
los ventriculos laterales y del cuarto ventriculo. Las flechas rojas
indican la circulacién del liquido cefalorraquideo por el sistema
de circulacion ventricular y en el espacio subaracnoideo. La re-
absorcion del liquido cefalorraquideo ocurre a nivel de las
vellosidades aracnoideas.

(Lehtinen et al., 2013). A nivel del plexo
coroideo el recambio entre la sangre y el liquido
cefalorraquideo esta altamente restringido por la
presencia de la barrera liquido cefalorraquideo-
sangre (revisado en Gomez-Gonzélez et al.,
2015); sin embargo, entre el parénquima
cerebral y el liquido cefalorraquideo hay libre
recambio de solutos (Jessen et al., 2015). El
liquido cefalorraquideo difunde por el espacio
perivascular de los grandes vasos sanguineos
hacia el parénquima cerebral. La difusién del
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liquido cefalorraquideo inicia en el espacio de
Virchow-Robin que rodea a las arteriolas
superficiales y penetrantes, continua en los
capilares, vénulas y finalmente regresa a la
circulacion ventricular a través de las arteriolas
de superficie (Jessen et al., 2015). En el espacio
perivascular de los grandes vasos sanguineos la
presencia de la glia limitante restringe la libre
difusion del liquido cefalorraquideo al liquido
intersticial y viceversa; sin embargo, a nivel de
las arteriolas, capilares y vénulas el bajo grado
de compactacion de los pies perivasculares de la
astroglia permite el libre recambio de solutos,
por lo que se pueden recolectar productos del
metabolismo cerebral potencialmente
neurotoxicos (Jessen etal.,2015; Lehtinen etal.,
2013). De regreso en el sistema ventricular el
liquido cefalorraquideo difunde al espacio
subaracnoideo, se absorbe en los senos venosos
a través de las vellosidades aracnoideas (Figura
2), desemboca en el sistema linfatico (Pollay,
2010) y después es llevado al higado para su
eliminacion (Iliff et al., 2013; Jessen et al.,
2015). La funcion del liquido cefalorraquideo
ademas de la eliminaciéon de metabolitos
neurotoxicos es contribuir a una distribucion
homogénea de nutrientes en el parénquima
cerebral, proporcionar estabilidad mecénica y
servir como amortiguador ante un traumatismo
craneoencefalico (Jessenetal. 2015).

A pesar de constituir el 1% del peso corporal, el
sistema nervioso central demanda el 20% de la
energia disponible en forma de oxigeno y el 25%
de la glucosa circulante para funcionar
eficientemente. En afios recientes se ha descrito
que tanto la barrera hematoencefalica como el
sistema glinfatico ajustan su funcionamiento a
los cambios en la actividad sinaptica local. En el
caso de la barrera hematoencefalica se sabe que
las regiones sindpticamente madas activas
presentan mayor flujo sanguineo local y
también mayor tasa de entrada de glucosa,
oxigeno y factores trdficos (Filosa & Blanco,
2007; Leybaert et al., 2007; Nishijima et al.,
2010) . El aumento en el flujo sanguineo en las
regiones sindpticamente mas activas se debe a la

vasodilatacion de las arteriolas y capilares que
irrigan la microrregion, tal fenomeno recibe el
nombre de acoplamiento neurovascular (Filosa
& Blanco, 2007). Evidencia reciente muestra
que el cambio en el flujo sanguineo local se
acompafia de aumento en el paso de glucosa y
factores neurotrdéficos en la micro-regiéon
(Leybaert et al., 2007; Nishijima et al., 2010), lo
que sugiere que dependiendo de la actividad
sinaptica local se modifica la expresion y/o
eficiencia de las proteinas acarrecadoras de
solutos en las células endoteliales cerebrales; tal
fendmeno recibe el nombre de acoplamiento
neurobarrera (Leybaert et al., 2007). En el caso
del sistema glinfatico se ha hipotetizado que se
modifica la tasa de recambio de solutos entre el
liquido intersticial y el liquido cefalorraquideo
en funcidn de la actividad eléctrica local, con
mayor tasa de recambio asociada al
enlentecimiento de la actividad eléctrica
cerebral, que indirectamente indica menor
actividad sindptica (DiNuzzo & Nedergaard,
2017).

Durante cada una de las fases de suefio se
presentan variaciones en la actividad eléctrica
cerebral que dependen de cambios en la
actividad sindptica en circuitos neuronales
especificos (Saperetal., 2010). Durante el suefio
no-MOR la actividad eléctrica cerebral es lenta
y de gran amplitud y se reduce la concentracion
extracelular de glutamato, lo que implica
disminucion en la actividad sinédptica en
diversas regiones cerebrales. Por otro lado,
durante el suefio MOR la actividad
electroencefalografica es rapida y de baja
amplitud y la concentracion extracelular de
glutamato es muy similar a la vigilia (Dash et al.,
2009). Concomitantemente, durante el suefio
no-MOR se presenta reduccion en el flujo
sanguineo cerebral y en el consumo de 2-
deoxiglucosa (revisado en Klingelhofer, 2012) y
durante el suefio MOR aumenta el flujo
sanguineo cerebral y el consumo de 2-
deoxiglucosa hasta los niveles observados
durante la vigilia (Klingelhofer, 2012; Silvani et
al., 2005). Por lo que asociada a cada una de las
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fases de suefio puede haber diferencias en el
funcionamiento de los sistemas de proteccion
neural, la barrera hematoencefalica y el sistema
glinfatico.

El suefio como regulador de los sistemas que
mantienen la homeostasis neural

A mediados de la década de los 90s del siglo
pasado Korth hipotetizd6 que la barrera
hematoencefalica co-evolucion6 con el suefio
como un medio para proteger a las células del
sistema nervioso de las moléculas
potencialmente toxicas liberadas en la
circulacion sanguinea por la microbiota
intestinal (Korth, 1995); sin embargo la
propuesta permanecio en las sombras durante
muchos afios y hasta el afio 2013 comenzaron a
aparecer reportes que presentaban evidencia
experimental que mostraba cambios en el
funcionamiento de los sistemas de proteccion
del cerebro durante el ciclo suefio/vigilia. Por el
lado de la barrera hematoencefalica fuimos el
primer grupo en mostrar que la pérdida crénica
de suefio modifica la funcién de la barrera
hematoencefalica (Gomez-Gonzalez et al.
2013); mientras que el grupo de Nedergaard en
el mismo afio (Xie etal., 2013) public el primer
estudio de variaciones en la fisiologia del
sistema glinfatico durante el ciclo suefio/vigilia.

Xie et al. (2013) administraron un trazador
fluorescente de 3kDa en el liquido
cefalorraquideo y evaluaron la presencia del
trazador en el parénquima cerebral de ratones
despiertos o dormidos. Durante la vigilia el
volumen de liquido cefalorraquideo que entra al
parénquima cerebral fue muy bajo y por lo tanto
hubo poca deposicién del trazador en el
parénquima cerebral; mientras que cuando los
ratones presentaron actividad cerebral de ondas
lentas, indicador del suefio lento, el trazador se
depositd extensamente en el parénquima
cerebral debido al aumento en la tasa de
recambio entre el liquido cefalorraquideo y el
liquido intersticial. De igual manera Xie et al.
(2013) encontraron que tras la administracion de
la proteina B-amiloide marcada con I'* en el

parénquima cerebral la tasa de transferencia al
liquido cefalorraquideo fue mayor durante el
suefio lento que durante la vigilia. En otro
estudio Liu et al. (2017) encontraron que la
privacion de suefio por 48 horas disminuy6 la
tasa de recambio entre el liquido
cefalorraquideo y el liquido intersticial cerebral
de manera concomitante a la redistribucion de
canales de agua (formados por la proteina
aquaporina-4) en los pies perivasculares de los
astrocitos. Finalmente, un estudio que se realiz6
en pacientes adultos mayores que durmieron
menos de 6 horas diarias mostrd mayor depdsito
de la proteina B-amiloide en el parénquima
cerebral (corteza e hipocampo) en comparacioén
con adultos mayores que durmieron mas de 7
horas por noche (Spira et al., 2013). Estos
resultados indican que durante el periodo de
suefio hay una mayor tasa de recambio entre el
liquido cefalorraquideo y el liquido intersticial
cerebral y que al disminuir las horas de suefio
puede aumentar el riesgo de sufrir enfermedades
neurodegenerativas como el Alzheimer
(Mendelsohn & Larrick, 2013).

Por otro lado, en el laboratorio hemos mostrado
que reducir las horas de suefio tiene efectos
adversos sobre la integridad de la barrera
hematoencefalica. En roedores10 dias de
restriccion de suefio aumentan la permeabilidad
de la barrera hematoencefélica a trazadores de
diferente peso molecular, desde moléculas
pequefias, como el sodio acoplado a
fluoresceina, hasta moléculas de gran tamaiio,
como dextranos de 10 y 70 KDa, y Azul de
Evans acoplado a albamina (Figura 3). A nivel
ultraestructural encontramos aumento en el
nimero de vesiculas pinociticas en la
microvasculatura cerebral (Gomez-Gonzalez et
al., 2013), la presencia de proyecciones
citoplasmaticas andmalas orientadas hacia el
lumen del capilar, engrosamiento de la ldmina
basal y desarreglo de las uniones ocluyentes
interendoteliales (Hurtado-Alvarado et al.,
2017). De hecho en los roedores restringidos de
suefio hubo disminucion en la expresion de las
proteinas que forman las uniones ocluyentes
entre las células endoteliales cerebrales en
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comparacion con los animales que durmieron ad
libitum (Figura 3)

Cerebro
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proinflamatorias
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© Ty | ©
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Figura 3. Lapérdida cronica de suefio altera la funcion normal de
la barrera hematoencefalica. En condiciones de suefio normal la
barrera hematoencefalica protege al cerebro de moléculas
potencialmente toxicas presentes en la circulacion. Durante la
pérdida cronica de suefio aumenta la permeabilidad de la barrera
hematoencefalica a trazadores circulantes (color azul en la
imagen) y potencialmente a moléculas neurotdxicas circulantes;
el mecanismo implica el aumento en el transporte mediado por
vesiculas pinociticas y el aumento en la difusion paracelular del
trazador debido a la disrupcion de las uniones ocluyentes entre
las células endoteliales. Los cambios en la funcion de la barrera
hematoencefalica en condiciones de pérdida de suefio se
relacionan con la generacion de un ambiente pro-inflamatorio de
bajo grado.

(Hurtado-Alvarado et al. 2016, 2017, 2018). De
manera interesante se observd que periodos
cortos de entre 40 y 120 minutos de
recuperacion de suefio, restauraron los niveles
basales normales de permeabilidad de la barrera
hematoencefalica en practicamente todo el
cerebro (Gomez-Gonzalez et al., 2013), lo que
llevé a pensar que el responsable de inducir los
cambios en la funcidon de la barrera
hematoencefalica se acumula a lo largo del
tiempo que permanecemos despiertos y
disminuye cuando dormimos, como la
adenosina y otras sustancias somnogénicas (eg.

citocinas inflamatorias como la TNF-a). Por ese
motivo, administramos antagonistas de

adenosina , como la cafeina y un antagonista
selectivo del receptor A2a de adenosina,
inmediatamente después de concluir la
restriccion crénica de suefio y asi logramos
normalizar la permeabilidad de la barrera
hematoencefalica en animales restringidos de
suefio (Hurtado-Alvarado etal., 2016).

