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Resumen

Los trastornos del suefio son afecciones que afectan la capacidad
de dormir adecuadamente de manera regular, lo que puede reper-
cutir de forma considerable en la salud tanto fisica como mental.
Estos trastornos abarcan problemas como la dificultad para ini-
ciar o mantener el suefio, despertarse en momentos inadecuados,
dormir en exceso o exhibir comportamientos anormales durante el
suefo. Las causas de estos trastornos son diversas e incluyen fac-
tores como el estrés, la ansiedad, habitos de suefio inadecuados,
asi como condiciones médicas, el uso de ciertos medicamentos y
predisposiciones genéticas.

Palabras clave: Trastornos del suefio; neurociencia; diagnostico;
tratamiento

Abstract

Sleep disorders are conditions that affect the ability to sleep pro-
perly on a regular basis, which can have a significant impact on
both physical and mental health. These disorders include problems
such as difficulty falling asleep or staying asleep, waking up at
inappropriate times, sleeping excessively, or exhibiting abnormal
behaviors during sleep. The causes of these disorders are diverse
and include factors such as stress, anxiety, poor sleep habits, as
well as medical conditions, the use of certain medications, and
genetic predispositions.

Keywords: Sleep disorders; neuroscience; diagnosis; treatment



Resumo

Os transtornos do sono sdo condicdes que afetam a capacidade
de dormir adequadamente de forma regular, o que pode repercu-
tir consideravelmente na saude tanto fisica como mental. Estes
transtornos abrangem problemas como a dificuldade para iniciar
ou manter o sono, acordar em momentos inadequados, dormir em
excesso ou exibir comportamentos anormais durante o sono. As
causas destes transtornos sdo diversas e incluem fatores como o
estresse, a ansiedade, habitos de sono inadequados, assim como
condicdes médicas, o uso de certos medicamentos e predispo-
sicdes genéticas.

Palabras-chave: Transtornos do sono; Neurociéncia; Diagnostico;
Tratamento.
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Capitulo 1

Vision integrativa en el estudio de los trastornos del sueno

Jesus Valdez Gaona, Javier Jaimes Cienfuegos

Resumen

El siguiente capitulo ofrece un examen integral del suefio
desde una perspectiva biolégica y clinica. Presenta una vision
histérica de las metodologias empleadas para investigar las
alteraciones del suefo, evaluando su impacto en las funcio-
nes ejecutivas, la consolidacién de la memoria, el procesa-
miento emocional y la estabilidad en la toma de decisiones.
Se discuten las principales clasificaciones internacionales de
los trastornos del suefio junto con los principios neurobiolo-
gicos y genéticos que las sustentan. Se sintetiza la evidencia
actual sobre mecanismos fisioldgicos, prevalencia epidemio-
l6gica y hallazgos moleculares que explican las manifestacio-
nes clinicas de los trastornos del suefio. Ademas, se integran
aportes de la neurofisiologia, la neurogenética, la psicologia
y la practica clinica para resaltar el papel fundamental del
suefo en el rendimiento cognitivo y en el funcionamiento
adaptativo en la vida cotidiana.

Valdez Gaona, J., & Jaimes Cienfuegos, J. (2025). Vision integrativa en el estudio de los
trastornos del suefio. En J. Jaimes Cienfuegos, & J. Valdez Gaona, (Coords). Trastornos
del suerio: un enfoque diagnéstico y terapéutico. (pp. 16-31). Religacion Press. http://doi.
org/10.46652/religacionpress.380.c759
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Sueno;
Sistema de
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TRASTORNOS DEL SUENO: UN ENFOQUE DIAGNOSTICO Y TERAPEUTICO

Introduccion

El estudio del suefio, tanto en las areas de investigacion como
en el manejo de los diferentes trastornos, es indispensable para
comprender las bases neurobiolégicas y adaptativas y, en el desarrollo
de avances en el diagnoéstico y tratamiento.

En el campo de la medicina de los trastornos del suefio se ha
logrado un enfoque integral dado a su origen multicausal, pasando
por diversas teorias a lo largo del tiempo. Si bien, los trastornos
del ritmo circadiano se comenzaron a reconocer con el “jet lag” y
el trabajo rotativo a fines de los ’70, existe evidencia de su estudio
desde tiempos prearistotélicos con Alcmaeon de la escuela médica de
Crotona, al sur de Italia (siglo V a.C) quien propuso tal vez la primera
teoria acerca del origen del suefio, postulando que el sueno ocurria
cuando los vasos sanguineos cerebrales se tornaban pletoricos y que
el cerebro era el centro de la memoria, del pensamiento y por tanto
del sueno (Borbely, 1984).

En relacion con su diagndéstico, actualmente el estudio
considerado “estdndar de oro” es la polisomnografia, el cual es
realizado en un laboratorio para monitorizar diferentes variables
bioldgicas en un individuo haciéndolo mediante el monitoreo
continuo del EEG, electrooculograma (EOG) y electromiograma
submentoniano (EMG); es tomado en cuenta también el flujo de aire
nasal u oral, esfuerzo respiratorio, oximetria, electrocardiograma
(ECG) y la posicion del paciente, entre otras (Carrillo et al., 2018).

Segan datos estadisticos, los trastornos respiratorios del suefio
son un problema global de salud publica (Ferrie et al., 2011). En
México, la prevalencia estimada en 2008 para adultos mayores de
40 anos de la Ciudad de México fue de 3.4% (IC 95% de 2.9 a 4).
Prevalencias semejantes han sido informadas en diversos paises, sin
embargo, debido al envejecimiento poblacional e incremento en la
frecuencia de obesidad, esas cifras han alcanzado entre el 23 y 26%
en mujeres y entre 40 y 49% en hombres (Guerrero, 2018).



ITVISION INTEGRATIVA EN EL ESTUDIO DE LOS TRASTORNOS DEL SUENC

De acuerdo con los resultados de la Encuesta Nacional de Salud
y Nutricion de Medio Camino (ENSANUT MC, 2016), uno de cada
cinco adultos tiene sueno no reparador y cansancio o fatiga, uno
de cada 10 hombres mayores de 20 afnos reconoce haber tenido
somnolencia al conducir un vehiculo. Por otro lado, la somnolencia
se ha asociado, de manera independiente, a pobre calidad de vida,
discapacidad y muerte prematura. La privacion de suefio afecta a un
tercio de la poblacién general adulta en México y es mas frecuente en
hombres que habitan areas urbanas. (Hernandez et al., 2016).

Segin Moreno et al. (2021), los adultos de 60 afos y maés,
presentan en el 49.1% de los casos, baja calidad del sueno y el 19.1%
experimentan somnolencia diurna; el 30.8% presenta insomnio
y el 27.5% tienen riesgo de apnea obstructiva del suefio. Ademas,
observando un patrén con mayor prevalencia de problemas de
suefio en las personas mayores con depresion, deterioro cognitivo,
dificultades para realizar actividades basicas de la vida diaria y en
quienes consumian medicamentos para el sistema nervioso.

En México, a pesar de encontrarse documentada la relacién de
los trastornos del suefio y vigilia con la obesidad, la hipertension, las
enfermedades cardiovasculares y los trastornos psiquiatricos, para
Miranda (2018), no se vislumbra la conformacién de agendas publicas
en el presente ni en el horizonte 2030.

