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Los mecanismos y procesos del sueno
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0s seres humanos pasamos

un tercio de nuestra vida

durmiendo, es decir que si
logramos vivir 90 afios habremos
estado dormidos 30 afos, lo que
nos lleva a pensar que debe tener
una funcién muy importante en
nuestro desarrollo y evolucién
para que ocupe tanto tiempo de
nuestra vida. Se propone que el
suefo permitié a los animales y
los humanos conservar y restau-
rar su energia, optimizar los tiem-
pos de actividad y ocio ademas
de permitir que los cerebros fue-
ran mas agiles. Aunque el suefio
parece una etapa de inactividad
en realidad sucede todo lo con-
trario, ya que el cerebro sigue
trabajando.
Durante el suefio, se produce
una relajacion postural, se ele-
va nuestro umbral sensorial, lo
que nos permite aislarnos del
medio, y el cerebro presenta
una actividad eléctrica carac-
teristica. El suefo posee dos
grandes etapas: una llamada
NREM (por sus siglas en inglés,

de “Non-rapid eye movement
sleep”) y otra etapa llamada
REM (“Rapid eye movement
sleep”). La etapa NREM tiene,
a su vez, diferentes fases basa-
das en el tipo de actividad en el
cerebro. Durante la noche, una
persona atraviesa las diferentes
etapas, alternando suefios li-
vianos y mas profundos. En las
primeras horas de la manana,
el suefo se vuelve mas ligero y
pasamos mas tiempo en sueno
REM, un periodo en el que “so-
Aamos” mas. Figura 1

Un sueno reparador...

Las funciones del suefo son
basicamente la restauracién, el
procesamiento de memoria y
sonar. Durante la vigilia, el me-
tabolismo genera compuestos
llamadas especies reactivas de
oxigeno, que tienen diferen-
tes funciones pero danan las
células. Sin embargo, en los
periodos de sueno, las tasas
metabdlicas disminuyen y la
generacion de especies reac-
tivas de oxigeno se reduce, lo
que permite que los procesos
restaurativos tomen el control.
Se ha demostrado que duran-
te el suefo el sistema glinfdtico
(la via de limpieza del sistema
nervioso central) se activa 10
veces mas en comparacion
con el estado de vigilia, permi-
tiendo que los residuos de las
células cerebrales se eliminen
con mayor eficacia. Se propo-
ne que durante este periodo se
produce una contraccion de las
células cerebrales, creandose

asi mas espacio entre ellasy con
ello permitiendo que el liquido
cefalorraquideo circule mas
facilmente a través del tejido
cerebral, limpiandose asi mas
eficientemente los residuos.
Desde el punto de vista del siste-
ma endocrino, también se libera
mas hormona del crecimiento
gue ayuda a los nifios a crecer y
en los adultos ayuda a aumentar
la masa muscular y la reparacion
de células y tejidos. Se liberan
hormonas sexuales que contri-
buyen al desarrollo de la puber-
tad y a la fertilidad. En cuanto al
sistema inmune se ha observado
que el suefo aumenta el recuen-
to de glébulos blancos.

Con respecto a la memoria, el
suefo ayudaria a consolidar los
nuevos recuerdos y a actualizar
los antiguos sobre la base de
lo que acabamos de aprender.
También permite establecer
nuevas conexiones neuronales
filtrando las que no tienen im-
portancia. El cerebro dormido
elige qué informacién nueva es
lo suficientemente significativa
como para mantenerla y, por el
contrario, qué puede atenuar-
se o0 desaparecer. Finalmente,
desde el punto de vista del sis-
tema cardiovascular, el corazén
descansa al bajar el ritmo car-
diaco y las venas y arterias se
dilatan.

Conrespecto alos suenos propia-
mente, No se tiene una respuesta
definitiva acerca de cual es su pa-
pel biolégico, pero puede tener
una funcién en nuestro bienestar
psicolégico y emocional.

El sueiio a nivel molecular y el
uso de modelos

Como hemos visto, desde el
punto de vista fisiolégico tene-
mos una buena idea de la im-
portancia del suefo. Sin embar-
go, el propdsito y el mecanismo
molecular sigue siendo uno de
los mayores misterios de la bio-
logia. A la fecha, sabemos que el
suefio esta ampliamente regula-
do por dos procesos principales:
el ciclo circadiano, que son los
cambios fisicos, mentales y con-
ductuales que siguen un ciclo
diario, y que responden a la luz
y la oscuridad.