Conclusion

El suefio es un proceso biologico muy complejo
y del cual hasta la fecha no se ha llegado a un
consenso sobre su funcidn, sabemos que es un
fendmeno que esta presente desde organismos
invertebrados, alcanzado su maxima
complejidad en vertebrados mamiferos (con
incluso suefio uni-hemisférico en mamiferos
acuaticos). Evidencia experimental indica que el
suefio es indispensable para la sobrevivencia de
los organismos; en ese sentido nuestro
laboratorio ha propuesto que la funcidon del
sueflo es mantener las interacciones reciprocas
entre los sistemas que mantienen la
homeostasis: el sistema nervioso, el endocrino y
el inmune. En el caso del cerebro en esta revision
hemos mostrado que los sistemas que mantienen
la homeostasis neural son la barrera
hematoencefélica y el sistema glinfatico, los
cuales modifican su fisiologia en funcion de la
actividad sinaptica local. Evidencia acumulada
en los tltimos 7 afios ha mostrado que reducir las
horas de suefio durante un tiempo prolongado
altera los mecanismos de proteccion del cerebro.
Al perder la integridad de la barrera
hematoencefalica aumenta la permeabilidad a
moléculas potencialmente neurotoxicas
presentes en la sangre; mientras que, un mal
funcionamiento del sistema glinfatico impide la
salida de metabolitos neurotdxicos subproducto
de la actividad neuronal. Ambos sistemas
eventualmente pueden conducir a la
acumulacion de metabolitos potencialmente
téxicos dentro del sistema nervioso central que,
al acumularse desencadenan una respuesta pro-
inflamatoria y posteriormente neurotoxicidad,
provocando que el organismo sea susceptible a
padecer enfermedades neurodegenerativas.
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Resumen

En los ultimos afios se han acumulado
evidencias que muestran que dormir menos de
4-5 horas diarias correlaciona con obesidad,
diabetes, sindrome metabdlico, intolerancia a la
glucosa y/o resistencia a la insulina. Algunos
trabajos han mencionado que la falta de suefio
ocasiona que los sujetos tengan mayor
oportunidad de comer, y esa es la razon por la
que se ocasionan esos problemas metabolicos.
Sin embargo, en este texto se muestran
evidencias que la falta de suefio es la
responsable de modificar el metabolismo sin que
se correlacione con una mayor ingesta de
alimentos. Se presentan algunos resultados de
nuestro laboratorio mostrando que roedores
restringidos de suefio durante 6 semanas
muestran intolerancia a la glucosa desde la
primera semana, sin que se presente un aumento
en la ingesta de alimento o modificaciones en la
concentracion de insulina. La falta de suefio es
una de las causas de la obesidad y diabetes que
no ha sido plenamente reconocida en nuestro
pais o por la Organizacion Mundial de la Salud,
esta omision debe ser reconocida para que se
generen estrategias de salud publica que
impidan trabajos y actividades que promueven
larestriccion de suefio de manera cronica.

Palabras clave: restriccidon de suefio, obesidad,
diabetes, intolerancia a la glucosa, resistencia a
lainsulina.

Abstract

In recent years, evidences have been
accumulated showing that sleep loss induces
obesity, diabetes, metabolic syndrome, glucose
intolerance and / or insulin resistance. Some
studies have mentioned that the lack of sleep
causes the subjects to have a greater opportunity
to eat, and that is the reason why these metabolic
problems are caused. However, this text shows
evidence, including from our lab, that sleep loss
modifies the metabolism without correlation
with a higher food intake. Rodents that were
sleep restricted for 6 weeks showed glucose
intolerance since the first week of sleep loss,

however, an increase in food intake or changes
in insulin concentration was not observed. The
lack of sleep is a cause of obesity and diabetes
that has not been fully recognized in our country
or for the World Health Organization, this
omission must be recognized to make public
health strategies to prevent jobs and activities
that promote chronic sleep restriction.

Key words: sleep restriction, obesity, diabetes,
glucose intolerance, insulin resistance.

Cuando decimos “vamonos a dormir”, “por fin
voy a dormir”, “llego la hora de irnos a dormir”,
nos referimos al hecho de irnos a acostar para
dormirnos, “ir a dormir” son las conductas que
se realizan para pasar de el estado fisioldgico de
vigilia al estado de suefio, un estado fisioldgico
que se caracteriza porque se presenta
inmovilidad e inconciencia reversibles, y a
diferencia de la vigilia, donde respondemos
facilmente a los estimulos sensoriales, en el
suefio se tiene una baja o nula respuesta a esos
estimulos. A pesar de que una tercera parte de
nuestras vidas estamos en ese estado
denominado suefio, todavia se sigue discutiendo
cual es su o sus funciones, de hecho, nosotros
hemos propuesto una: el suefio sirve para
mantener adecuadamente la funcion del cerebro,
del sistema endocrino y de la respuesta inmune.
Durante los ultimos afios nos hemos dedicado a
probar esta propuesta, ahora sabemos, por
investigaciones nuestras y de otros, que a nivel
nervioso la falta de suefo afecta la memoria, el
aprendizaje, el juicio y mecanismos menos
evidentes como el funcionamiento de la barrera
hematoencefalica o la trasmision de la actividad
eléctrica; afecta el sistema inmune porque la
falta de suefio provoca que no se desarrolle una
respuesta inmunitaria adecuada después de una
vacuna o que la vacunacidn tenga efectos sobre
el sistema nervioso en personas con falta de
suefio, y cada vez existen mayor evidencias que
la falta de suefio puede ser responsable de
desencadenar enfermedades autoinmunes.
También sabemos que una pobre cantidad de
suefio afecta la capacidad sexual y maternal y
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modifica el metabolismo energético, esto tltimo
intimamente relacionado con la liberacion de
hormonas. Hemos trabajado en varias de esas
lineas de investigacion, pero en este articulo se
examinaran las pruebas que muestran como la
falta de suefio es responsable de inducir
obesidad, sindrome metabodlico y/o diabetes y se
mostraran resultados de experimentos que
hemos estado realizando sobre la falta de suefio
y el metabolismo de azucares.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
define la obesidad como una enfermedad donde
la acumulacion excesiva de grasa en el cuerpo
pone en riesgo la salud; una persona es obesa si
tiene un indice de masa corporal (IMC: peso/ el
cuadrado de la estatura en metros) igual o
superior de 30 kg/m2, sin embargo, en México el
perimetro abdominal es un mejor indicador, una
mujer se considera obesa si tiene un perimetro
abdominal mayor a 88 cm y los hombres se
consideran obesos con un circunferencia
abdominal mayor a 102 cm. La obesidad forma
parte de lo que se ha denominado “sindrome
metabolico”, el sindrome metabodlico es una
entidad patoldgica definida desde hace varios
afios con diferentes nombres y con diferentes
caracteristicas, se le ha denominado sindrome
X, cuarteto mortifero, sindrome plurimetabolico
o sindrome de insulinorresistencia, es un
sindrome porque es un cuadro clinico que
presenta varios signos al mismo tiempo. Los
signos que incluyen las diferentes definiciones
son, ademas de obesidad, una alta concentracion
de triglicéridos (>150 mg/dL o >2.0 mmol) y
colesterol (HDL-C < 0.95 mmol o <45 mg/dL)
en sangre, hipertensién arterial (>140/90
mmHg), intolerancia a la glucosa (o resistencia a
la insulina), y ultimamente se ha incluido la
presencia de hemoglobina glucosilada (>6.1
mmol) y la excrecion urinaria de albumina
(>20mg/min), es importante mencionar que

tener “sindrome metabolico” no solo es que se
tengan esos signos, sino también que se este
bajo tratamiento para regularlos o eliminarlos.
La importancia que tiene la entidad denominada
sindrome metabdlico es que son un conjunto de
factores que, de estar presentes, predisponen a
desarrollar enfermedades cardiovasculares
(cardiopatias y accidentes cerebrovasculares),
diabetes mellitus tipo 2!, algunos cénceres
(mama, ovario, endometrio, prdstata, vesicula
biliar, higado, rifion y colon) y trastornos del
aparato locomotor, particularmente osteortritis
(degeneracion de las articulaciones). Sin
embargo, la OMS ha manifestado que la
obesidad es el mayor factor de riesgo para todas
esas enfermedades. Eso se debe a que la
obesidad genera un cuadro clinico de
inflamacion de bajo grado que conlleva a que la
insulina no funcione adecuadamente
(resistencia a la insulina), provocando que
cuando se consumen altas cantidades de
azucares la glucosa permanezca elevada por
mas tiempo en la sangre (intolerancia a la
glucosa); estos dos signos, resistencia a la
insulina e intolerancia a la glucosa, son
definidos por algunos como los signos
principales del llamado sindrome metabdlico.

Durante mucho tiempo se ha recomendado que
la mejor manera de combatir la obesidad o
prevenirla es tener una alimentacion sana y
hacer ejercicio regularmente, de hecho, las
recomendaciones para prevenir la obesidad es
comer entre 1500 y 1800 kcal diariamente de
fuentes variadas y realizar al menos150 min de
ejercicio a la semana. Sin embargo, la OMS no
reconoce que la falta de suefio pudiera ser otro
factor de riesgo para desarrollar obesidad o/y
intolerancia a la glucosa/resistencia a la insulina
y larecomendacidn deberia de ser dormir entre 6
y 8 horas diarias®. Las evidencias que muestran
que la falta de suefio pudiera ser un factor de

La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica que se caracteriza por la presencia de una elevada concentracion de glucosa (un tipo de azucar) en
sangre que conlleva a otros signos y al desarrollo de otras enfermedades asociadas. Originalmente el nombre de la enfermedad se referia a que se
orinabamuchoy la orina era dulce (mellitus proviene de miel). Esas caracteristicas ahora se determinan evaluando la presencia de glucosa en orina (lo
normal es que no esté presente), pero sobretodo determinando la concentracion de glucosa en sangre, mas de 110 mg/dL en ayuno se considera
alarmante y mas de 125 mg/dL en ayuno se considera diabetes. El rango de glucosa después de comer es mas amplio, se considera alarmante entre 140

y 200 mg/dL de glucosay diabetes igual o mayora 200 mg/dL.

Las horas de sueflo recomendables varian con la edad, durante el primer afio de vida se debe dormir entre 14 y 20 horas; entre 1 y 3 afios, entre 10y 16
horas; entre 3 y 5 afios, de 9 a 12 horas; entre los Sy 12 afios, entre 8 y 11 horas; de los 12 alos 21, al menos dormir 8 horas; a partir de los 21 afios dormir
de 6 a 8 horas, siendo mas recomendable dormir al menos 7 horas y no mas de 9.
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riesgo para desarrollar problemas con el
metabolismo de azlcares datan de la década de
los 90's de siglo pasado. El primer articulo que
mostré una relacion entre el suefio y el
metabolismo es de 1991, en donde Van Cauter y
colaboradores mostraron que los niveles de
glucosa se regulaban de manera diferencial en el
dia y en la noche, es decir, mostraron que el
consumo de azucares durante la noche causaba
una mayor concentracidon de glucosa en sangre
que la misma cantidad de azlcares consumida
durante el dia, el mismo grupo de Van Cauter
mostréd en 1999 que la privacidon de suefio
reducia la tolerancia a la glucosa. En ese estudio
tuvieron un grupo de personas que les
registraron su actividad durante 16 dias; en los
primeros 3 dias los dejaron 8 horas en cama, los
siguientes 6 dias solo estuvieron 4 horas en cama
durante lanoche, y los ultimos 7 dias los dejaban
12 horas en cama. Durante ese tiempo les
registraron sus niveles de glucosa en sangre,
sobretodo antes y después de las comidas. Lo
que observaron fue que durante los dias con solo
4 horas de suefio necesitaron 25% mas de tiempo
en reducir su concentracion de glucosa en sangre
y tuvieron 40% mas altos sus niveles de glucosa
que en los dias que permanecieron en cama 8§ o
12 hrs. Lo que significa este estudio es que
durante esos 6 dias su metabolismo de glucosa
se alter6, es verdad que se recupero cuando
tuvieron oportunidad de permanecer mas
tiempo en cama, pero lo importante es que la
falta de suefio eleva los niveles de glucosa y hace
que tarden mayor tiempo en disminuir. Es su
momento estos resultados fueron explicados de
manera conductual: si estaban mas tiempo
despiertos entonces tenian mas tiempo de
comer; tuvieron que pasar varios afios para que
se empezara a reconocer que la falta de suefio
modificaba el metabolismo de la glucosa, de
hecho, la OMS todavia no lo reconoce. De las
evidencias que se han ido acumulando
sobresalen los estudios de correlaciones entre la
cantidad/calidad de suefio y el peso, condicidén
corporal o presencia de diabetes u obesidad. Se
han realizado estudios en estadounidenses,
japoneses, australianos, taiwaneses, coreanos,

suecos, canadienses y chinos, en todos ellos se
reconoce ya sea una relacion entre el indice de
masa corporal y el tiempo de suefio, una relacion
entre la velocidad de procesamiento de glucosa
y el tiempo de suefio, una relacién entre el
tiempo de suefio y la presencia de sindrome
metabolico, entre obesidad y el tiempo de suefio,
y entre el tiempo de suefio y el riesgo de
desarrollar diabetes mellitus. De esos estudios
hay que sefialar tres aspectos importantes, el
primero de ellos tiene que ver con el hecho de
que en lamayoria de los casos no solo larelacion
entre dormir menos de 4-6 horas (dependiendo
del estudio) correlaciona con una mayor
disposicién a tener mayor concentraciéon de
glucosa en sangre/mayor indice de masa
corporal/presentar obesidad/sindrome
metabolico/diabetes, sino que también dormir
mas de 9 hrs provoca efectos similares. El
segundo aspecto importante a resaltar de esos
estudios tiene que ver con este efecto
contradictorio acerca de que dormir mas de 9 hrs
provoca efectos negativos similares a dormir
menos de 4-5 horas. Existen estudios que han
tratado de explicarlo, y el consenso mas claro
tiene que ver con la presencia de apneas de
suefio. Las apneas de suefio son periodos
durante el dormir en el que las personas dejan de
respirar, hay dos tipos de apneas, las que son
producidas por un pobre desarrollo o lesion de
los centros respiratorios en el cerebro y se
denominan apneas centrales, las del otro tipo
son las apneas obstructivas, que tiene diferentes
causas (obesidad, cuello corto, obstruccion por
la legua, desplazamiento de mandibula, etc.)
pero en ambas se presentan pausas respiratorias
durante el suefio. La razon por cual las apneas
sean las responsables producir los mismos
efectos que dormir pocas horas, es el hecho de
que las pausas respiratorias inducidas por las
apneas provocan que las personas que las
padecen se despierten para reiniciar la
respiracion, estos despertares son muy cortos (se
denominan microdespertares) y van seguidos
con la reanudacion del suefio, estos
microdespertares inducen que el suefio se
fragmente, es decir, esos despertares provocan



44 Contactos, Revista de Educacion en Ciencias e Ingenieria, 112 Abril-Junio (2019)

que no se alcancen los estudios mas profundos
del suefio y por lo tanto se tenga que permanecer
mas tiempo en cama, lo que de cualquier manera
induce un suefio poco restaurador, al final de
cuentas quien padece apneas (u otros trastornos
de suefio que producen fragmentacion de suefio)
en realidad duerme menos de lo que permanece
acostado, también sufre de restriccion de suefo.