Desarrollo

El suefio se constituye como un proceso reversible y una
necesidad bioldgica y fisiologica basica que representa un cambio
en los estados de conciencia y alerta. A su vez, el suefio se entiende
como un fendémeno regular que hace parte del ciclo sueno/vigilia,
adaptable a cambios en los ritmos bioldgicos y relacionado con otros
ciclos circadianos, por lo que genera modificaciones importantes
en diversos procesos fisiologicos del organismo; algunas de éstas
pueden conllevar a la manifestacion de trastornos o alteraciones
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fisiologicas, cognitivas, conductuales y/o emocionales (Rios et al.,
2019). Ademas, el suefio es una funcion cerebral importante dado que
apoya los procesos cognitivos como la recuperacion de la memoria,
el aprendizaje, la atencion, el procesamiento del lenguaje, la toma de
decisiones e incluso la creatividad) (Lugo et al., 2021).

Podemos dividir los diferentes periodos historicos del estudio
del sueno en tres etapas (Rosello et al., 1991):

1. Periodo del conocimiento intuitivo. Desde la antigiiedad
clasica hasta el siglo XVII. Aborda las primeras teorias
respecto al origen y naturaleza del suefio, basdndose en
observaciones y concepciones filosofico-teodricas previas, no
sistematizadas.

2. Periodo empirico o precientifico. Desde el siglo XVIII hasta
los 30 de nuestro siglo. Basada en observaciones empiricas
con pretensiones de racionalidad, a través de métodos
indirectos dada la imposibilidad tecnologica.

3. Periodo Cientifico: Desde los anos 30 hasta la fecha con el
desarrollo y aplicacion del electroencefalograma. A partir de
los afios setenta se inicia la medicina clinica del sueno, lo que
a la postre ha devenido en la formaciéon de especialistas en
medicina del suefio.

Definicidon de los trastornos del suefio

De acuerdo con el DSM-5 (2013/2014), se define como trastornos
del suefio y la vigilia a los problemas en la cantidad, calidad y tiempo
de sueno. Estos trastornos pueden causar angustia y dificultades
para funcionar durante el dia. Segiin Morales (2009), se describen
como trastornos primarios del suefio las disomnias (insomnio,
hipersomnia, somnolencia diurna), las parasomnias (pesadillas,
terror nocturno, sonambulismo), los trastornos relacionados con
afecciones mentales, y otros trastornos no bien catalogados. También
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hay alteraciones del suefio secundarias a afecciones fisicas tales como

el dolor, malestar, patologia neurologica, disfuncion tiroidea, efectos

de medicamentos o de dietas, envejecimiento, ansiedad, depresion, y

alteraciones ambientales. La OMS reconoce 88 tipos distintos, siendo

el insomnio el méas frecuente, ya que afecta a 8 de cada 10 adultos,

mientras que el insomnio transitorio lo sufren alrededor de 40% de

la poblacion de cualquier pais occidental. (Miranda, 2018).

Evolucion histérica de los métodos de investigacion en los
trastornos del sueio:

Teorias del sueno:

1.

Teoria de la congestion. Sostenia que el suefio surgia por
una acumulacién de sangre en el cerebro, idea planteada por
MacNish (1834) y Purkinje (1846). Méas tarde, los estudios
de Hill mostraron que la presion cerebral no cambiaba de
forma relevante durante el sueno, lo que llevo a descartar esta
propuesta, aunque se reconocieron variaciones circulatorias
propias del estado de dormir (Thorpy, 1997, citado en
Vizcarra, 2000).

Teoria humoral. Propuesta por Sommer en 1868 y Pfliiger
en 1875, postulaba que la disminucién de oxigeno cerebral
y la acumulacién de sustancias toxicas durante la vigilia
generaban el suefio; Preyer, Errera y Du Bois sefialaron
al acido lactico, las “leucomainas” y el CO2 como posibles
inductores (Borbely, 1984).

La teoria neural. Desarrollada a finales del siglo XIX, esta
teoria proponia que el suefio se generaba por una parélisis
parcial de las dendritas que bloqueaba la comunicacion
intercelular, disminuyendo la actividad funcional del sistema
nervioso (Ramoén y Cajal, 1895).
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Hipotesis de desaferenciacion. Sostenia que la vigilia y el
nivel de alerta estaban modulados por la sustancia reticular
ascendente activadora del sistema nervioso central, una
propuesta desarrollada tras su identificacion por Moruzzi y
colaboradores (Moruzzi et al., 1949).

Teoria de la melatonina. Durante la década de 1970 se
descubrid que la melatonina podia favorecer la aparicion del
sueno y que su accion estaba estrechamente ligada a los genes
que regulan el ritmo circadiano. Este proceso se controla en
parte por las células ganglionares de la retina, que contienen
melanopsina, un fotopigmento sensible a la luz de onda corta,
y envian senales al hipotidlamo mediante el tracto retino-
hipotalamico, ayudando a sincronizar el ciclo suefio-vigilia
(Reiter & Robinson, 1977; Czeisler & Gooley, 2007).

Teoria de los centros iniciadores del sueno. Se fundamenta
en la identificacion de la prostaglandina D2 como promotor
de procesos somnogénicos en el nticleo predptico (Hayaishi,
1988).

Teoria del ciclo circadiano ritmico del sueho-vigilia
propuesto por Moore y Stephan en 1972 Al identificar el
papel del nicleo supraquiasmatico en los ciclos de suefio y
vigilia (Guadarrama et al., 2014).

Teoria circadiana molecular moderna. Esta teoria,
desarrollada por Hall, Rosbash y Young, sostiene que los
ritmos circadianos del suefio y la vigilia dependen de un
reloj molecular constituido por genes como per, tim, Clock y
Bmali, cuyas proteinas regulan ciclos de retroalimentacion
de aproximadamente 24 horas, coordinando la actividad
neuronal y hormonal. Sus descubrimientos fueron
reconocidos con el Premio Nobel de Medicina y Fisiologia en
2017 (Rosbash, 2017; Hall, 2018; Young & Kay, 2019).
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9. Teoria neurogenética. Propone que los ciclos sueno-vigilia
se regulan mediante retroalimentacion en la transcripcion
genética a lo largo de 24 horas, enfatizando procesos
genéticos generales que sincronizan la actividad neuronal,
a diferencia de la teoria circadiana molecular moderna, que
identifica genes especificos (Gutiérrez et al., 2019).

10. Teoria de las neuronas glutamatérgicas del nucleo sub-
laterodorsal de la protuberancia. Desarrollada por Lugo, esta
teoria explica que las neuronas glutamatérgicas del nucleo
sub-laterodorsal inducen la paralisis muscular caracteristica
del sueno REM al activar neuronas inhibitorias GABAérgicas
y glicinérgicas que hiperpolarizan las motoneuronas (Lugo,
2021).

Analisis:

Los trastornos del suefio constituyen un grupo muy numeroso y
heterogéneo de procesos. A lo largo de la historia, las clasificaciones
de los trastornos del suefio han ido sufriendo cierta evolucion.

En primera instancia, el modo de clasificar tales enfermedades
se basaba en la mayoria de los casos, en el sintoma principal, y por ello
se dividian en insomnios, hipersomnias, parasomnias, etc. (Gallego
et al., 2007).

Posteriormente, en la ICSD-1(Clasificacion Internacional
de Trastornos del Sueno) propuesta conjunta de la Asociacion
Americana de Trastornos del Sueio (ASDA), Asociacion Europea de
Investigacion en Suefio (ESRS), Sociedad Japonesa de Investigacion
en Sueno (JSSR) y la Sociedad Latinoamericana de Suefio (LASS),
comprendia tres ejes: el primero sobre el diagnostico del proceso,
el segundo sobre procedimientos diagnoésticos en ese trastorno, y el
tercero sobre las enfermedades médicas y psiquiatricas asociadas a
ese trastorno (AASD, 1997).
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Por otra parte, la Clasificaciéon de los trastornos de sueiio ICSD-
2 propuesta en 2005, se centra en las enfermedades del suefio y no
en los métodos diagnosticos. La principal diferencia con la ICSD-1 es
el abandono de los 3 ejes de la clasificacion previa siendo ahora de
un so6lo eje. También elimina los nimeros de los codigos de cada eje.
Ademas, desaconseja el uso de la palabra disomnia, por considerarla
no adecuada para describir un sintoma que en realidad es una
combinacion de sintomas (AASM, 2005).