El otro mecanismo importante
en la regulacién del suefo es el
sistema homeostatico, que es el
encargado de mantener el equi-
librio interno del cuerpo cuan-
do sufre alguna perturbacion,
como por ejemplo, mantener la
temperatura interna cuando en
el ambiente hace un frio o calor
extremo.

El estudio de los ritmos circadia-
nos ha sido principalmente ana-
lizado en ratones y en humanos.
Se sabe por ejemplo, que el reloj
principal del cuerpo controla la
produccién de melatonina, una
hormona que provoca suefo.
Este reloj recibe informacion so-
bre la luz que entra en los nervios
opticos, los cuales transmiten la
informacion al cerebro. Cuando
hay menos luz este reloj le dice
al cerebro que produzca mas
melatonina para hacer que le dé
suefo.

Sin embargo, ain sabemos muy
poco acerca de los mecanismos
moleculares que generan el im-
pulso homeostatico para dormir.
Los estudios de la homeostasis
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del suefio a menudo se basan en
privar a los organismos del sue-
Ao y en evaluar la recuperacién
posterior del suefo que resulta
del aumento del impulso. Uno
de los primeros experimentos
en este campo se hizo en 1909,
por el cientifico japonés Kuniomi
Ishimori, quien recolecté liquido
cefalorraquideo de perros pri-
vados de suefio y lo inyectd en
perros activos y descansados. En
cuestion de horas, estos ultimos
cayeron en un suefo profundo.
Por su parte, unos investigadores
franceses hicieron los mismos ex-
perimentos unos anos mas tarde
y obtuvieron los mismos resul-
tados. Estos estudios apoyaron
la idea de que la vigilia prolon-
gada promueve la acumulacién
de compuesto quimicos que de-
nominaron somndgenos O Sus-
tancias hipogénicas que pueden
inducir el suefo, algunas de las
cuales pueden ser secretadas.
Durante los afos recientes se
han descubierto y caracteriza-
do varias moléculas que estan
relacionadas con la induccién
del suefio (Figura 2), como la
prostaglandina D2. que es una
molécula derivada de los acidos
grasos y que esta involucrada en
la disminucién de la temperatu-
ra corporal durante el sueno; la
adenosina, que es un nucle6-
sido formado de la unién de la
adenina (una base nitrogenada)
con un anillo de ribosa (azucar)
y que se genera principalmente
por la degradacién del ATP (por
las siglas en inglés de adenosin-
trifosfato), que es la moneda
energética de todas las células
humanas; la anandamina, que
es un compuesto que produce
nuestro organismo y del cual se
sabe que tiene actividad de neu-
rotransmisor y que imita los efec-
tos de compuestos presentes en
la mariguana, y, finalmente; la
urotensina Il, que es un péptido
que participa en el sistema ner-
vioso central activando algunos
tipos de neuronas.
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Figura 2. Somnogenos. A)

Adenosina, B) prostaglandina D2,
C) anandamina, D) urotensina Il.

Figura 1. Etapas del sueno tomada de https://invdes.com.mx/wp-content/uploads/2017/06/08-06-17-etapas-sue%C3%B1o.jpg
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También se han encontrado
muchas evidencias de que la
regulacién del suefio esta in-
timamente relacionada con el
sistema inmune a través de las
citosinas, que son proteinas
que se producen esencialmen-
te por los linfocitos y los macro-
fagos activados y participan en
la modulacién de la secrecién
de inmunoglobulinas.

La serendipia en el estudio
molecular del sueiio

Para llegar mas al fondo de los
mecanismos moleculares del
sueno, los investigadores han
utilizado como modelo a la
mosca de la fruta debido a que
presenta varias ventajas sobre
otros modelos animales: 1) tie-
ne periodos de crecimiento
muy cortos; 2) pueden repro-
ducirse facilmente en el labo-
ratorio y 3) responden de una
manera similar a los humanos
a los ciclos de luz y oscuridad.
Muy recientemente se publi-
c6 en una importante revista
cientifica el descubrimiento de
un gene al que llamaron ne-
muri, el cual activa el suefo en
moscas de la fruta. Sin embar-
go, otro hallazgo inesperado
(serendipia) fue que también
descubrieron que este gen se
activa durante las infecciones
microbianas y la proteina para
la cual codifica es un péptido
antimicrobiano que puede
matar bacterias. Esto parece
ser parte de un sistema de au-
torregulacion, muy parecido
a un termostato interno, que
ademas estaria funcionando
por separado de los relojes cir-
cadianos que nos hacen sentir
cansados por la noche. Este
descubrimiento sugiere que
los animales dormimos ya sea
porque estamos enfermos o
simplemente porque no he-
mos dormido lo suficiente.