El tercer aspecto importante de esos estudios en
donde se correlaciona el tiempo de suefio con la
posibilidad de desarrollar los problemas
metabolicos mencionados, tiene que ver con el
hecho de que esos estudios, aunque han
demostrado que existe una correlacion entre el
dormir poco y la obesidad, esos resultados solo
han sido observados de manera consistente en
mujeres, solo un estudio a encontrado una
correlacion entre dormir poco y el desarrollo de
obesidad en hombres. En resumen, existe una
clara correlacion entre la cantidad de suefio y el
desarrollo de sindrome metabdlico, diabetes, el
aumento de IMC (sin llegar a obesidad) y la
velocidad de procesamiento de glucosa en
ambos sexos, pero solo es clara la correlacion
entre una baja cantidad de suefio y la obesidad en
mujeres.

La primera revision de estas o otras evidencias
de la falta de suefio sobre el metabolismo de
azucares fue en 2007, realizada por el mismo
grupo de Van Cauter (Knutson y colaboradores),
en ese articulo revisan las evidencias que hasta
el momento se habian encontrado y llegan a tres
conclusiones importantes, 1) que durante el
suefio se reduce la tolerancia de glucosa y la
sensibilidad a la insulina, 2) postula la hipotesis
de que durante la pérdida del suefio hay un
consumo de energia mayor a la energia que se
gasta, lo que resulta en un aumento del IMC, y 3)
la perdida de suefio desregula la via
neuroendocrina que regula el apetito, lo que
lleva a un excesivo aumento en el consumo de
alimento y a una disminucion en el gasto de
energia. Este articulo es el responsable de que
actualmente varios investigadores consideren
que la falta de suefio induce un aumento en el

consumo de alimentos y reducen el efecto de
suefio sobre el metabolismo a un efecto
puramente conductual que tiene que ver con el
hecho de que mientras menos tiempo duermes
mas tiempo tienes para comer y se descarta a
priori que una posible funcion del suefio sea
regular sistema neuroendocrino que regula el
metabolismo.

Por otra parte, los estudios de correlacion dieron
lugar a que se disefiaran experimentos para tratar
de probar de manera directa los efectos de la
privacion o restriccion de suefio sobre el
consumo de alimentos, el IMC, el desarrollo de
obesidad o diabetes, la intolerancia a la glucosa
o la resistencia a la insulina, disefiados para
comprobar o rechazar la hipotesis de que el
consumo de alimentos aumenta y es responsable
de los problemas metabolicos provocados por la
falta de suefio. De esa manera, surgieron, por un
lado, experimentos de correlacion entre la falta
de suefio, el consumo de alimento y los
problemas metabdlicos que apoyaban o no la
hipdtesis de Van Cauter, y por otro lado,
experimentos con animales que trataban de
apoyar o no esta hipdtesis. La serie de
experimentos que nosotros realizamos, y que
expondremos a continuacidn, estan dentro del
conjunto de experimentos que tratan de
demostrar que la falta de suefio induce
problemas metabolicos debido a una alteracion
en los mecanismos neuroendocrinos
responsables del metabolismo, més que a un
aumento del consumo caldrico y una
disminucion del gasto energético.

Nosotros usamos ratas del bioterio de la UAM a
las que restringimos de suefio usando la técnica
de la isla, esta técnica consiste en colocar a la
rata en un compartimento con una plataforma
pequefia rodeada de agua, en esta plataforma la
rata puede dormirse, pero al llegar a la etapa de
suefio donde se pierde el tono muscular la rata se
despierta, ya sea porque cae al agua o para evitar
caer en el agua, de hecho a los dos o tres dias las
ratas aprenden a despertarse para no caer al
agua. A otro grupo de ratas los colocamos en una
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plataforma mdas grande, también rodeada de
agua, pero en esta plataforma la rata podia
dormirse, y tuvimos unos animales que
permanecieron en su caja hogar. Los
mantuvimos en esas condiciones durante 20
horas diarias, 5 dias a la semana, durante 6
semanas, tratando de asemejar lo que sucede en
nuestra sociedad: la gente trabaja mucho y
duerme poco durante 5 dia (o mas) y el fin de
semana duerme adecuadamente (a veces).
Previamente habiamos reportado que las ratas
de plataforma chica perdian 80% de suefio MOR
y 50% de suefio lento, y las ratas de plataforma
grande perdian 50% de suefio MOR y 30% de
sueflo lento que las ratas que permanecian en su
caja hogar (para saber mas sobre las fases de
suefio ver el primer articulo en este mismo
nimero), es decir, en ambas plataformas perdian
suefio, en la plataforma chica dormian 60%
menos tiempo y en la plataforma grande
alrededor de 25% menos. A estos animales se les
pesaba diariamente y se evaluaba el alimento
consumido, los animales restringidos de suefio
perdieron peso en los primeros 3 dias de
restriccion de suefio, pero después dejaron de
perderlo y a la semana 2 empezaron a aumentar
de peso como los animales que permanecieron
todo el tiempo en su caja hogar (ver la figura 1).
Con respecto al consumo de alimento lo que se
observo es éste aumentaba durante la primera
semana, pero después, durante las siguientes 5
semanas, consumieron la misma cantidad de
alimento que las ratas que permanecieron en su
caja hogar, es decir, consumieron mas alimento
solo durante la primera semana de restriccion de
sueflo. Cada semana se les registré la glucosa en
sangre en ayunas y no se observo ningun cambio
importante durante las 6 semanas de restriccion
de suefio. Durante la primera semana, y alas 3 y
6 semanas de restriccion de suefio se les realizd
una prueba de tolerancia a la glucosa. Esta
prueba consiste en administrarles oralmente una
cantidad elevada de aztcar y se registran los
niveles de glucosa en sangre antes de la
administracion y a los 30, 60, 90 y 120 min
después de la ingesta de azucar, normalmente lo
que ocurre es que después de cada alimento los

niveles de azlicar en sangre van en aumento
hasta los 60 minutos, después de 45-60 minutos
la concentracion de glucosa en sangre comienza
a disminuir por la secrecion de insulina inducida
por el consumo de azlcar, si se mantiene o
aumenta la concentracion de glucosa en sangre
en lugar de disminuir se dice que los animales
tienen intolerancia a la glucosa. En la figura 2 se
observa la curva de tolerancia a la glucosa de los
3 grupos a la semana 1, 3 y 6, y como se puede
observar, los dos grupos restringidos de suefio
de ambas plataformas (la chica y la grande)
presentan intolerancia a la glucosa que va en
aumentando con el tiempo de restriccion de
suefio: los animales restringidos de suefio
presentan intolerancia a la glucosa pero no
presentan niveles altos de glucosa en ayunas.
Adicionalmente, a las seis semanas de
restriccion de suefo, también se midid la
concentracion de insulina y no se observaron
cambios entre los grupos, por lo que podemos
concluir que presentan insensibilidad a la
insulina.

Figura 1. Peso corporal en gramos de los sujetos control, de los
restringidos de suefio en plataforma grande o en plataforma chica
durante las 6 semanas de experimentacion. Se observa una disminucion
en el peso de los sujetos restringidos de suefio durante la primera semana,
pero posteriormente aumentan de peso de manera similar a los controles;
después de la semana 2 ya no disminuyen de peso y consumen la misma
cantidad de alimento que los machos control. Se grafica el promedio del
pesoxel error estandar.



46 Contactos, Revista de Educacién en Ciencias e Ingenieria, 112 Abril-Junio (2019)

Figura 2. Curva de tolerancia a la glucosa. Se grafica la concentracion de
glucosa antes de la administracion oral de 2 gr/Kg de sacarosa (tiempo 0)
y alos 30, 60,90 y 120 min después de la administracion del azacar. La
curva de tolerancia a la glucosa se realizo a la semana 1 (A), a la semana
3 (B) y a la semana 6 (C) de restriccion de suefio. Se observa que los
animales restringidos de suefio tanto de plataforma chica (PC) como
plataforma grande (PG) desarrollaron intolerancia a la glucosa desde la
semana 1 (A) pero es mucho mas claro en las semanas 3 (B) y 6 (C) de la
restriccion de sueflo. Se grafica el promedio el error estandar. Los
asteriscos indican que son estadisticamente diferentes, ** (p<0.01)
indica una mayor diferencia que * (p<0.05). La estadistica utilizada fue
un analisis de varianza de medidas repetidas seguido por una prueba de
Tukey.

Ademas de los grupos descritos, teniamos otros
animales que eran alimentados con una dieta alta
en grasas y azucar, capaz de inducir obesidad, y
otros dos grupos adicionales, también
alimentados con una dieta alta en grasas y
carbohidratos, pero adicionalmente estuvieron
restringidos de suefio en las plataformas grandes
o chicas. En la figura 3 se observa como la dieta
alta en grasa y carbohidratos tiene efecto sobre
la prueba de tolerancia a la glucosa desde la

primera semana, sin embargo, desde la semana 3
se observa que no hay diferencias entre el grupo
que Unicamente tiene la dieta alta en grasa con
respecto a los grupos restringidos de suefio, es
decir, una dieta inductora de obesidad tiene el
mismo efecto que la restriccion de suefio a largo
plazo, adicionalmente el efecto de la restriccion
de suefio no se suma al de la dieta alta en grasa, a
pesar de que la restriccion de suefio acelera
efecto de la dieta alta en calorias sobre la
intolerancia a la glucosa, esta intolerancia a la
glucosa no es mayor en los sujetos que se
encuentran en ambas condiciones, pareceria que
provocan efectos similares sobre el
metabolismo de carbohidratos.
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Figura 3. Curva de tolerancia a la glucosa donde se comparan los grupos
control y restringidos de suefio alimentados con una dieta alta en
carbohidratos y grasa. Se grafica la concentracion de glucosa antes de la
administracion oral de 2 gr/Kg de sacarosa (tiempo 0) y a los 30, 60, 90 y
120 min después de la administracion del azicar. La curva de tolerancia a
la glucosa se realizo a la semanas 1, 3 y 6 de restriccion de sueflo. La
intolerancia a la glucosa se presenta desde la primera semana en los tres
grupos, larestriccion de sueflo parece acelerar la intolerancia a la glucosa
durante la primera semana, pero a la semana 6 se observa que los tres
grupos presentan la misma intolerancia a la glucosa. Se grafica el
promedio el error estandar. Los asteriscos indican que son
estadisticamente diferentes, * (p<0.01). La estadistica utilizada fue un
analisis de varianza de medidas repetidas seguido por una prueba de
Tukey.