La Clasificacion Internacional de los trastornos del sueno en su
tercera actualizacion (Sateia, 2014), considera 4 categorias principales
de TS: 1) las disomnias, 2) las parasomnias, 3) los TS asociados con
otras enfermedades médicas psiquiatricas o neurologicas, y 4) otros
TS no clasificables.

Por ultimo, la clasificacion de la quinta edicion del Manual
diagnostico y estadistico de los trastornos mentales del DSM-5
(Black et al., 2014), abarca 10 trastornos o grupos de trastornos:
trastorno de insomnio, trastorno de hipersomnia, narcolepsia,
trastornos del sueno relacionados con la respiracion, trastornos del
sueno del ritmo circadiano, trastornos del despertar del sueno no
REM (NREM), trastorno de pesadillas, trastorno de conducta del
suefio REM, sindrome de piernas inquietas y trastorno del sueno
inducido por sustancias o medicamentos. La diferencia con las
clasificaciones anteriores radica en que cada trastorno se relaciona
con la insatisfaccion del paciente con respecto a la calidad, el horario
y la cantidad de sueno, lo que produce malestar y deterioro durante

el dia.

La descripcion de la duracién del suefio y de los trastornos del
suefo se ha investigado poco en personas mayores mexicanas. En
el contexto nacional, la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion de
Medio Camino 2016 reporto6 que en el grupo de personas mayores (60
afos y mas), el incumplimiento de las horas recomendadas de suefio
es frecuente, puesto que el 27.3% suele dormir menos de 7 horas por
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noche y 10.4% duerme maéas de 9 horas, ademas el 32.3% enfrenta
riesgo de apnea obstructiva del sueno. (Moreno et al., 2021).

A continuacién, se presenta el resumen de Clasificacion

Internacional de Enfermedades:

Tabla 1. Clasificacion Internacional de Trastornos del Suefio (ICSD-1)

Categoria Subtipos

Intrinsecas: Insomnio psicofisiolégico, mala per-
cepcion del suefio, insomnio idiopéatico, hipersomnia
idiopatica, SAOS, MPP, sindrome de apneas centrales.
1. Disomnias Extrinsecas: Secundarias a altitud, alergias, alcohol,
farmacos, higiene del suefio, ruido.
Ritmo circadiano: Jet-lag, ritmo irregular, ciclo
corto/largo, trabajo por turnos.

Al despertar: Despertar confusional, sonambulismo,
terrores nocturnos.
Vigilia-sueno: Jactatio capitis, somniloquios, calam-
bres nocturnos.
2. Parasomnias REM: Paralisis del sueno, pesadillas, alteraciones de
conducta en REM.
Otras: Bruxismo, enuresis, disquinesia paroxistica
nocturna, mioclonus, ronquido primario, hipoventila-
cioén congénita.

Psiquiatricas: Psicosis, panico, ansiedad, alteraciones
del humor, alcoholismo.
Neurolégicas: Insomnio fatal familiar, demencia,

parkinsonismo.
. Degenerativas: Epilepsia, status del suefio, cefalea
3. Alteraciones . ~
asociadas relacionada con el sueno.
Médicas: Isquemia cardiaca nocturna, EPOC, asma,

reflujo, tlcera gastroduodenal, fibromialgia, hiperhi-
drosis, sindrome de subvigilia, laringoespasmo, suefio
largo/corto, taquipnea, alucinaciones, atragantamiento,
alteraciones embarazo/perimenstruales.

Principales: SAOS, MPP, sindrome de apneas cen-
trales, insomnio idiopatico, hipersomnia idiopética,
4. Sindromes jet-lag, ciclo corto/largo, trabajo por turnos, paralisis
propuestos del sueno, pesadillas, alteraciones REM, bruxismo,
enuresis, disquinesia nocturna, mioclonus, ronquido
primario, hipoventilacién congénita.

Fuente: Pérez et al. (2007, citado en Gallego et al., 2007).
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Neurobiologia de los trastornos del sueno

La evidencia acumulada hasta la fecha sugiere una relacion
directa entre los trastornos del suefio y la demencia, aunque los
mecanismos no estan del todo claros se considera que los trastornos
del sueno incrementarian los niveles del Af cerebral, disminuyendo
la remociéon del AB; asi como favoreciendo la fosforilacion de la
proteina Tau; incrementando la agregacion de placas seniles de fA y
la formacién de ovillos neurofibrilares de la proteina Tau fosforilada,
generando los cambios fisiopatologicos de la Enfermedad de
Alzheimer. (Lira, 2018).

Neurogenética de los trastornos del sueno

Los estudios de asociacion genética son herramientas en la
elaboracion de listas de factores de riesgo. Sin duda, la principal
contribucion de esta clase de estudios es ampliar la perspectiva para
considerar algunos padecimientos desde sus bases moleculares vy,
simultaneamente, comprender el organismo sano.

En cuanto a los trastornos del sueno, falta atin considerar el
sistema sensorial que sincroniza el organismo con el medio para
consolidar el ciclo suefio-vigilia: la fototraduccién, una perspectiva
promisoria de los estudios de asociacion genética con el sistema de la
traduccion sensorial luminosa (Dominguez, 2015).

Recientemente Shi et al. (2019), han identificado una mutacién
en el gen del receptor B 1 -adrenérgico en humanos que requieren
menos horas de suefio que la mayoria. In vitro, esta mutacion conduce
a una menor estabilidad de la proteina y una sefalizacién atenuada
en respuesta al tratamiento con agonistas. In vivo, los ratones
portadores de la dicha mutaciéon demostraron un comportamiento
de suefio corto. Estos hallazgos sugieren que dicho receptor esta
altamente expresado en la protuberancia dorsal y que estas neuronas
ADRB1 + estén activas durante el suefio de movimientos oculares
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rapidos (REM) y la vigilia. La activaciéon de estas neuronas puede
conducir a la vigilia, y la actividad de estas neuronas se ve afectada
por la mutacion. Estos resultados resaltan el importante papel de los
receptores [ 1 -adrenérgicos en la regulacion del suenio/vigilia.

A continuacién, se enfatizan las modificaciones moleculares,
tanto en la secuencia de nucleétidos de los genes, la localizacion de las
modificaciones dentro de los cromosomas, asi como en los cambios
de los aminoacidos dentro de las proteinas:

Tabla 2. Genes y proteinas asociadas a los Trastornos del Suefio

Trastorno del Detalle (Proteina / Polimorfismo /
# ~ Gen / Locus >
suefo Mutacion)
) Insomnio familiar PRNP Proteina prionica; sustituciones
fatal M129Vy D175N.
Insomnio primario Subunidad 3 del receptor B del acido
2 p GABRB3 gama-aminobutirico; rs121913125,

crénico e .,
sustitucion R192H.

Sindrome de adelan-

3 to de fase del suefio  FASPS1/ PER2 Regulador del periodo circadiano 2;

familiar rs121908635.
4 Slndr(?me .de piernas RSL7 / MEIS1 Proteina Melsl., regulador génico en la
inquietas ontogenia; rs12469063.
. Antigeno de superficie clase II, recep-
5 Narcolepsia HLA / DQB1 tor de hipocretina; DQB1*0602.
Sindrome de apnea Enzima convertidora de angiotensina;
6 . S ACE
obstructiva cronica 151800629.
Sindrome Kleine-Le- Antigeno de superficie clase II;
7 vin HDA-DQB1 DQB1*0201.
8 Enuresis primaria ENUR3 Proteina G transducina; 22q11.
nocturna
. Antigeno de superficie clase II;
9 Sonambulismo HLA-DQB1 DQB1*05.
0 Epilepsia nocturna ENFLs5 / KCNT1 Canal i6nico de potasio activado por

del 16bulo frontal sodio; rs397515405.