El experimento en mosca te-
nia la premisa de buscar ge-
nes que, de estar encendidos,
harian que las moscas se dur-
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mieran. Para este fin, el grupo
de investigacidon trabajé con
8,000 moscas diferentes que
habian sido modificadas gené-
ticamente para activar un gen
determinado cuando se les
alimentaba con un quimico en
particular. Estas moscas se co-
locaron en tubos individuales
y fueron monitoreadas por una
computadora que registraba
sus movimientos y notaba cual
de todos los individuos dormia
mas de lo normal. Por lo tanto,
de los 8,000 genes analizados,
solamente se encontré6 uno
que indujo el suefo.

Se observé que cuando a las
moscas no se les permitia dor-
mir, ya sea porque los investiga-
dores agitaban regularmente
los tubos donde se encontraba
la mosca o bien, por estar ali-
mentada con cafeina, el gen
nemuri se vuelve mas activo,
produciendo una proteina (del
mismo nombre) que actia en
una parte del cerebro con for-
ma de abanico y que se conoce
que es el centro de control para
el suefo. Cuando los investiga-
dores controlaban la activacion
del gen, las moscas durmieron
entre un 20 y un 30 por ciento
mas con respecto a las moscas
control. También durmieron
mas profundamente, esto es,
que tenian menos respuesta de
despertarse cuando sus tubos
fueron golpeados, y los pocos
que fueron despertados lo hi-
cieron muy lentamente.

Otro resultado inesperado fue
que al desactivar el gen nemuri,
las moscas aun dormian duran-
te el tiempo habitual, pero eran
mucho mas faciles de desper-
tar y tardaron mas en volver a
quedarse dormidos. De acuer-
do a sus experimentos, nemu-
ri podria no ser un elemento
importante en la homeostasis
del sueno, pero podria ser un
elemento fundamental duran-
te periodos de estrés, privacion
del suefio o enfermedades. El
grupo de investigacion tam-

bién demostré que la proteina
codificada en el gen nemuri,
tiene una actividad antimi-
crobiana y es capaz de matar
bacterias como Escherichia coli
o Serratia marecescens, que son
bacterias intestinales con po-
tencial patégeno.

Aunque aun no se ha encon-
trado un equivalente en hu-

manos, estos resultados abren
la posibilidad de buscar dentro
de los mas de 100 péptidos
antimicrobianos que se han
reportado en humanos y que
alguno tenga la misma funcién
o alguna similar, lo que permi-
tiria descifrar el mecanismo ho-
meostatico del suefo.

Desde que nacemos, nuestro
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nos permiten entender cémo
funciona uno de los procesos
fisiol6gicos mds importantes, y
después porque nos van a per-
mitir encontrar tratamientos a
los diferentes trastornos aso-
ciados a la falta de suefio.

Esta columna se prepara y edita
semana con semand, en con-

Como la falta de sueno afecta tu cuerpo

—i

-Reduce la funcion cognitiva y

el humaor / vinculos con la demencia

Reduce la respuesta inmune

- mayor propensién a los resfrios

8—Reduce el etecto de las vacunas

1 Riesgo de enfermedad

Fuenle: BBC

Figura 3 tomada de https://www.bbc.com/mundo/noticias-41811949
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ciclo de suefo-vigilia mantiene
un equilibrio que se autorregu-
la, pero una vez que se altera
es muy dificil de recuperar. En
nuestro estilo de vida actual,
tenemos iluminacion artificial
permanente ya sea en las ca-
lles, en los centros de trabajo o
por las pantallas de los diferen-
tes dispositivos electrénicos,
lo que altera el equilibrio del
sueno.

También la implementacion
del trabajo por turnos y el
consumo inmoderado de sus-
tancias estimulantes como la
cafeina, estan afectando nues-
tro tiempo y calidad de suerio,
lo que se traduce en muchos
trastornos fisicos, tal y como
se muestra en la Figura 3. En
este contexto las investigacio-
nes antes descritas son fun-
damentales, primero porque

cardiovascular

Afecta el control de la glucosa en
la sangre, riesgo de diabetes tipo 2

Mayor riesgo de obesidad
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junto con investigadores more-
lenses convencidos del valor del
conocimiento cientifico para el
desarrollo social y econémico
de Morelos. Desde la Academia
de Ciencias de Morelos externa-
mos nuestra preocupacion por
el vacio que genera la extincién
de la Secretaria de Innovacion,
Ciencia y Tecnologia dentro del
ecosistema de innovacién esta-
tal que se debilita sin la partici-
pacion del Gobierno del Estado.
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