Un efecto que podria explicar la intolerancia a la
glucosa es que la restriccion de suefio
disminuyera la concentraciéon de insulina en
sangre. La insulina es una hormona que se
secreta cuando se alcanzan niveles altos de
glucosa en sangre y permite que las células del
musculo y el higado la internalicen mas
rapidamente para disminuir los niveles
circulantes de glucosa. Asi que, cuando se
midieron los niveles de insulina en los diferentes
grupos, no se observaron diferencias entre el
grupo control y los restringidos de suefio, por lo
que estos resultados sugieren que la intolerancia
a la glucosa que se observa en los sujetos
restringidos de suefio es debida a una
insensibilidad a la insulina. Sugerimos que los
sujetos restringidos de suefio tienen
insensibilidad a la insulina debido a dos razones,
una de ellas es que los niveles de insulina son
similares entre los grupos y que el consumo de
alimento de los sujetos que conforman los
grupos es semejante, es decir, para el mismo
consumo de alimento y niveles similares de
insulina, los sujetos con restriccion de suefio
presentan niveles de glucosa mas elevados que
los sujetos control. La resistencia a la insulina se
puede explicar por tres razones, debido a que el
numero de receptores para insulina se encuentre
disminuido y por lo tanto la insulina no tiene
donde ejercer su efecto, debido a que el receptor
para insulina no funciona adecuadamente, es
decir que las unidades que lo componen no
trabajen adecuadamente, o debido a que las vias
de sefializacion del receptor para insulina
presenten fallas y no se ejerza una comunicacion
correcta entre el receptor de insulina y el
transportador de glucosa, el responsable directo

de introducir a la glucosa a la célula. Para este
modelo en particular todavia no hemos realizado
los experimentos para determinar cual o cuales
de las causas mencionadas pudiera ser la
responsable de la intolerancia a la glucosa que se
observa en los sujetos restringidos de suefio. La
hipdtesis que estamos trabajando actualmente
tiene que ver con la inflamacion. Se sabe que los
individuos con obesidad presentan una
inflamacidn de bajo grado, lo que quiere decir
que el tejido graso de los individuos obesos
secreta moléculas que favorecen la inflamacion,
llamadas citocinas proinflamatorias, y se ha
postulado que estdn pudieran ser las
responsables de la resistencia a la insulina.
Resulta que también se ha reportado que la
restriccion de sueflo también produce estas
citocinas proinflamatorias, por lo que pudiera
ser el factor comun entre ambas condiciones.
Actualmente estamos esperando tener las
condiciones para determinar la concentracion de
algunas citocinas proinflamatorias
particularmente las llamadas inteleucina 1 beta,
interleucina 6, interleucina 17, interferon gama
y factor de necrosis tumoral alfa, todas ellas se
presentan en concentraciones elevadas durante
lainflamacion.

El objetivo de esta linea de investigacion que
desarrollamos en el Area de Investigacion en
Neurociencias, que fue aprobado sin
financiamiento por Conacyt en una
convocatoria de “Problemas Nacionales”, es
probar diferentes tratamientos que, creemos,
pudieran revertir el efecto de la restriccion de
suefio sobre el metabolismo de azucares, y, a
pesar de que serian resultados deseables, 1o mas
importante en este momento es reconocer que la
falta de suefio puede ser responsable del
aumento de pacientes con intolerancia a la
glucosa y diabetes mellitus tipo 2. Sabemos que
también es nuestra responsabilidad sensibilizar
a las autoridades sanitarias de los problemas que
la falta de suefio puede ocasionar, para que se
generen politicas publicas en el pais que
impidan o al menos limiten los trabajos u oficios
que implique el sacrificio de horas de suefio o



48 Contactos, Revista de Educacién en Ciencias e Ingenieria, 112 Abril-Junio (2019)

una desregulacion de los ciclos de suefio
normales, como los turnos de 24X24 horas o la
modificacion continua de los horarios laborales.
La divulgacion de la ciencia sirve para educar y
facilitar la creacion de la cultura, este articulo
busca crear conciencia en la importancia del
suefio para mantener un buen estado de salud,
esperamos que las evidencias aqui mostradas
convenzan a mas de un lector de que si se
sacrifican horas de suefio por la realizacion de
otras actividades, se puede aumentar la
posibilidad de desarrollar problemas
metabolicos, ademas de que es causa de otras
enfermedades, algunas mencionadas en este
numero de la revista. Solo resta mencionar que,
asi como no todas las personas obesas o que
consumen altas cantidades de grasas y
carbohidratos desarrollan diabetes, de la misma
manera podemos especular acerca de que
seguramente no todas las personas que duerman
menos de 5 horas diarias desarrollaran diabetes.
Debido a que existe una gran diversidad en las
poblaciones, existen sujetos que son mas
propensos y otros mas resistentes a desarrollar
algunas enfermedades, consideramos que la
falta de suefio es un factor de riesgo tan
importante como consumir una dieta alta de
carbohidratos y grasa, pero no a todos les
afectard de igual manera, habra sujetos que
resistiran bien la restriccion de suefio durante
mucho tiempo y otros que los afectard mas
rapidamente, para unos la restriccion de suefio
serd dormir menos de 4 horas diarias y otros que
podran sufrir los efectos de la restriccion si
duermen menos de 6 horas diarias. Esto es
diversidad poblacional, sin embargo, cada vez
es mas claro que la falta cronica de suefio tiene
efectos negativos en la salud en un porcentaje
elevado de la poblacion.
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Los trastornos o enfermedades
neurodegenerativas constituyen un grupo
particular de alteraciones anatomo-funcionales
del sistema nervioso central, que afectan
diversas zonas del cerebro encargadas de la
regulacion de funciones como la coordinacion
motora, el equilibrio, los procesos de memoria
de trabajo, las funciones ejecutivas, entre otras
(Tabla1).

Frecuentemente, esta serie de procesos
degenerativos, se asocia al envejecimiento,
pero no es exclusivo de la edad avanzada, pues
existen otros factores que influyen para su
posible desarrollo, atin en etapas tempranas de la
vida (Figural).

Resulta de particular interés, que también se
vean afectadas estructuras que son esenciales
para la adecuada ejecucion de los mecanismos
de integracion del suefio y de la vigilia y, por esta
razén, no son raros los signos y los sintomas
asociados a alteraciones tales como
hipersomnolencia, insomnio, o alteraciones del
ciclo suefio vigilia, entre otros muchos sintomas.

TABLA 1. Principales Patologias Neurodegenerativas
Clasificadas por su tipo de degeneracion Molecular

SINUCLEINOPATIAS

TAUPATIAS

OTRAS

Enfermedad de Parkinson

Demencia por cuerpos de Lewi

Atrofia del multiples sistemas
Neurodegeneracion por acimulo de
hierro

Postraumética

Enfermedad de Alzheimer

Demencia Fronto-Temporal
Degeneracidn cortico-basal

Pardlisis supranuclear progresiva
Parkinsonismo ligado al cromosoma
17

Complejo de Guam Parkinsonismo-
Demencia

Postraumética

Niemann-Pick tipo C

Sindrome de Down

Panencefalitis esclerosante subaguda

Esclerosis Lateral Amiofréfica
Ataxias Espinocerebelosas
Enfermedad por priones

Figura 1. Etiologia de las Enfermedades Neurodegenerativas

INTERRELACION ENTRE SUENO Y
NEURODEGENERACION

Son multiples los procesos que dan origen al
deterioro neuronal estructural y funcional, que
se relaciona con la integracion de suefio y
vigilia. Sin embargo, para fines de localizacion
anatomo-funcional, éstos pueden englobarse en
cuatro principales mecanismos:

a) Procesos de mantenimiento, limpieza y
depuracion de redes neuronales (depuracion
glimfatica). Su falla progresiva promueve el
actimulo de desechos toxicos que desnaturalizan
el sustrato funcional por exceso de depdsitos,
por ejemplo, de alfa sinucleina o proteina tau. El
acumulo de estas sustancias toxicas, se ve
exacerbada durante la privacion y restriccion de
suefio tanto aguda como crdnica.

b) Afectacion de los sistemas promotores
de la vigilia (sistema orexina-hipocretina)
condicionando desequilibrio en la promocion
de la vigilia, ante incremento de suefio por
deficiente produccion de orexinas en el
hipotalamo lateral y posterior, generando
sintomas frecuentemente observados en
pacientes que cursan con trastornos
degenerativos y que son parecidos a cuadros de
narcolepsia.

c) Disrupciéon  en las redes neuronales
promotoras de sueflo, estds mas localizadas en
las estructuras del tallo cerebral y el hipotalamo.

d) Fallas en la regulacion del ciclo
circadiano, provocado por reduccion en la
produccién de melatonina por la glandula
pineal, que genera cambios en los horarios de
suefio y de vigilia.

Estas alteraciones pueden ocurrir de manera
paralela o bien presentarse por estadios
progresivos, hastallegar a una grave disfuncion
global que marca la presentacion mas severa de
laenfermedad (Tabla 2) (figura 2).



Enfermedades Neurodegenerativas...

51

TABLA 2. ALTERACIONES DE SUENO EN ENFERMEDADES
NEURODEGENERATIVAS (tomado de Jagan 2017)

Datos Clinicos de Suefio comunes
Dificultad para mantener el suefio
Despertares 2 a 5 veces por noche
Somnolencia excesiva diurna
Fragmentacion de suefio
Parasomnias

Trastornos respiratorios

Trastorno conductual del suefio MOR

Tipo de Enfermedad
Enfermedad de Parkinson

Trastorno conductual del suefio MOR
Fluctuacion del estado de alerta

Demencia de cuerpos de Lewi

Insomnio

Trastorno conductu | del suefio MO
Trastornos Respiratorios, estridor y
apneas centrales

Atrofia de Multiples Sistema

Alteraciones del Ritmo Circadiano
Reduccion del suefio MOR
Despertares nocturnos
Trastornos respiratorios

Enfermedad de Alzheimer

Figura 2. Modelo de disrupcion de suefio-vigilia a partir de trastornos
neurodegenerativos. Modificado y traducido de Sabra M Abbott,
Aleksandar Videnovic 2016.

PRINCIPALES ENFERMEDADES
NEURODEGENERATIVAS Y SU
RELACION CON LAS ALTERACIONES
DELSUENOYLAVIGILIA.

Como hemos comentado previamente, existen
una gran variedad de entidades clinicas que
tienen como sustrato patologico procesos de
degeneracion neuronal funcional y anatdmica,
con serias repercusiones en los procesos de
suefio y vigilia. Sin duda los dos grandes grupos
mas estudiados y con mayor incidencia y
prevalencia son la Enfermedad de Parkinson
(EP) y las Demencias, especialmente, la
Enfermedad de Alzheimer y la Demencia con
cuerpos de Lewy.

Trastornos de suefio en la Enfermedad de
Parkinson

Los trastornos de suefio son un problema
frecuente en la enfermedad de Parkinson (EP),
afectando entre el 60 y 98% de los casos. Estos
trastornos alteran significativamente la calidad
de vida de los pacientes incrementando la
presencia de signos y sintomas que condicionan
mayor deterioro.

Si bien la EP se ha reconocido como un
padecimiento esencialmente motor, también y
no en menor grado, se presenta con sintomas no
motores, como son disfunciéon autondmica,
trastornos del estado de animo, alteraciones
cognoscitivas, dolor, trastornos
gastrointestinales, alteraciones olfatorias,
psicosisy especialmente alteraciones del suefio.

En la EP existe degeneracion estructural tanto
del sistema dopaminérgico, pero también delno
dopaminérgico, involucrando estructuras que
promueven vigilia, suefio no MOR y suefio
MOR : el proceso degenerativo en la EP
involucra a otros nucleos troncoencefalicos no
dopaminérgicos directamente implicados en el
suefio y la vigilia, como el locus coeruleus, el
nucleo pedunculopontino y el rafe dorsal.

En la EP existe correlacion entre las
alteraciones del suefio y la reduccion de
neuronas (hasta 40%) en el hipotalamo lateral y
posterior. Esto sugiere reduccion de
hipocretinas, promotoras de vigilia, similares a
los presentes en la narcolepsia, aunque sin llegar
a cataplejia. Algunos pacientes con EP
presentan SOREM (subit onset of REM sleep),
de forma similar a lo que ocurre en la
narcolepsia.

Insomnio enla EP

Las manifestaciones como el insomnio,
secundario a sintomas motores y no motores de
la EP, pueden incluir los sintomas nocturnos
motores, por reduccidon de vida media de los
agonistas dopaminérgicos. Por otro lado, se ha
observado que el temblor puede persistir
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durante el suefio no MOR. Este temblor puede
producir microdespertares. La rigidez puede
persistir durante la noche, la bradicinesia impide
una movilidad adecuada que se expresa como
dificultad para darse la vuelta en la cama.

Somnolencia excesiva diurna (SED) enla EP.
La SED afecta entre 15y 50% de los pacientes
con EP. Existe fragmentacion de suefio asociado
a sindrome de apnea obstructiva de suefio
(SAOS), trastorno de movimientos periédicos
de extremidades (TMPE), narcolepsia, dolor
(calambres) y trastornos psiquiatricos muy
frecuentes en estos pacientes.