Fuentes: Gutiérrez et al. (2019).
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Conclusiones

Los trastornos del suefio también denominados trastornos del
sueno-vigilia se presentan como grupo heterogéneo de padecimientos
caracterizados por alteraciones en la cantidad, calidad y tiempo de
sueno. Dichas alteraciones en el ciclo circadiano, relacionado con
otros ciclos circadianos, puede generar modificaciones importantes
en diversos procesos fisioldgicos del organismo; algunas de éstas
pueden conllevar a la manifestacion de trastornos o alteraciones
fisiologicas, cognitivas, conductuales y/o emocionales, asi como
en la recuperacion de la memoria, el aprendizaje, la atencion, el
procesamiento del lenguaje, la toma de decisiones e incluso la
creatividad.

Se tiene evidencia del aumento de su prevalencia en nuestro pais
en las altimas décadas, sobre todo en la poblacién adulta, la cual esta
sujeta a mayor estrés tanto social como laboral. Esto es relevante si
se considera su asociacion con las altas prevalencias de sobrepeso,
obesidad, hipertension, incluso la enfermedad de Alzheimer.

En la actualidad, se ha demostrado que tanto el suefio normal
como los trastornos del suefio tienen un componente genético. Dada
la asociacién entre el suefio y la neurodegeneracion, la utilizaciéon
de biomarcadores preclinicos son una herramienta valiosa para
identificar a los pacientes con trastornos del sueno-vigilia que
estdn en riesgo de desarrollar enfermedades neurodegenerativas,
permitiendo un diagnostico e intervencion tempranos.

Con estos hallazgos, se considera importante integrar un
programa asistencial a los trastornos del sueno enfocado a la
prevencion, diagnostico oportuno y tratamiento que incluya todos los
niveles de atencion, dirigido a minimizar sus efectos deletéreos en la
salud de nuestra poblacion.
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Abstract

This chapter provides a comprehensive examination of sleep from a biological
and clinical perspective. It presents a historical overview of the methodologies
employed to investigate sleep disturbances, assessing their impact on executi-
ve functions, memory consolidation, emotional processing, and decision-making
stability. The main international classifications of sleep disorders are discussed
along with the neurobiological and genetic principles that underpin them. Cu-
rrent evidence on physiological mechanisms, epidemiological prevalence, and
molecular findings that explain the clinical manifestations of sleep disorders is
synthesized. Furthermore, contributions from neurophysiology, neurogenetics,
psychology, and clinical practice are integrated to highlight the fundamental role
of sleep in cognitive performance and adaptive functioning in daily life.
Keywords: Sleep; Classification System; Neurobiology; Cognition; Genetics.

Resumo

O presente capitulo oferece um exame abrangente do sono a partir de uma
perspectiva bioldgica e clinica. Apresenta uma visdo histérica das metodologias
empregadas para investigar as alteracées do sono, avaliando seu impacto nas
funcdes executivas, na consolidacdo da meméria, no processamento emocio-
nal e na estabilidade na tomada de decisdes. Discutem-se as principais classi-
ficacdes internacionais dos transtornos do sono, juntamente com os principios
neurobiolégicos e genéticos que os sustentam. Sintetiza-se as evidéncias atuais
sobre mecanismos fisiolégicos, prevaléncia epidemiolégica e achados molecula-
res que explicam as manifestagdes clinicas dos transtornos do sono. Além disso,
integram-se contribuicdes da neurofisiologia, da neurogenética, da psicologia e
da pratica clinica para ressaltar o papel fundamental do sono no desempenho
cognitivo e no funcionamento adaptativo na vida cotidiana.

Palavras-chave: Sono; Sistema de Classificagdo; Neurobiologia; Cognigao; Ge-
nética.






Capitulo 2

Abordaje farmacoldgico del insomnio: medicamentos y
eficacia en el sueiio

Paulina Patricia Rabago Sanchez, David Emmanuel Gonzalez Mendoza

Resumen

Este manuscrito revisa el abordaje farmacologico del in-  Palabras clave:
somnio, un trastorno que requiere individualizar el tra-  Trastornos del
tamiento segun las caracteristicas y comorbilidades del  suefo;
paciente. Se analizan farmacos clasicos como las benzo-  Insomnio;
diacepinas y los medicamentos Z (zolpidem, eszopiclo-  Tratamiento;
na), eficaces para la induccién del suefo, pero limitadosa  Manejo;

corto plazo por riesgos de dependencia y efectos adver-  Abordaje.

s0s cognitivos. También se describen opciones de segun-

da linea como antidepresivos (doxepina) y antipsicoticos,

reservados principalmente para casos con patologias psi-

quidtricas concomitantes debido a sus efectos secunda-

rios. Asimismo, se destacan terapias mas recientes con

perfiles de seguridad favorables, como los antagonistas

de orexina y agonistas de melatonina, utiles para altera-

ciones del ciclo circadiano.
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Introduccion

Elinsomnio es un trastorno del suefio caracterizado pordificultad
para iniciar o mantener el suefio. En aquellos que lo padecen, el
insomnio puede provocar alteraciones durante sus actividades
cotidianas tales como dificultad para concentrarse, anhedonia,
irritabilidad, fatiga, bajo rendimiento en la zona de trabajo o bajo
rendimiento académico, asi como también ansiedad y preocupacion
por la calidad del sueno (Naha et al., 2024).

Los pacientes que poseen un mayor riesgo de desarrollar
insomnio son las pacientes femeninas, individuos de la tercera edad,
aquellos con historial de uso de hipnoticos o de abuso de sustancias, asi
como también aquellos con antecedentes de trastornos psiquiatricos,
tales como la depresion, el trastorno de estrés postraumatico y el
trastorno de ansiedad (Krystal et al., 2019). No obstante, también
existen enfermedades organicas que predisponen al desarrollo de
la enfermedad, entre ellas se puede encontrar a las enfermedades
cardiacas, neurologicas, urinarias, gastrointestinales, asi como
también, los pacientes que presentan dolor cronico (Budhiraja et al.,
2011; Mai & Buysse, 2008; Taylor et al., 2007).

Segan la tercera edicion de la Clasificacion Internacional de
los Trastornos del suefio (ICSD-3, por sus siglas en inglés), las
variantes del insomnio (insomnio primario, insomnio asociado a
comorbilidades, insomnio conductual de la nifiez, entre otros) han
sido consolidadas dentro de una clasificacion; el insomnio crénico.
Este trastorno se define con base en su diagndstico clinico, el cual
fue establecido desde la segunda edicion de la ICSD y consta de tres
parametros: en primer lugar, antecedente de dificultad para conciliar
o mantener el suefo; en segundo lugar, encontrarse en un entorno
oportuno que favorezca el sueno; y, en tercer lugar, presentar secuelas
diurnas posterior a los eventos de insomnio. Ademas, en la ICSD-3 se
actualiz6 el tiempo de duracion del insomnio cronico, presentandose
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este con al menos tres episodios semanales durante tres meses
(Andreu et al., 2023; Sateia, 2014).