Trastorno Conductual del sueio MOR
(TCSM)

El TCSM afecta a un 30-40% de los pacientes
con EP. Se define como una parasomnia
caracterizada por la pérdida de la atonia
fisioldgica caracteristica del suefio MOR. Existe
aparicion de episodios de descontrol
conductual, generalmente muy violentos, que
corresponden al correlato motor de la actividad
onirica propia de esta etapa del suefio ("una
actuacion de los suefios")

Estos pacientes refieren habitualmente
ensofiaciones muy vividas y frecuentemente se
auto agreden o agreden al conyuge. El 45% de
los pacientes diagnosticados con TCDM,
desarrollan una enfermedad neurodegenerativa
después de un seguimiento medio de 11 afios de
iniciarse los sintomas.

Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio
(SAOS)en EP.

E120% de los pacientes con EP presentan apnea
de moderada a intensa, a pesar de un indice de
masa corporal normal. Se observan trastornos de
musculos respiratorios por la rigidez y
discinesias diafragmaticas, que condiciona
cierre intermitente de la via superior por
movimientos anormales gloticos o
supragléticos, tanto por temblor tipo oscilacion
o por estridor durante episodios distonicos.

Trastornos de suefio en la Enfermedad de
Alzheimer (EA)

En la Enfermedad de Alzheimer o demencia tipo
Alzheimer, la fisiopatologia del deterioro
neuronal implica la formacién de placas
neuriticas (depositos de péptido amiloide), asi
como de proteina Tau (Ovillos neurofibrilares),
lo que condiciona pérdida de neuronas,
particularmente del estroma cerebral, la
neuroglia, encargada del soporte nutricio y
depuracion del parénquima. La EA es la primera
causa de demencia irreversible en edad
avanzada

La Incidencia de trastornos de suefio en la EA es
de 25% en los casos leves a moderados y, hasta
50%, en casos severos. Las principales
manifestaciones asociadas al suefio son
agitacion nocturna (delirio hipercinético),
SAOS, despertares mayores y microdespertares,
somnolencia excesiva diurna y trastornos del
ritmo circadiano.

El deterioro progresivo en la EA esta asociado
precisamente a una mayor tasa de acimulo de
amiloide a partir del incremento en el nimero de
despertares, especialmente en las etapa N1 de
suefio, que puede observarse ante la
disminucién de husos de suefio y complejos K
en el registro electroencefalogréfico, si como
disminucién de etapas N3 y suefio MOR

Trastornos de suefio en la Demencia con
Cuerpos de Lewy (DCL)

Este tipo particular de demencia, se caracteriza
por la presencia de inclusiones citoplasmaticas
que ahora conocemos como cuerpos de Lewy
(CL) en la sustancia nigra del mesencefalo
cerebral. Las caracteristicas clinicas de DCL
incluyen alucinaciones, fluctuaciones
cognitivas y demencia en el contexto de
trastornos motores caracteristicos de
parkinsonismo. Las alteraciones cognoscitivas
son frecuentes con predominio de disfuncion
ejecutiva y visoespacial, pero escasa alteracion
de la memoria en las primeras etapas, aunque
deterioro variable en la evolucién de la
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enfermedad (Golimstok 2017).

Es frecuente la presencia de SED, trastornos de
inicio y continuidad de suefio, trastornos de
movimiento nocturno, disminucién en la
eficiencia de sueflo, incremento en ronquido y
SAOS, asi como de SMPE, Sindrome de piernas
inquietasy TCSMOR.

Conclusiones

Son multiples los factores que condicionan la
aparicion y la evolucion de las enfermedades
degenerativas del sistema nervioso, sin
embargo, queda claro que la relacion con el
suefio es muy intensa. Por un lado, las propias
enfermedades se acompafiaran de trastornos de
suefio y, por otro lado, las deficiencias en la
calidad de suefio parecen acelerar el proceso
degenerativo, de tal manera que poner atencion
en la correccion de los trastornos de sueflo,
puede modificar la curva de evoluciéon de la
enfermedad y ofrecer una mejor calidad de vida
en estos pacientes.

LECTURAS SUGERIDAS:

1. Abbott S, Videnovic A. Chronic sleep
disturbance and neural injury: links to
neurodegenerative disease. Nature and Sciece of
Sleep. January 2016 Vol 2016:8 pages 55-61.

2. B. F. Boeve et al. Pathophysiology of
REM sleep behaviour disorder and relevance to
neurodegenerative disease. Brain 2007, 130,
2770-2788.

3. Fronczek, Rolf, Sebastiaan Overeem, et
al. Hypocretin (orexin) loss in Parkinson's
disease. Brain2007, 130, 1577-1585.

4. Golimstok, Angel, Actualizacién en
enfermedad con cuerpos de Lewy. Rev. Hosp.
Ital. B.Aires 2017;37(3): 105-111.

5. Iranzo, Alex. El trastorno de conducta
durante el suefio REM Vigilia-Sueifio.
2006;18(2):81-7.

6. Jagan A Pillai. Sleep and
Neurodegeneration: A Critical Appraisal. Chest
151(6) - January 2017.

7. Justin J et al. Walking the tightrope:
Poteostasis and neurodegenerative desease.
Journal of neurochemistry 2016 137 489-505.

8. Katsuno, Masahisa et al. Preclinical
progression of neurodegenerative diseases.
NagoyaJ. Med. Sci. 80.289-298,2018 .

9. Kurt A Jellinger. Neuropathology of
Dementia Disorders. J Alzheimers Dis
Parkinsonism 2014, 4:1 .

10. Mak Adam Daulatza. Evidence of
neurodegeneration in obstructive sleep apnea:
Relationship between obstructive sleep apnea
and cognitive dysfunction in the elderly. Journal

of Neuroscience Research. Volume93, Issuel?2.
December2015. Pages 1778-1794.

11. Musiek, Erik S. Circadian clock
disruption in neurodegenerative diseases: Cause

and effect?. Frontiers in Pharmacology.
February 2015 Volume 6 Article 29.

12. Wang, Min Li, Li, Jiang-Hong Liu, Shu-
Qin Zhan. Relationships between Rapid Eye
Movement Sleep Behavior Disorder and
Neurodegenerative Diseases: Clinical
Assessments, Biomarkers, and Treatment.
Chinese Medical Journal April 20, 2018
Volume 131 Issue 8.



El Sueiio Y Sus Relaciones Con
Nuestra Respuesta Inmunolégica

Dr. Javier Velazquez Moctezuma; Dra. Guadalupe Teran Pérez;
Dra. Yoaly Arana Lechuga; Dr. Oscar Sanchez Escandén.
Clinica de Trastornos del Sueiio. UAM- Iztapalapa.



Enfermedades Neurodegenerativas...

55

Desde hace muchos siglos la humanidad
conocid que el suefio adecuado se ligaba a un
estado de salud y de energia muy adecuados para
el funcionamiento diario de los seres humanos.
Cada uno de nosotros ha experimentado a lo
largo de su vida, los efectos de no dormir durante
una noche completa o, en ciertas ocasiones,
dormir muy mal durante varios dias o semanas.
Esta restriccion de suefio hace estragos en el
organismo que, hoy, en pleno siglo XXI apenas
se empiezan a conocer a profundidad. El
extremo cansancio, las dificultades para
concentrase, los errores frecuentes en tareas que
regularmente se dominan a plenitud y los
cambios en el estado de 4nimo son
caracteristicas que presenta quien no a dormido
adecuadamente.

Profundizando un poco mas en los efectos
nocivos de la restriccion de suefio, hay una
consecuencia de no dormir bien que es
popularmente bien conocida. La sabiduria
popular maneja desde mucho tiempo atras la
idea de que no dormir bien nos pone en un alto
riesgo de contraer una enfermedad infecciosa.
Las abuelas solian mandar a los nietos a dormir
ante la menor sefia de que el nifio se iba a
enfermar de gripa o de diarrea. Con esto quedaba
claro que el suefio juega un papel protector
frente a enfermedades infecciosas lo que revela
una relacién estrecha con el sistema
inmunolégico.

La segunda vertiente que nos ha brindado
informacién acerca de esta relacion entre el
suefio y el sistema inmunolégico es el patron de
suefio que presenta quien ya esta afectado por
algun tipo de infeccion. Quien padece desde un
cuadro gripal hasta una infeccion seria en alguna
parte del organismo, muestra una caracteristica
muy generalizada, tiene muchas ganas de
dormir y, si lo puede hacer, dormird un nimero
de horas muchos mayor al que acostumbra.
Cuando la infeccion es leve y el sujeto es fuerte,
la infeccidén cederd solamente con haber
dormido mas horas.

Estos dos hechos popularmente conocidos llevo
a los investigadores del tema, hasta hace apenas
unas décadas, a interesarse por las relaciones
entre el suefio y el sistema inmunolédgico. Cabe
sefialarse que en este estudio participan otros
actores que son de relevancia y cuya
participacion hay que tomar en cuanta en todo
momento: la fiebre y la respuesta de estrés. En
las enfermedades infecciosas regularmente se
presenta fiebre y, en estados febriles de cualquier
naturaleza, el suefio se altera.

De manera similar a la fiebre, la respuesta de
estrés debe ser tomada en cuanta en la relaciones
entre el suefio y el sistema inmunoldgico. Sinos
apegamos a una simple definicién de la
respuesta de estrés, sugerida por el pionero en el
estudio de este fendmeno, Hans Selye, diriamos
que es la respuesta del organismo ante una
demanda extraordinaria. Esto nos abre una
enorme posibilidades de respuestas con
diferentes caracteristicas ante muy diversas
demandas extraordinarias de diferente tipo. La
restriccion de sueflo se considera un estresor, €S
decir, una circunstancia que genera la respuesta
de estrés. Sin embargo, en la actualidad, las
relaciones del suefio con la respuesta de estrés es
materia de otros estudios en virtud de su
amplitud y no lo tocaremos en este capitulo.
Simplemente sefialaremos que en ambos
fendmenos, la respuesta de estrés y la restriccion
de suefio, estan involucradas diferentes
hormonas y proteinas que juegan un papel
crucial en la regulacién homeostatica. Cuando
mencionamos hormonas incluimos tanto a las
proteicas como a las esteroides, muchas de ellas
con influencia en el ciclo de suefio-vigilia.
Cuando hablamos de proteinas participantes,
nos referimos a la familia de las citosinas que
también intervienen tanto en la respuesta al
estrés como en laregulacion del suefio.

A pesar de que la medicina del suefio hoy tiene
un enorme reconocimiento, ha sido una rama de
la medicina que ha tardado mucho en
establecerse. No ha sido sino a partir de la
década de los 70s cuando se generaron los
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acuerdos que hoy se siguen a nivel global acerca
de las enfermedades del suefio.
Paradojicamente, desde principios del siglo XX
se conocid una enfermedad que producia un
estado de letargia y ocasionalmente producia la
muerte. Este cuadro se conocid globalmente
como la Enfermedad del Suefio. Pronto se
conoci6 que esta enfermedad estaba ligada a un
transmisor, la mosca Tse-Tse y pronto se
determind que esta era una parasitosis
ocasionada por un parasito de la familia de los
tripanosomas, el tripanosoma brucei. Este
cuadro suscitd mucho interés en un principio
pero pronto cayo en el olvido porque estaba
limitado casi exclusivamente a ciertas zonas de
Africa. Asi, lo que puede ser aun en nuestros dias
un cuadro de enorme interés cientifico, carece de
relevancia en la literatura especializada y ya ni
siquiera aparece en la lista de las enfermedades
del suefio.

Durante las décadas de los 70s y los 80s, se
llevaron a cabo una gran cantidad de
experimentos utilizando varias especies a las
que se les registraba la actividad eléctrica
cerebral y, una vez que se conocia su patron de
sueflo, se les administraba algin agente
infeccioso. En la gran mayoria de los casos,
tratese de virus, bacterias o pardsitos, se
presentaba el enorme reto de separar claramente
los efectos directos de la infeccién sobre el
patron de suefio, de los efectos que sobre el
suefio habitualmente genera la elevacion de la
temperatura. Para ello se hizo el seguimiento por
varios dias observandose que, durante las
primeras horas se elevaban tanto la temperatura
como las cantidades de suefio de ondas lentas.
Conductualmente, el animal yacia inmovil,
siendo imposible determinar si dormia
placidamente o estaba luchando contra un
estado febril. En general, los resultados
demostraron que durante las primeras horas
sube la temperatura y la cantidad de suefio lento.
Pero después de las 24 horas, la temperatura se
mantiene elevada y los niveles de suefio
regresan a niveles basales, lo que demuestra que
la fiebre no es la causante del incremento de

suefio lento y sugiere que son dos mecanismos
independientes que se presentan al inicio de la
inoculacién, ambos como una respuesta para
combatir la agresion.

Siguiendo con esta linea de investigacion,
durante la emergencia del VIH en la década de
los 90s, cuando se suscito una enorme
preocupacion por una entidad poco conocida,
letal y de mucha dispersion entre los humanos,
grandes cantidades de recursos se orientaron a la
investigacion de este virus, desde muy diversos
enfoques. El suefio no quedo al margen de este
analisis y se realizaron estudios comparativos
en el patron de suefio de sujetos sanos libres de
VIH contra sujetos positivos al virus. Cabe
mencionarse que una de las caracteristicas del
suefio normal es que el mayor porcentaje de
suefio de ondas lentas se presenta en la primera
mitad de la noche, en las primeras 4 horas de
suefio. En el estudio que analizé el patron de
suefio en sujetos infectados con VIH se encontrd
un significativo incremento del porcentaje de
suefio de ondas lentas durante toda la noche,
incluyendo la segunda mitad de la noche. Este
hallazgo refrend¢ la idea de la asociacion entre
el patron de suefio y la respuesta inmunologica.

Las infecciones parasitarias también parecen
estar influenciadas por la calidad del suefio.
Ademas de la tripanosomiasis citada conocida
como la enfermedad del suefio, se han realizado
diversos experimentos que demuestran una
influencia directa del suefio en el proceso de
infeccion. Uno de los mas recientes
experimentos utiliza ratones que son infectados
con un protozoario causante de la Malaria
(Plasmodium chabaudi). Después de la
administracion del protozoario se analiza en
diferentes tiempo el porcentaje de eritrocitos
infectados. Entonces se compararon los
resultados de ratones infectados que dormian
bien y ratones infectados que estaban privados
de suefio por diferentes periodos. Los resultados
demuestran que los eritrocitos infectados en los
ratones privados eran mas del doble que en los
controles. Esto significa que el suefio juega un
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papel defensor contra la infeccion parasitaria y
al privarlo, esta se favorece y crece rapidamente.
El mismo grupo estudio la supervivencia de los
ratones infectados. En el grupo privado de suefio
murié en un alto porcentaje mientras que los
ratones infectados que durmieron bien, ninguno
murid. Esto prueba sin lugar a dudas que la falta
de suefio favorece la infeccidon y sus efectos.

Retomando las relaciones del suefio con el
sistema inmunologico, una de los primeros
estudios que se realizaron en seres humanos y
que estudio la respuesta inmune celular, fue el
llevado a cabo Estados Unidos. Este fue un
estudio en el que en realidad se queria observar
la respuesta de los individuos ante una
prolongada privacion de suefio. El problema es
que para mantener despiertos a los individuos
por mas de 48 horas, se les sometid a
condiciones similares a las que se presentan en
los combates, con ruidos fuertes de explosiones,
luces intermitentes y una demanda constante de
mantenerse alertas con una carga grande de
actividad fisica. Estas condiciones que,
naturalmente, se dan en una situaciéon de mucho
estrés, arrojaron los primeros datos acerca de
que estas condiciones de privacion de suefio
modificaban la respuesta inmunolégica celular.
Aun quedaba por dilucidar si la respuesta
inmunologica humoral también estaba
participando, pero para ello, hay que revisar el
desarrollo de otra linea de investigacion que,
buscando LA substancia del suefio, arribo a
evidencias de la participacion de las citosinas en
laregulacion del suefio.

LA HISTORIA DE LA BUSQUEDA DE LA
SUBSTANCIADELSUENO

Desde los remotos tiempos de Hipocrates, el
padre de la medicina (aprox. 400 afios AC) se
establecid que el suefio o la vigilia cunado se
presentaban en cantidades exageradas
representaban de por si un proceso patoldgico,
una enfermedad. Tuvieron que pasar muchos
afios hasta que Aristoteles volvid al tema y
sefiald la relacion del suefio con la enfermedad y
la fiebre, empezando a sugerir una substancia

que pudiera estar generando ambos fendémenos.
A partir de entonces se empieza a reflexionar en
la posibilidad de que el suefio se presentara
diariamente a partir de una substancia que se
estaria acumulando en el organismo durante la
vigilia, provocando una fatiga creciente y que,
hacia la noche, alcanzara los niveles suficientes
para producir el suefio. Con el nacimiento del
siglo XX se generaron cosas espectaculares. Por
ejemplo, el nacimiento de la endocrinologia se
ubica en el afio de 1900 y con ello, la idea de que
substancias que circulan en el organismo
producen efectos draméticos.

Con estos antecedentes y en este contexto, dos
grupos de investigacion independientes hicieron
un experimento muy similar y llegaron a
resultados también muy parecidos. Buscando la
"substancia del suefio", el grupo de Ishimori en
Japon y Pieron y Legendre en Francia dieron los
primeros reportes de la regulacion humoral del
suefio. En este caso el experimento consistia en
mantener despiertos durante largos periodos a
un grupo de perros a los que posteriormente se
les extraia liquido cefalorraquideo (LCR). Este
liquido era inyectado en perros controles que
habian dormido como habitualmente y
rapidamente pasaban de estar despiertos a
quedar dormidos. En ningun caso se realizo el
registro poligrafico, no disponible en esa época,
ni tampoco el control de temperatura. A pesar de
las fallas, en estos estudios se ubica el
nacimiento de la busqueda del control humoral
del suefio.

En los afios que siguieron a estos estudios, se
empezaron a desarrollar técnicas que
permitieron estudiar la actividad eléctrica
cerebral y se empezo a detallar el efecto de la
estimulacion eléctrica de diferentes nucleos
sobre diversas conductas, incluidas el suefio y la
vigilia. El efecto colateral negativo de estos
avances fue que el estudio de la regulacion
humoral del suefio pas6 a segundo plano y el
gran esfuerzo se orientd al analisis de las teorias
neurales, en pleno auge.
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Una vez que se tuvo conocimiento de los efectos
de la estimulacion eléctrica y de varios nicleos
participantes de la regulacion del suefio, volvid a
aparecer la inquietud por el estudio de la
regulacion humoral del suefio. De los mas
destacados en esta linea estd el estudio de
Marcel Monnier quien en un sofisticado
experimento con los avances de la época, realiz6
estudios de perfusion cruzada en conejos. En
resumen, el experimento consistia en implantar
electrodos en su cerebro, en areas cuya
estimulacidn produce suefio. Posteriormente se
unia la circulacidén sanguinea con otro sujeto, de
manera que recibiera la sangre del sujeto al que
se le producia suefio mediante estimulacion
eléctrica. El segundo animal, el conejo receptor,
estaba también implantado con electrodos de
manera que pudiera estudiarse su patron de
suefio. Segun las conclusiones de los autores,
producir suefio en el animal donador liberaba a
la sangre una substancia que después viajaba
hacia el animal receptor y alcanzaba las
estructuras cerebrales en las que produciria
suefio. De acuerdo con los autores sus resultados
confirmaban sus hipdtesis. Si habia una
substancia que producia suefio.

En 1967, Pappenheimer y su grupo realizaron
otro experimento trascendente en el estudio de la
regulacion humoral del suefio. En este caso
utilizaron cabras a las que no permitian dormir
por periodos largos y después de acumular su
liquido cefalorraquideo, lo inyectaban a ratas a
las que se les incrementaba el suefo. Para
entonces ya se contaban con herramientas mas
poderosas para el analisis bioquimico de este
que se llamé Factor S. Parala década de los 70s y
principios de los 80s, tuvo lugar el gran salto. Se
extrajo y se purifico el Factor S y se determino
que era un péptido muramyl cuya funcidn, entre
otras, es la de estimular la produccion de
interleucina 1, péptido que para entonces ya
estaba identificado como un elemento de la
respuesta inmunoldgica.

Para el afio de 1983, tuvo lugar un evento
histdrico en la historia de la medicina del suefio.

Krueger y colaboradores dieron a conocer el
Congreso Anual de la Sociedad Americana de
Biologia Experimental, los primeros datos que
demostraban que la administracion de
interleucina 1, incrementaba significativamente
el porcentaje de suefio lento en el animal
receptor. La busqueda habia terminado con el
hallazgo de que, una substancia que forma parte
de la respuesta inmunologica, era la responsable
del incremento del suefio lento.

LAS CITOCINAS

A partir de estos hallazgos, la investigacion
acerca de las diversas citocinas y el papel
fisiologico que cumplen en el organismo. La
investigacion de los factores que mediaban la
respuesta inmune. Por los afios 60s y 70s, se
identificaron unas proteinas que eran liberadas
por los linfocitos ante un reto inmunoldgico,
identificandolas como linfocinas. Muy pronto,
se identificaron otras producidas por los
monocitos y se les llamo6, monocinas. A
mediados de los 70s y cuando ya habian sido
identificadas un buen nimero de estas proteinas
liberadas por las células del sistema
inmunologico, se propuso que toda la familia se
conociera como citosinas.

Las funciones en las que estas proteinas estan
involucradas siguen siendo identificadas.
Actuan como moduladores de la respuesta
inmunoldgica; participan en la regulacion de la
respuesta inflamatoria; actuan como sefiales
intercelulares y de interconexion; participan en
la reparacion de heridas; participan en la
regulacion del crecimiento. Esto por mencionar
solamente algunas de las muchas funciones que
han demostrado ejercer en el organismo. Las
citosinas que estimulan o afectan la funcién de
los linfocitos y de otras células se les ha
denominado interleucinas, también con un
amplio espectro de acciones, entre otras la
regulacion y el crecimiento de las células
hematopoyéticas.

Como se menciond anteriormente, la
demostracion de que la interleucina 1(IL1)
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afectaba al suefio, abri6 una muy productiva
linea de investigacion. Conforme se iban
1dentificando mas interleucinas, se iban también
probando en cuanto a su efecto sobre el suefio.
Hoy sabemos que, al igual que existen
interleucinas pro- y anti-inflamatorias, también
existen interleucinas pro- y antisomnogénicas,
es decir algunas favorecen el suefio y otras, lo
inhiben.

En el cerebro, las células microgliales y los
astrocitos producen una gran variedad de
interleucinas. Sus funciones en el sistema
nervioso central son muy variadas y aun se
siguen descubriendo. Su participacion en la
regulacion del suefio ha quedado bien definida
en algunas de sus partes, junto con la interaccion
con algunos sistemas de neurotransmision.

La administracién de interleucinas
regularmente induce un incremento del suefio de
ondas lentas por lo que la investigacion se
enfoco en los nucleos conocidos que regulan el
suefio lento. Por ejemplo, el nucleos del rafe
dorsal se agrupan la mayoria de las neuronas que
producen serotonina. Desde hace afios se sabe
que esta area participa en la regulacion del
sueflo. Recientemente se ha revelado que la
estimulacion gabaérgica que llega a estas
neuronas, genera una tasa de disparo alto. Sin
embargo, en presencia de interleucina 1 aparece
una modulacion significativa de las relaciones
entre GABA y las neuronas sorotoninérgicas y la
tasa de disparo disminuye significativamente, lo
que facilitaria la aparicion del suefio lento.

Las neuronas serotoninérgicas del rafe
proyectan a varias zonas. Una zona importante
para la regulacion del suefio es area predptica y
el cerebro basal anterior. En esta zona existen
una gran cantidad de neuronas colinérgicas que
proyectan a la corteza y al parecer mantienen la
vigilia. Normalmente, la estimulacion
serotoninérgica de estas neuronas, provocan que
disparen mas lentamente para inducir suefio. Se
ha demostrado que la presencia de interleucina
en esta regién provoca un incremento

significativo de la liberacidon sindptica de
serotonina, lo que provoca que las neuronas
colinérgicas disparen mas lentamente y se
instale el suefio lento.

Estos serian solamente dos ejemplos de como
las interleucinas modulan la neurotransmision y
regulan asi una gran cantidad de fenomenos
cerebrales, incluido el suefio y la vigilia. Asi,
ahora es posible entender cual es el mecanismo a
través del cual una enfermedad infecciosa puede
inducir suefio lento.