El manejo del insomnio suele basarse de manera inicial
en una terapéutica no farmacoloégica, la cual puede incluir el
manejo por control de estimulos por medio de terapia conductual,
entrenamientos de relajacion a través de la meditacion, terapia de
restriccion del suefio, asi como de la promocion de una adecuada
higiene del sueno (Matheson & Hainer, 2017). Esta debe de tomar
en cuenta la identificacion de los factores que lo provocan, asi como
de las comorbilidades que los individuos poseen (Chavez et al., 2017;
Rius & Gironella, 2009). No obstante, existen también intervenciones
farmacologicas, las cuales han sido usadas para su manejo con base
en los distintos mecanismos afectados durante el suefio. Entre
ellos se encuentran los agonistas GABAérgicos, benzodiacepinas,
medicamentos no benzodiacepinicos, agonistas del receptor de
orexina, ramelteon, doxepina, antidepresivos, anticonvulsivos,
antipsicoticos y antihistaminicos (Naha et al., 2024).

En el presente capitulo se aborda de manera puntual el manejo
farmacoldgico utilizado en la actualidad para el tratamiento del
insomnio.

Desarrollo

Generalidades del abordaje

El insomnio es un trastorno que altera directamente los
mecanismos que favorecen, mantienen o prolongan el suefio. Por lo
cual, el manejo farmacologico tiene por objetivo mejorar el estado
de estos mecanismos, para que los individuos que lo padecen
puedan tener un sueno confortable, que repercuta positivamente
en el desempefio de sus actividades diurnas, asi como en su estado
de animo. Las alteraciones al suefio que se presentan durante la
historia natural del insomnio son el aumento en la latencia del
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suefio, un incremento en el nimero de despertares nocturnos, y
periodos de suefio cortos no reparadores. Estas alteraciones en la
fisiologia del suefio provocan una afectacion en la calidad de vida de
los pacientes, por lo cual, se han investigado diversos tratamientos
farmacologicos que favorezcan una recuperacion normal del sueno.
Estos tratamientos son prescritos con base en el factor etiologico, la
clasificacion del insomnio y las repercusiones en la vida de los que lo
padecen (Chavez et al., 2017; Rius & Gironella, 20009).

En la actualidad, el insomnio es tratado con una gran diversidad
de farmacos, los cuales presentan diversos mecanismos de accion.
Entre ellos, los farmacos pueden actuar en diversas vias nerviosas
relacionadas con la mecénica del sueno, ya sean por su capacidad de
sedacion o de induccidén del suetio. Sin embargo, dichos medicamentos
también suelen provocar distintos efectos secundarios, entre ellos
alteraciones en la arquitectura del suefio y en la cognicion, trayendo
consigo cierto grado de disfuncién en la vida del paciente (Chavez et
al., 2017; Sanger, 2004; Tariq & Pulisetty, 2008).

El primer grupo farmacol6gico considerado para el manejo del
insomnio son las benzodiacepinas, de las cuales se ha utilizado una
gran variedad; por mencionar algunas, el estazolam, flurazepam,
quazepam, temazepam, triazolam, entre otras (Bianchi et al., 20009;
Naha et al., 2024). Existe otro grupo de fairmacos que tienen accion en
los mismos receptores de las benzodiacepinas. Estos son conocidos
como medicamentos no benzodiacepinicos y actian como agonistas
GABAérgicos produciendo un efecto de sedante. Ejemplos de estos
farmacos son el zaleplon, zolpidem y eszopiclona (Naha et al., 2024).

En cuanto a los antagonistas del receptor de orexina, hay registro
del uso de algunos farmacos para el tratamiento del insomnio, tales
como el suvorexant, lemborexant y el daridorexant, los cuales, al
disminuir la actividad de la orexina, producen efectos hipnoticos
(Chavez et al., 2017; Muehlan et al., 2023; Palagini et al., 2023).
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Por su parte, los fairmacos antipsicdticos también han sido
usados en el manejo del insomnio, teniendo mayor uso en aquellos
individuos que presentan trastornos psiquidtricos concomitantes
y en aquellos que cursan con insomnio resistente a los manejos
farmacologicos convencionales. Se incluyen principalmente dos
farmacos: la olanzapina y la quetiapina (Naha et al., 2024; Thompson
et al., 2016).

Gracias a su accion hipnética y sedativa, los antidepresivos son
otro grupo de medicamentos usados contra el insomnio; no obstante,
su manejo se destina como segunda linea de tratamiento. Dentro
de los antidepresivos usados en el tratamiento del insomnio se
encuentran los antidepresivos triciclicos, los agonistas e inhibidores
selectivos de la recaptura de serotonina, asi como también los agentes
atipicos. Algunos ejemplos de estos son la amitriptilina, doxepina,
mirtazapina y la trazodona (Chavez et al., 2017; Ferre Navarrete &
Vilches Aguirre, 2012; Goa & Heel, 1986).

Entre los fArmacos agonistas del receptor de la melatonina, la
melatonina administrada por via exodgena actia en los receptores
MT1, MT2y MT3, lo que favorece la conciliaciéon del sueno en aquellos
individuos que padecen dificultad para iniciar el suefo, asi como en
aquellos que tienen alteraciones en el ciclo suefio-vigilia (Chavez et al.,
2017; Naha et al., 2024; Wei et al., 2020; Xie et al., 2017). Ademas de
la melatonina, dentro de este grupo farmacologico también se puede
encontrar al ramelteon y a la agomelatina. En el caso del ramelteon,
este es un farmaco analogo de la melatonina el cual ha sido probado
principalmente en individuos que sufren alteraciones del ciclo del
suefio, no teniendo eficacia en aquellos que presentan dificultad para
el mantenimiento del suefio (Naha et al., 2024).

Otro grupo de farmacos son los antihistaminicos. Pese a no ser
farmacos aprobados para el manejo del insomnio, han comenzado
a ser mayormente empleados en el manejo del mismo debido a su
efecto sedativo, siendo estos principalmente la doxilamina y la
difenhidramina (Naha et al., 2024).
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Es importante tomar en cuenta que todos estos farmacos,
exceptuando a la melatonina de liberacion inmediata, deben
administrarse de 30-60 minutos antes de acostarse para obtener
mejores resultados (Alamo et al., 2016; Andreu et al., 2023).

Benzodiacepinas

Las benzodiacepinas son un grupo de farmacos que han
tenido aplicacion clinica como tratamientos hipnoéticos, sedativos y
anticonvulsivantes (Nielsen, 2017; Wick, 2013). Su principal accion
se centra en los receptores GABA-A, en los cuales actia como un
modulador alostérico, lo que incrementa la afinidad de los receptores
por su ligando GABA; el cual actia como un neurotransmisor
inhibitorio. Las benzodiacepinas, al aumentar la actividad de GABA
favorecen los efectos sedantes, lo que es secundario a la disminuciéon
en la neurotransmision (Nielsen, 2017). Entre los efectos que
presentan las benzodiacepinas con su utilizaciéon, se encuentran
las modificaciones del estado de alerta y la cognicion, los efectos
depresivos a nivel respiratorio, y la produccién de efectos amnésicos
(Nielsen, 2017). Por lo tanto, al tener efectos que favorecen tanto la
conciliaciéon del sueno, como el mantenimiento de este al disminuir
los despertares nocturnos, las benzodiacepinas han sido ampliamente
usadas como tratamiento a corto plazo en el manejo de insomnio, asi
como del insomnio situacional (Chaudhry et al., 2020; Langade et al.,
2021; Voyer et al., 2006).