EL SUENO Y LA ESTIMULACION
INMUNOLOGICADE LAVACUNAS

En esta relacidn reciproca que tienen el ciclo de
suefio y vigilia con la respuesta inmunoldgica,
se debe mencionar resultados que tenderian a
generar politicas publicas que relacionen estos
fendémenos. Las campafias de vacunacién
masiva, son practicas habituales a nivel
mundial. Se pretende a través de este proceso,
fortalecer la respuesta inmunologica ante
diversos enemigos. Los sistemas de salud
dependen de manera importante de que este
mecanismo funcione bien, por lo que deben
considerarse datos que hablan de la relacién
entre vacunacion y respuesta inmunoldgica.

A principios del siglo XXI aparecieron
resultados que, si bien no se han profundizado,
dejan datos preocupantes por decir lo menos. En
2002 se publicaron datos que sefialaban que la
vacuna de la influenza no generaba la proteccion
adecuada cuando se aplicaba a personas que se
habian privado de suefio la noche anterior a la
vacunacion. Al afio siguiente, 2003, se
publicaron los datos que indican que sujetos que
recibian la vacuna contra la hepatitis,
presentaban significativas diferencias en los
niveles de anticuerpos a los 28 dias de haber sido
vacunados cuando se comparaban con sujetos
normales que habian dormido bien.

Estos resultados han de confirmarse y
profundizarse pero parecen congruentes con
toda la informacién de que se dispone y que
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sefiala claramente una relacion reciproca y
mutuamente benéfica entre el suefio y el sistema
inmune. Asi, dormir bien, en la calidad y
cantidad adecuadas, nos ayudard a que nuestro
sistema inmunoldgico se encuentre en las
mejores condiciones para responder al los
constantes retos con los que la vida actual nos
enfrenta cotidianamente. De la misma manera,
no dormir adecuadamente, impondrd un reto
adicional a nuestra respuesta inmunologica y las
posibilidades de sucumbir ante agentes
infecciones se incrementara, ocasionalmente a
niveles de riesgo para la vida.

La conclusion es sencilla pero al parecer dificil
de llevar a cabo. Procurar un suefio de calidad
sera en todo momento de nuestras vidas, un
factor que fortalecera al organismo y todas sus
funciones y nos brindard una vida de mejor
calidad, mas saludable y mas digna de ser
vivida.

Lecturas Recomendadas

1. Calvo, J. R., Gonzalez?Yanes, C., &
Maldonado, M. D. (2013). The role of melatonin
in the cells of the innate immunity: A review.
Journal of Pineal Research, 55(2), 103- 120.

2. Dinges D., et al. Adv.
Neuroimmunol.5:97-100.1995. Toth et al. Proc.
soc. exp. biol. med. 1993.203. 179-192.

3. Gombert M., Carrasco-Luna J.,Pin-
Arboledas G. and cols. The connection of
circadian rhythm to inflammatory bowel
disease. Translational Research. Volume 206,
April 2019, Pages 107-118.

4. Imeri, L. & Opp, M. R. How (and why)
the immune system makes us sleep. Nat. Rev.
Neurosci.10, 199-210 (2009). This seminal
review details the pathways of immune
signalling to the brain and how cytokines
interact with neurochemical systems to regulate
the immune system to promote survival from
infection.

5. Irwin MR. Sleep and inflammation:
partners in sickness and in health. Nat Rev
Immunol. 2019.

6. S. Puttonen, K. Viitasalo, M.
HarméEffect of shiftwork on systemic markers
of inflammation. Chronobiol Int, 28 (2011), pp.
528-535.



La importancia del sueiio en la
vida cotidiana

M. en C. Betsabe Jiménez"’; Dra. Yoaly Arana Lechuga®;

Dra. Guadalupe Teran’ Pérez

Programa de Doctorado en Ciencias Biolégicas y de la Salud, Universidad
Auténoma Metropolitana.

Clinica de Trastornos de Sueiio,

Universidad Auténoma Metropolitana-Iztapalapa.



62 Contactos, Revista de Educacién en Ciencias e Ingenieria, 112 Abril-Junio (2019)

Resumen

El suefio ocupa una tercera parte de la vida de los
seres humanos y cicla dentro de un ritmo
circadiano. Dormir es esencial para el
funcionamiento diario y tiene una importancia
fundamental para mantener una buena salud. A
pesar de esto, las personas duermen cada vez
menos debido a diferentes factores que incluyen
actividades econdmicas, estrés laboral,
demanda social, creencias erroneas sobre el
suefio, uso excesivo de dispositivos
electronicos, largas horas de trabajo o turnos
rotatorios, y tales circunstancias generan
condiciones en las que las personas duermen
menos de 7 horas al dia, pues bien, dormir
menos de 7 horas diarias es considerado como
restriccion de suefio y restringir el suefio solo un
par de horas por noche puede llevar al deterioro
de la salud y la calidad de vida, produciendo una
disminucion significativa en el rendimiento
cognitivo. Cuando la restriccion se extiende a 2
semanas, puede alcanzar niveles de deterioro
que son comparables a 2 noches en privacion
total del suefio, lo que resulta en problemas en la
consolidacion de la memoria, asi como en la
alteracion de la atencidn, el aprendizaje y el
funcionamiento ejecutivo (memoria de trabajo,
flexibilidad cognitiva, automonitoreo,
impulsividad, planificaciéon e inhibicion y
cognicioén social). Aunque la asociacion entre la
restriccion del suefio y los trastornos de la
memoria es bien conocida, la informacion es
insuficiente con respecto a las alteraciones en las
funciones ejecutivas, especificamente las de
cognicidn social en sujetos con restriccion de
suefio. La cognicién social implica aquellas
habilidades humanas necesarias para interactuar
con éxito en un entorno social y segun
investigaciones recientes, puede verse afectada
si las personas no pueden dormir.

Palabras clave: restriccidon de suefio, cognicidn,
funciones ejecutivas, cognicion social.

JQuéeselsuefioy cual es su funcion?
El suefio es un estado de reposo en el que la
capacidad de respuesta, actividad motora y

metabolismo se encuentran reducidos. Se
distingue del coma o la anestesia por su rdpida
reversibilidad y nos ayuda a sentirnos con animo
y energia para realizar nuestras actividades
diarias, el suefio también nos provee de un buen
funcionamiento mental, es decir, si dormimos
las horas suficientes eso nos ayudard a tener un
buen rendimiento escolar, laboral y social. El
sueflo ocupa una tercera parte de la vida de los
seres humanos y las funciones que cumple son
fundamentales para la salud y el desempefio
cotidiano (Abrams, 2015).

Durante el dia el cerebro atraviesa por un
desgaste y muerte neuronal por lo que el suefio
es de suma importancia ya que este tiene una
funcion restauradora, es decir, al dormir uno de
los tantos procesos que ocurren durante el suefio
es, justamente, restaurar todo ese desgaste que
ocurrio durante el dia, ademas de la restauracion
del organismo. Durante el suefio se llevan a cabo
procesos como la regulacidon del sistema
inmune, es decir, la respuesta natural del cuerpo
para alguna infeccion, la consolidacion de la
memoria, si nos estamos preparando para un
examen tendremos mayor €xito en recordar todo
lo estudiado durante el dia si en la noche
dormimos las horas adecuadas. La atencion.
Dormir las horas adecuadas hard que nuestra
capacidad atencional sea mayor y el poder
distraernos sea mas dificil; y el aprendizaje, las
personas bien descansadas tienen mayor
facilidad de aprender cosas nuevas y dominarlas
con mayor precision. Pero eso no es todo, el
suefio también nos ayuda a mejorar nuestro
equilibrio metabolico, es decir, el equilibrio
entre la ingesta de nutrientes y la manera en
como se pierden estos nutrientes de forma
natural, es por ello que se dice que al no dormir
las horas suficientes existe una tendencia al
aumento de peso. La ritmicidad endocrina, es
decir, el equilibrio de respuestas temporales que
permitiran al organismo pronosticar los
estimulos ambientales y de esta manera que el
organismo responda de manera adecuada, por
ejemplo, en la segunda mitad de la noche el
cuerpo respondera con un pico en la produccion
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de cortisol que preparara al cuerpo para
despertar en la mafiana. (Abrams, 2015).

Se sabe que para un buen funcionamiento diario
lo recomendado para los adulos es dormir entre
7-9 horas. En un estudio realizado entre 1998 y
2005, se demostro que la gente duerme menos de
8 horas y que este suefio no se recupera los fines
de semana (Belenky et al, 2003). En dicho
estudio reportaron correlacion entre la
restriccion de suefio que es el dormir menos de
una hora de las recomendadas y las bajas
puntuaciones en pruebas cognitivas que son
pruebas que nos dicen cual es nuestro
rendimiento mental y que se emplean para
evaluar la funcién de la region prefrontal de la
corteza. En estas evaluaciones se observé un
bajo rendimiento en tareas de memoria, atencion
y funcionamiento ejecutivo especificamente.

1. Memoria de trabajo: que se refiere al
almacenamiento y manejo temporal de
informacion, por ejemplo, decir una serie de
numeros y pedir que te los mencionen al revés de
como fueron escuchados. Si te dicen 1, 3, 5,9
uno deberiarepetirlos 9,5, 3, 1.

2. Flexibilidad cognitiva: hace referencia a la
capacidad que se tiene para adaptarse y
responder correctamente a nuevos eventos. Por
ejemplo: en una prueba donde se debe responder
de una forma y luego se cambia el criterio y se
debe responder de otra.

3. Automonitoreo: se refiere a la habilidad que
tenemos para saber si lo que hacemos es correcto
o no. Si una persona comete muchos errores en
una prueba y no se da cuenta de dichos errores y
corrige nos muestra fallas en su automonitoreo.

4. Impulsividad: es toda conducta o respuesta
dada por las personas sin previa planeacion, se
responde sin pensar en consecuencias o los
resultados positivos o negativos.

5. Planeacion: Es aquella estrategia de
organizacion de procesos 0 pasos a seguir para

conseguir una meta especifica.

Pero, jpor qué la gente cada vez duerme menos?
Las actividades econdmicas cotidianas, el estrés
laboral, la demanda social, las creencias
equivocadas acerca del suefio, el uso excesivo
de dispositivos electronicos, las jornadas
laborales prolongadas o los turnos rotatorios,
generan condiciones en las que los sujetos
duermen menos de las 7 horas diarias
recomendadas por la Academia Americana de
Medicina del Suefio, como minimo para evitar
riesgos de salud (Cote et al, 2014). En este
sentido México no es la excepcidn, se ha
registrado que 28.4% de la poblacidon mexicana
duerme menos de 7hrs (Guerrero etal, 2018).

JQuéeslarestriccion de suefio?

De acuerdo con la edad podriamos decir cuantas
horas es adecuado dormir, por ejemplo, Un
adulto en promedio deberia dormir entre 7y 9
horas diarias, pues bien, la restriccion de suefio
es dormir por lo menos una hora menos de las
recomendadas. El dormir 6 horas o menos nos
estaria hablando de restriccion de sueflo, si
nosotros acostumbramos a dormir 6 horas o
menos todos los dias entonces somos personas
con restriccion de suefio. Si este mal habito lo
hemos mantenido durante tres meses o mas
podriamos decir que nuestra restriccion de
sueflo es cronica. Y si por algin evento (trabajo,
preparativos de algin festivo, alguna pérdida,
etc.) dormimos 6 horas 0 menos durante menos
de tres meses a esto se le llamaria restriccion de
suefio aguda.

Por otro lado, la privacion de suefio, se refiere a
que la persona no duerme absolutamente nada
durante todo el periodo en el que deberia dormir,
puede ser por cuestiones laborales, personales,
experimentales, o incluso que el propio
individuo decida no hacerlo pero, ;qué
consecuencias tiene el dormir menos?

Las alteraciones de la cantidad y calidad del
suefio estan asociadas a fallas en el
procesamiento de la respuesta emocional y la
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evidencia sugiere que algunos aspectos de las
capacidades cognitivas de nivel superior
permanecen afectados por la restriccion de
suefio a pesar de la restauracidon del estado de
alerta y la vigila con contramedidas
estimulantes, sugiriendo que la pérdida de suefio
puede afectar a sistemas cognitivos especificos
(Killgore, 2017). En este sentido, se sabe que la
restriccion crénica de suefio deteriora la salud y
la calidad de vida, ademas de que constituye un
riesgo a la seguridad y disminuye la
productividad (individual y social).

Adicionalmente, existen reportes de que la
privacion de suefio puede producir tanto
alteraciones atencionales como quejas
subjetivas de irritabilidad y volatividad afectiva.
En este sentido, sin cierto grado de alerta y
atencion, es practicamente imposible verse
involucrado en un procesamiento cognitivo de
alta complejidad debido a que estas capacidades
basicas sirven como la base para la cognicion de
nivel superior y dado que el estado de alerta y
vigilancia también son parte de las capacidades
cognitivas que se ven afectadas de manera mas
consistente por la falta de suefio (Killgore,
2017). Pero jen qué momento podriamos decir
que el estar despiertos nos puede generar estas
alteraciones? Pues bien, si la vigilia continua por
mas de 16 horas, la mayoria de los individuos
comienzan a mostrar una ralentizacidon
sustancial del tiempo de reaccion (RT) y un bajo
rendimiento en las pruebas de vigilancia
psicomotora, es decir, las personas con vigilia
prolongada se vuelven mas lentas y poco
precisas.

Funciones ejecutivas y cognicion social.

La actividad cerebral de las funciones ejecutivas
(FE) se pueden ubicar anatomicamente en los
I6bulos frontales, estas funciones son
consideradas de las mas complejas en los seres
humanos y se terminan de desarrollar en la edad
adulta. Las FE se definen como los procesos de
integracion cognitiva dirigidos a alcanzar una
meta o proposito especifico particularmente
novedoso, cuando este foco de atencion pierde

lo novedoso, es decir, ya se habitta el sujeto a
esta actividad deja de ser una funcidn ejecutiva.
En estas funciones estdn incluidos distintos
procesos tales como la atencion, memoria de
trabajo, flexibilidad cognitiva, planeacion,
automonitoreo, inhibicion y cognicidon social
(CS) (Tirapu, Pérez, Erekatxo & Pelegrin,
2007).

En particular la CS, es una de las funciones
ejecutivas que han recibido menor atencion en
contextos clinicos y de investigacion, a pesar de
su relevancia para la regulacion del
comportamiento. La CS se define como el
conjunto de habilidades humanas que se
requieren para interactuar de manera exitosa en
un ambiente social (Gil et al. 2012). Esta
variable tiene distintos niveles:

a) Procesamiento emocional que se refiere al
manejo y control adecuado de las emociones
(por ejemplo: si alguien se encuentra triste que
esa tristeza no le impida realizar sus actividades
de lavidadiaria).

b) Estilo atributivo se refiere a las causas
mediante las cuales se dan explicaciones de la
ocurrencia de sucesos positivos o negativos (por
ejemplo: suponer que las caracteristicas fisicas
de alguien nos dice como es ese alguien en
realidad).

c¢) Percepcion y conocimiento social estas se
encuentran estrechamente relacionadas ya que
serefiere a:

1. La capacidad para valorar las reglas y roles
sociales para después integrarlos en un
contexto.

2. La capacidad de aplicar esos elementos a
una situacion social especifica (por ejemplo:
en algunas regiones de medio oriente comer
con las manos es socialmente bien aceptado,
sin embargo, en la mayor parte de regiones
occidentales no lo es, pues bien, saber aplicar
justo esto de manera adecuada nos hablaria
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de un buen entendimiento de percepcion y
conocimiento social. Es importante
mencionar que no sélo son reglas y roles
sociales descritos por una comunidad amplia
incluso podriamos hablar de las propias
reglas y roles sociales en una familia, amigos,
escuela, comunidad religiosa, etc.)

d) Teoria de la mente se refiere a la capacidad
para representar los estados mentales de otras
personas, como pensamientos, creencias e
intenciones, y tenerlos en cuenta para explicary
predecir su conducta (por ejemplo: saber que
alguien se encuentra triste, enojado, feliz, etc.
Sin que la personas nos indique verbalmente
como se encuentra esto simplemente por el
hecho de observar ciertos detalles en la
expresion de su rostro y/o conducta, con base en
esto poder predecir como sera su actitud, es
decir, si alguien se observa enojado es muy
probable que la gente le evite).

Por su parte, la cognicion social es importante
para concertar acciones en beneficio de la
comunidad social o utilizar estrategias para
evitar situaciones de riesgo. En algunas
patologias en las que se encuentra
comprometido el funcionamiento normal del
sistema nervioso central como el autismo o la
esquizofrenia, se presentan alteraciones de la
cognicion social, ya que estos pacientes
presentan graves problemas para inferir los
procesos cognitivos de los demds y presentan
incapacidad para atribuir estados mentales
independientes a si mismos y a los demas con el
fin de predecir y explicar los comportamientos
(Giletal.2012).

Como ya mencionamos las funciones ejecutivas
se procesan en las regiones mas anteriores de los
l6bulos frontales, es decir, si a una persona se le
hacen estudios de neuroimagen realizando
tareas que incluyan las FE podriamos observar
que los 16bulos frontales especificamente el area
prefrontal se activard al realizar estas tareas. En
los modelos explicativos de la CS se ha incluido
alaamigdala como parte de una red, que incluye

a otras regiones del 16bulo temporal, los 16bulos
frontales y la corteza cingulada anterior. Se ha
mostrado que la amigdala y la corteza frontal
dorsolateral son necesarias para el
reconocimiento facial de las emociones. Por su
parte, la empatia y la cognicion social, se
asocian a la funcion de regiones del giro frontal
medial, cingulado posterior, corteza frontal
orbitofrontal ventromedial y frontal
dorsolateral, polo temporal, amigdala y 16bulo
parietal (Tirapu etal, 2007).

Restriccion de suefio y cognicion

Por otro lado, se ha observado que la restriccion
de suefio tiene un efecto directo en la cognicidén
(Krause et al 2017), y se menciona que la
amigdala tiene una estrecha relacion entre la
restriccion de suefio y los procesos emocionales,
se ha observado que personas con restriccion de
suefio tienen amplificada la reactividad de la
amigdala en respuesta a estimulos emocionales
negativos, es decir, las personas que tiene
restriccion de suefio les serd dificil identificar
emociones tales como miedo, tristeza o enojo.
Ademas de una disminucidn en la conectividad
de la corteza prefrontal amigdala-medial, es
decir, cuando las personas estan privadas de
suefio la conexion que existe entre la amigdala 'y
la corteza prefrontal esta disminuida por lo que
las respuestas que se generan en esta region
principalmente de FE se encuentren afectadas.
Por otro lado, en el mismo estudio se reporta una
alta precision en la deteccion de estimulos,
cuando a los participantes se les permite dormir
mas, en comparacién con los que estan
restringidos de suefio, con respecto a la empatia
con el otro, en este estudio se observd como los
participantes que no duermieron lo suficiente
fueron incapaces de imitar un rostro con alguna
expresion en comparacion con los que si.

Se ha mostrado que las estructuras cerebrales
involucradas en la cognicion social, incluyen
principalmente a los 16bulos frontales, region
donde se regula gran parte del comportamiento
individual, la autoconciencia, la personalidad, la
inteligencia o el juicio ético. Incluso, se ha
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observado que las lesiones de la corteza frontal
del hemisferio derecho producen alteraciones
del uso pragmatico del discurso, afectacion del
lenguaje no verbal, incapacidad para
comprender el sarcasmo o la ironia, incapacidad
de expresar empatia y, en definitiva, aquellas
capacidades que impliquen inferencias o
atribuciones, mismas alteraciones que se pueden
observar si las personas tienen restriccion de
suefio (Tirapu, Pérez, Erekatxo & Pelegrin,
2007).

Debido a que la cognicion social es un tema
relativamente nuevo la relacién entre la
cogniciodn social y la restriccion de suefio no ha
sido tan estudiada.

Existe evidencia de que pacientes con
restriccion de suefio se encuentran vulnerables a
tener deterioro en pruebas de desempefio
cognitivo (Cote etal, 2014; Killgore et al, 2017).
Asi, se ha demostrado especificamente que las
alteraciones de memoria, atencionales y de
funcionamiento ejecutivo (planeacion,
inhibicion, flexibilidad cognitiva, memoria de
trabajo, auto-monitoreo e inhibicion) son las
mas frecuentes en personas con restriccion
crénica de suefio.

En el 2014, (Cote et al, 2014) se realizd un
estudio con 49 personas. Se compar6 a un grupo
de 25 participantes con privacidon de suefio de
31.5 horas con un grupo control de 24
participantes al que se le permitié dormir 7.5
horas. Ambos grupos fueron evaluados con dos
distintas pruebas que evaluan la identificacion
de emociones reflejadas por el rostro, como
felicidad, tristeza, enojo y miedo. A partir de los
resultados del estudio de identificacién de
rostros se concluyd que los sujetos con
restriccion de suefio son menos precisos y mas
lentos para identificar todas las expresiones
emocionales, ademas de mostrar deterioro
generalizado en el procesamiento visual. De
hecho, restringir el suefio solo un par de horas
por noche (por ejemplo, 6 h por noche) puede
llevar a una disminucién significativa de los

tiempos de respuesta que, si se prolongan hasta 2
semanas, pueden alcanzar niveles de deterioro
que son comparables a dos noches en total de
privacion de suefio.

Por otro lado, también se realizo un estudio con
193 participantes, en el que se evalud la
formacion de falsos recuerdos (eventos reales en
donde el participante era un testigo ocular y que
fueron modificados de tal manera en la que el
participante tenia opciones de respuesta incluida
la real para contestar) relacionados con la falta
de suefio (24 horas de vigilia). Los resultados
sugieren que la privacion de suefio aumento la
formacidn de falsos recuerdos concluyendo que
la susceptibilidad de los recuerdos puede ser
comprometida cuando las personas se
encuentran restringidas de suefio. Asi que
cuando alguien duerme menos de las horas que
se recomiendan es probable que se presenten
eventos de este tipo, pensar que algo paso
cuando no paso, suponer que las cosas son de
una manera cuando en realidad son de otra, o
simplemente ser susceptible al engafio, es decir,
que alguien maneje informacién y la manipule y
la persona que tiene falta de suefio la crea, pero
no solo es creer el evento falso sino adoptarlo
como real y actuar como si este fuera cierto.
(Frenda etal.2014)

Killgore y colaboradores realizaron un estudio
donde evaluaron la correlacion entre la
privacion de suefio durante 23.5 horas y la
evaluacion de una parte de la cognicion social
(reconocimiento de rostros con expresiones
emocionales gradualmente cambiantes). Los
participantes debian reconocer seis expresiones
mezcladas entre si (felicidad, tristeza, sorpresa,
miedo, disgusto y enojo), en los resultados se
encontrd que la privacion de suefio afectod
negativamente el reconocimiento facial de
felicidad y tristeza. En este orden de ideas, el
efecto de la falta de suefio en la toma de riesgos
también se ve afectado por el conjunto cognitivo
del individuo. Si se presenta un resultado en
términos de una ganancia potencial, los sujetos
privados de suefio tienen mas probabilidades de
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asumir riesgos que cuando no estan privados de
sueflo, ademds los sujetos de suefio tienen
menos probabilidades de correr riesgos de lo que
normalmente lo harian si un resultado se
enmarca en términos de una pérdida potencial,
esto ultimo seria una ventaja prometedora si
este tipo de riesgos se tomaran de manera
definida y auto controlada, sin embargo, en
ambos casos la toma de riesgo es sin autocontrol,
es decir, el sujeto responde de manera impulsiva
sin autorregulacion (puede perder poco pero
también puede perder mucho) (Killgore et al
2017),. Deliens y colaboradores mencionan que
poco se sabe sobre el impacto de la falta de suefio
en la deteccion del sarcasmo, una habilidad que,
una vez alterada, puede obstaculizar las
interacciones sociales cotidianas. Por lo tanto,
realizaron un estudio en donde participaron 15
sujetos a los que se les privo de suefio por 24
horas y se compararon con 15 sujetos controles.
La tarea consistia en responder a una situacion
social en donde en una conversacidon de
mensajes de texto debian identificar en donde
tenia lugar el sarcasmo, los resultados
encontrados no fueron estadisticamente
significativos para identificar el sarcasmo, sin
embargo, se registrd un tiempo de respuesta
mayor en aquellos participantes privados de
sueflo comparados con el grupo control
(Deliensetal, 2015).

Conclusion

Aun hace falta conocer mas sobre los
mecanismos que provocan el deterioro de la
cognicién social con los diferentes tipos de
restriccion y privacion de suefio, sin embargo la
evidencia acumulada ha mostrado
consistentemente que no dormir bien, no solo
afecta nuestro estado de salud y nuestra
capacidad para realizar tareas ejecutivas,
también se alteran procesos superiores como la
cognicidn social, capacidad que nos permite
interactuar con el medio de una manera segura 'y
establecer relaciones sociales, indispensables
parala sobervivencia del individuo.

En conclusidn si dormimos lo recomendado de
acuerdo a nuestra edad tendremos una mejor
memoria, estaremos mas felices, nos
enfermaremos menos, tendremos mejores
relaciones sociales, podremos responder de
manera eficaz y eficiente, y tendremos una
mayor esperanza de vida.
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