Con base en el tiempo de accion de las benzodiacepinas (vida
media), estas se clasifican como de accidn corta, accidn intermedia
o accion larga. Entre los clasificados como accion corta, se pueden
encontrar a dos farmacos: el oxazepam y temazepam. Existen otras
benzodiacepinas, las cuales estrictamente cumplen criterios para ser
clasificadas como de accién corta e intermedia. Entre ellos resaltan
el alprazolam, bromazepam y lorazepam. Dentro de la categoria
de accion intermedia se encuentra al clobazam, clonazepam,
flunitrazepam y nitrazepam. Por altimo, las benzodiacepinas con una
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mayor vida media son las de larga accion. Dentro de ellas, la maxima
exponente es el diazepam, cuya dosis suele ser tomada como punto
de comparacion para la terapéutica de las demas benzodiacepinas
(Psychotropic Guidelines (€TG Complete), 2021).

Acercade susindicaciones terapéuticas, las benzodiacepinasrara
vez suelen ser usadas como medicamentos de primera linea. Para el
manejo del insomnio, las benzodiacepinas son usadas como farmacos
de segunda linea, puesto que gran parte de las veces se prescriben
ante la intolerancia farmacologica de la primera linea (Dellemijn &
Fields, 1994; Nielsen, 2017). Ademas, gran parte de los motivos por los
cuales no son prescritos como farmacos de primera linea, es debido
a su tendencia al desarrollo de dependencia farmacoldgica, la cual
ha sido reportada no solamente durante el manejo de los trastornos
de ansiedad, sino también durante el manejo del insomnio (Nielsen,
2017).

En Estados Unidos, la Food and Drug Administration ha
aprobado algunas benzodiacepinas para el manejo del insomnio.
Entre ellas resaltan el estazolam, flurazepam, quazepam, temazepam
y triazolam, las cuales han sido efectivas para inducir la conciliacién
del suefio (Cheatle et al., 2016; Klasser et al., 2018; Marino et al.,
2021; Minkel & Krystal, 2013).

Pese a tener una buena efectividad y ser relativamente seguras,
la efectividad de las benzodiacepinas en el manejo del insomnio se
encuentra limitada, puesto que estas solamente pueden ser usadas
con relativa seguridad a corto plazo. Lo anterior se debe en parte
a las altas tasas que generan de dependencia y adiccion (Freedom,
2011; Latif et al., 2020). Ademés, en algunos estudios se ha visto que
su utilizacion por periodos prolongados no ha reportado mejorias en
el suefio, especialmente en aquellos individuos con dolores crénicos
que padecen dificultad para conciliar el suefio (Cheatle et al., 2016;
Klasser et al., 2018).



Il ABORDAJE FARMACOLOGICO DEL INSOMNIO: MEDICAMENTOS Y EFICACIA EN EL SUENO

Entre los factores adversos descritos de las benzodiacepinas,
la adicciéon y la dependencia farmacolégica son unos de los mas
reportados, en especial ante su uso prolongado (Li et al.,, 2024;
Mayhew, 2006). Se ha descrito en individuos de la tercera edad con
consumo de benzodiacepinas, un riesgo elevado para el desarrollo
de alteraciones de la cognicion, que conducen a delirium, y caidas,
las cuales se relacionan con el desarrollo de fracturas. Otros efectos
adversos de las benzodiacepinas es la relacion que guardan con las
alteraciones de las fases del sueio, las cuales han sido reportadas
principalmente en el suefio profundo y en el suefio REM, lo cual
prolonga el estadio 2 del suefio no REM asi como la ausencia del
estadio 4 (Marino et al., 2021). Ademas de relacionarse también
con un efecto de tipo “resaca” a lo largo del dia, amnesia y un rebote
del insomnio, lo que atenta su sintomatologia (Latif et al., 2020).
Por su parte, el efecto adverso con mayor gravedad es la depresion
respiratoria, lo que puede llevar a la muerte (Li et al., 2024).

En el manejo del insomnio crénico, pese a no ser los farmacos
de primera linea, las benozodiacepinas han sido de los mas usados.
Entre las clasificadas como de accion rapida esta el diazepam,
midazolam y triazolam; entre las de accidon intermedia estan el
alprazolam, clonazepam, lorazepam y oxazepam; y, por tltimo, entre
las de accion lenta se encuentra el temazepam. Las dosis que se han
reportado para el uso de las diferentes benzodiacepinas presentan
variaciones segin el farmaco, tales como el alprazolam (dosis de 0.75
a 1.5 mg), clonazepam (dosis de 0.5 a 2 mg), diazepam (dosis de 5
a 15 mg), lorazepam (dosis de 1 a 7.5 mg), lormetazepam (dosis de
1 a 2 mg), loprazolam (dosis de 1 a 2 mg), midazolam (dosis de 7.5
a 15 mg), oxazepam (dosis de 15 a 30 mg), quazepam (dosis de 15
mg), temazepam (dosis de 7.5 a 30 mg) y triazolam (dosis de 0.125 a
0.50 mg) (Alamo et al., 2016; Andreu et al., 2023; Chavez et al., 2017;
Lopez-Castro et al., 2012; Preskorn, 2015).
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Medicamentos no benzodiacepinicos

Los medicamentos no benzodiacepinicos, también llamados
medicamentos Z, son un tipo de fairmacos de accion similar a las
benzodiacepinas (Herrero Babiloni et al., 2021). Al igual que las
benzodiacepinas, los medicamentos no benzodiacepinicos acttian de
manera especifica en los receptores de GABAA. Al unirse de manera
mas selectiva a ciertas subunidades, poseen un efecto sedativo mas
que ansiolitico (Drover, 2004; Matheson & Hainer, 2017). Puesto que
los medicamentos Z son absorbidos de manera rapida porla via oral, y
presentan un rapido inicio de accion, estos farmacos son ampliamente
utilizados en el insomnio debido a su tendencia a disminuir el tiempo
en la conciliacion del sueno, asi como por presentar una baja tasa
de efectos secundarios residuales, ademas de mejorar la arquitectura
del suefio (Chavez et al., 2017).

En contraste con las benzodiacepinas, los medicamentos Z
presentan buenos niveles de eficacia con uninicio rapido de sus efectos,
a la vez de un aclaramiento rapido de sus metabolitos, por lo que no
suelen presentar efectos adversos sedativos durante su uso (Atkin et
al., 2018; Herrero Babiloni et al., 2021). Efectos en la cogniciéon, como
los que se presentan durante el tratamiento con benzodiacepinas
(pérdida de la memoria, alteraciones en la motricidad, dano al
equilibrio, caidas en el adulto mayor y dependencia farmacolbgica),
suelen presentarse con frecuencia también en estos farmacos
(Atkin et al., 2018; Treves et al., 2018); sin embargo, si suelen ser
mejor tolerados. Algunos de sus efectos adversos incluyen el vértigo,
nauseas, astenia, cefalea, diplopia, temblor, efectos residuales en
la memoria y la cognicion, parasomnias, depresion, alucinaciones,
psicosis, asi como también dependencia farmacolégica (Chavez et al.,
2017; Gunja, 2013; Lopez-Castro et al., 2012).

Estos farmacos han demostrado ser efectivos en el manejo del
insomnio, interfiriendo con diversos mecanismos de la enfermedad,
tales como la dificultad para conciliar y mantener el suefo, la
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reduccion de los despertares nocturnos, la mejoria en el tiempo total
de duracion del suefio, asi como una alteracion en el tiempo de latencia
del mismo (Ebert et al., 2006). De los farmacos que pertenecen a
este grupo, el zolpidem se ha usado en el manejo del insomnio por
alteraciones en el ciclo circadiano, asi como también en el insomnio
provocado en el mal de montana (Beaumont et al., 2007; Matheson &
Hainer, 2017; Roth et al., 1995). En el caso de la eszopiclona, puesto
que presenta una vida media prolongada, se ha usado de manera
exitosa para prolongar el mantenimiento del sueno, disminuyendo de
esta manera las interrupciones (Beaumont et al., 2007). Por su parte,
el zaleplon es un medicamento no benzodiacepinico con una corta
vida media, lo que mejora la latencia del sueno, contrastando con la
accion de la eszopiclona (Matheson & Hainer, 2017).

En Estados Unidos los medicamentos Z son los farmacos
mayormente prescritos para el manejo del insomnio; entre ellos se
encuentran el zolpidem (dosis de 5 a 10 mg y dosis de 6.25 a 12.5 para
las formulaciones de liberacion prolongada), zopiclona (dosis de 3.75
a 7.5 mg), eszopiclona (dosis de 1 a 3 mg) y zaleplon (dosis de 5 a 20
mg) (Alamo et al., 2016; Andreu et al., 2023; Bertisch et al., 2014;
Chavez et al., 2017; Lopez-Castro et al., 2012; Matheson & Hainer,
2017). De estos medicamentos, la eszopiclona al ser el farmaco con
una mayor vida media debido a su metabolito, tiene un mayor indice
de efectos residuales. Posteriormente, le sigue zolpidem, y por altimo
el zaleplon, el cual, al presentar una vida media méas corta, tiene
una baja tasa de efectos residuales (Goa & Heel, 1986; Gunja, 2013;
Quera-Salva et al., 1994).

Antidepresivos

Los antidepresivos triciclicos, los agonistas e inhibidores
selectivos de la recaptura de serotonina y los agentes atipicos,
también han sido usados para el manejo de insomnio, principalmente
en pacientes que padecen insomnio crénico o presentan cuadros de
depresion, debido a sus efectos sedativos e hipnéticos, aunque es
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importante mencionar que son usados como una segunda linea de
tratamiento (Chavez et al., 2017).

Dentro de los antidepresivos, el subgrupo con mayor efectividad
para tratar el insomnio son los antidepresivos triciclicos, los cuales
producen una mejoria en la calidad del sueno al disminuir la latencia,
aumentar la continuidad del suefo y disminuir la presencia de
despertares nocturnos (Nicolas & Ruby, 2020)43L3 . No obstante,
es importante mencionar que estos fAirmacos cada vez se encuentran
mas en desuso debido a los efectos adversos que presentan, entre
ellos se encuentran los efectos anticolinérgicos, aumento de peso,
cardiotoxicidad al consumirlo en dosis elevadas, insomnio de rebote,
ademaés del riesgo de sobredosis ante el consumo de los medicamentos.
El segundo subgrupo usado en el tratamiento del insomnio son
los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina, los cuales
actualmente se ha descubierto que poseen un efecto contrario,
contribuyendo al aumento de los despertares nocturnos, afectando la
eficacia del suefio, y aumentando la mala calidad de vida y problemas
presentados por el insomnio, siendo perjudiciales. Dentro de este
grupo, el escitalopram es el tnico fairmaco que no posee efectos
contrarios, por lo cual es utilizado en el manejo del insomnio (Chavez
et al., 2017; Gursky & Krahn, 2000; Holshoe, 2009; McCall & McCall,
2012).

Los antidepresivos atipicos son el altimo grupo de antidepresivos
usados en el manejo del insomnio. Al no poder ser clasificados en
otro grupo debido a sus distintos mecanismos de accion (modulacion
de la neurotransmision de dopamina, efecto sobre los receptores
de melatonina, serotonina y sobre los receptores de N-metil-D-
aspartato), medicamentos como la trazodona y la mirtazapina son
agrupados dentro de este subgrupo (Aroke et al., 2020; Pavlidi et al.,
2021).

Uno de los faArmacos antidepresivos, de los cuales se ha hablado
bastante de su uso contra el insomnio, es de la doxepina (Morin et
al., 2024). Este es el tnico antidepresivo aprobado para el manejo
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del insomnio, puesto que se ha visto que en esquemas terapéuticos
de baja dosis (dosis de 3 a 6 mg) es efectivo en el mantenimiento
del suefio y en la prolongacion de este (Krystal, 2015; Madari et al.,
2021; Morin et al., 2024). Entre otros farmacos, se ha reportado el
uso también de amitriptilina (dosis de 10 a 50 mg), trazodona (dosis
de 50 a 150 mg), y mirtazapina (dosis de 15 a 45 mg) (Alamo et al.,
2016; Andreu et al., 2023). Es importante tomar en cuenta que estos
deben ser prescritos solamente en individuos que padecen insomnio
concomitante con cuadros depresivos (Ekambaram & Owens, 2024).

Antihistaminicos

Las opciones de antihistaminicos utilizados para el manejo
del insomnio son contadas. Aquellos antihistaminicos de los
cuales se encuentra documentado su uso como hipnéticos son la
difenhidramina, doxilamina e hidroxizina (Kabir & Uzzaman, 2022;
Krystal et al., 2006; Morin & Benca, 2012; Voysey et al., 2021).
Su eficacia se basa en el mantenimiento del suefo, sin embargo,
no se recomiendan como tratamiento a largo plazo, puesto que su
efectividad es baja (Gulyani et al., 2012; Krystal et al., 2013; Morin &
Benca, 2012).

Entre los efectos adversos con los que pueden cursar los
individuos con consumo de antihistaminicos se encuentran los
efectos anticolinérgicos, con presencia de sequedad bucal, retenciéon
urinaria, estrefiimiento, vision borrosa y taquicardia (Equihua et al.,
2013; Kabir & Uzzaman, 2022; Morin & Benca, 2012); los efectos en
la cognicién, con presencia de delirium, déficit cognitivo y mareo;
y los efectos de “resaca” al dia posterior a su uso, con presencia de
somnolencia que afecta las actividades diurnas de los individuos
(Equihua et al., 2013; Voysey et al., 2021).

Es importante tomar a consideracion que estos fArmacos deben
evitarse en adultos mayores, pacientes embarazadas o madres
lactantes, puesto que sus efectos adversos sobrepasan los beneficios
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que ofrecen debido a su baja efectividad (Gulyani et al., 2012; Seda
et al., 2014).

Antipsicoticos

Algunas de las opciones que han sido usadas para el manejo del
insomnio son la quetiapina y la olanzapina, no obstante, estas no se
encuentran indicadas para el tratamiento de trastornos del sueiio
como el insomnio (Freedom, 2011; Hu et al., 2022). Sus mecanismos
de accibén se basan en el bloqueo de los receptores de dopamina, el
antagonismo de los receptores de serotonina 5-HT2A/2C y de los
receptores alfa-1 adrenérgicos, asi como también presentan algunos
efectos agonistas antihistaminicos (Morin & Benca, 2011).

Este grupo de fArmacos resulta efectivo ante el insomnio debido a
que incrementan el tiempo, aumentan la eficacia y mejoran la calidad
del sueno. Sin embargo, la evidencia disponible en la literatura sobre
su eficacia en el insomnio primario es escasa, por lo cual no son
considerados hipnéticos de primera linea (Deak & Winkelman, 2012;
Mansour & Knauert, 2024; Morin & Benca, 2011).

Entre sus efectos adversos podemos encontrar descontrol de
los lipidos séricos, desarrollo de diabetes mellitus, aumento de
peso, sintomas extrapiramidales, aumento de la mortalidad en
adultos mayores y efectos sedantes excesivos durante el dia (Deak
& Winkelman, 2012; Morin & Benca, 2011; Romanella et al., 2021).
Por lo anterior, este grupo de fairmacos no se recomienda para el
manejo de insomnio aislado, puesto que sus efectos adversos son
de importancia. En su lugar, se recomiendan para el tratamiento de
los individuos con trastornos psiquiatricos que de manera conjunta
se encuentren cursando con insomnio (Mansour & Knauert, 2024;
Morin & Benca, 2011; Sweetman et al., 2021).
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Antagonistas del receptor de orexina

Los antagonistas del receptor de orexina son un tipo de farmacos
que se han comenzado a emplear en el tratamiento del insomnio.
Dichos fArmacos presentan mecanismos inhibitorios a través de los
receptores OX1y OX2, receptores que tienen un papel en la regulacion
del ciclo suefio-vigilia (Du et al., 2023; Montastruc & Taillefer de
Laportaliere, 2024), asi como también bloquean los receptores de
orexina. De manera fisiolégica, las orexinas son producidas por el
hipotalamo, activando neuronas que promueven el desvelo, y por
lo tanto, inhiben el suefio. Por lo tanto, al bloquear los receptores
de orexina, se promueve la fase REM del sueno, mejorando de esta
manera la calidad de este (Du et al., 2023; Krystal, 2015; Montastruc
& Taillefer de Laportaliere, 2024).

Entre los farmacos antagonistas del receptor de orexina que
han sido aprobados para el manejo del insomnio, se encuentra el
suvorexant, lemborexant y el daridorexant (Aversa et al., 2024;
Dujardin et al., 2022; Fernandes & Liguori, 2025; Montastruc &
Taillefer de Laportaliere, 2024). Su accién como hipnotico se dirige
a promover el inicio, mejorar su mantenimiento e incrementar el
tiempo total de sueno, lo que los hace una excelente opcién para el
manejo del insomnio. No obstante, existe algunos efectos adversos
que pudieran limitar su uso, puesto que puede exacerbar o inducir
sintomas depresivos, asi como también los pensamientos suicidas, por
lo que requieren de un estrecho seguimiento psicologico (Montastruc
& Taillefer de Laportaliere, 2024; Tannenbaum et al., 2014; Wright
et al,, 2023).

Agonistas del receptor de Melatonina

La melatonina es una hormona producida por la epifisis (también
llamada glandula pineal), basdndose en los ciclos luz-oscuridad del
ciclo circadiano. De manera fisiol6gica, sus concentraciones suelen
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presentar elevaciones con el anochecer y disminuir con el amanecer,
lo cual controla el ciclo del suefio. De ahi que su indicacion de manera
exdgena se encuentra destinada principalmente para aquellos
individuos que cursan con insomnio por afectacion del ciclo de suefio
vigilia (Sanchez-Cardenas et al., 2016).

La melatonina acttia a nivel de 3 receptores: los MT1 (de mayor
afinidad), los MT2 (de menor afinidad) y los MT3; sin embargo, este
altimo tipo no posee acciones sedativas (Ebert et al., 2006; Yukuhiro
et al., 2004).

La melatonina ha sido ampliamente utilizada para la conciliacion
del sueio, teniendo buena accién entre los individuos mayores de 55
anos. Dos presentaciones de melatonina han sido usadas, tanto la
presentacion de liberacion inmediata, en dosis de 1-5 mg, asi como
la presentacion de liberacion prolongada, en dosis de 2 mg (Alamo et
al., 2016; Andreu et al., 2023).

Sin embargo, la melatonina no es el tnico fairmaco agonista
de los receptores MT1 y MT2 que ha sido usado para el manejo del
insomnio. En la literatura se habla también acerca del ramelteon. Este
agonista de la melatonina (también considerado un medicamento Z)
actia en receptores MT1 y MT2 localizados en el sistema nervioso
central, disminuyendo la vigilia y aumentando el suefio REM y el
suefio de ondas lentas, lo que produce sus efectos sedativos (Ebert
et al., 2006; Miyamoto et al., 2004; Mlichova et al., 2023; Yukuhiro
et al., 2004). En aquellos individuos con elevada latencia del suefo,
se ha visto que dosis de 8 mg han sido efectivas, lo que favorece el
inicio del sueno (Miyamoto et al., 2004). No obstante, su rango de
terapéutico puede ir desde los 5 hasta los 30 mg (Chavez et al., 2017;
Tariq & Pulisetty, 2008).

Los efectos adversos presentes ante el uso de ramelteon no
suelen ser de gravedad. Los pacientes que consumen ramelteon para
el manejo del insomnio suelen cursar con cefalea, nauseas, vomito,
astenia y somnolencia. Sin embargo, también deben de realizarse
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estrechos controles de los niveles de prolactina, puesto que este
farmaco tiende a elevar los niveles de dicha hormona (Chévez et al.,
2017; Liu & Wang, 2012; Pandi-Perumal et al., 2011; Tariq & Pulisetty,
2008).

La agomelatina también ha sido usada en el manejo del insomnio.
Esta presenta una acciéon de antagonismo en los receptores de
serotonina 5-HT2A/2C y un agonismo de los receptores MT1y MT2,
por lo cual, en dosis de 25 mg, se ha visto que actiia efectivamente en
la mejora de las fases del sueno, aumentando el sueho REM (Ebert et
al., 2006; Tariq & Pulisetty, 2008).

Conclusioén

El insomnio es un padecimiento que aqueja a un gran porcentaje
de la poblacion, por lo cual, es de relevancia conocer los grupos
farmacologicos que pueden ser usados para el manejo de este
trastorno. Al momento de elegir el mejor farmaco es importante
individualizar el tratamiento, teniendo en consideracion la causa del
insomnio, las caracteristicas del paciente, las comorbilidades, ademas
de evaluar detalladamente las particularidades de los farmacos, tales
como su mecanismo de accion, indicaciones y perfil de seguridad,
para que de esta manera, se puedan valorar los riesgos y beneficios de
cada uno de ellos y asi tomar la mejor decision terapéutica.

Entre los grupos de medicamentos usados para el insomnio, las
benzodiacepinas y medicamentos Z son fArmacos de gran relevancia,
por lo cual siguen siendo ampliamente utilizados, sin embargo, es
importante considerar la gravedad de sus efectos adversos; por
mencionar la dependencia y la tolerancia, lo que puede llevar a
aumentar la dosis de manera progresiva. Con el paso de los afnos, mas
medicamentos han sido incluidos para el manejo de este trastorno,
tal es el caso de los antagonistas de los receptores de orexina, y
los agonistas de la melatonina, los cuales presentan una eficacia
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aceptable, con una reducciéon de los riesgos, lo cual las hace muy
buenas opciones para el manejo del insomnio.

Cabe mencionar que el manejo farmacolégico, combinado con
terapias no farmacoldgicas, presentan un mayor grado de efectividad,
por lo cual es importante que se lleve a cabo un manejo integral para
conseguir el maximo beneficio para los pacientes.
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Abstract

This manuscript reviews the pharmacological management of insomnia, a disor-
der requiring treatment tailored to patient characteristics and comorbidities. It
analyzes classic drugs like benzodiazepines and Z-drugs (zolpidem, eszopiclo-
ne), which are effective for sleep initiation but limited to short-term use due to
dependency risks and cognitive adverse effects. Second-line options, including
certain antidepressants (doxepin) and antipsychotics, are described; these are
reserved primarily for cases with comorbid psychiatric conditions due to their
side-effect profiles. Newer therapies with favorable safety profiles are also highli-
ghted, such as orexin antagonists and melatonin agonists, which are useful for
circadian rhythm disturbances.

Keywords: Sleep disorders; Insomnia; Treatment; Management; Approach.

Resumo

Este manuscrito revisa a abordagem farmacolégica da insénia, um transtorno
que exige tratamento individualizado conforme as caracteristicas e comorbida-
des do paciente. Analisam-se farmacos classicos como as benzodiazepinas e os
medicamentos Z (zolpidem, eszopiclona), eficazes na inducdo do sono, mas com
uso limitado ao curto prazo devido a riscos de dependéncia e efeitos adversos
cognitivos. Opcdes de segunda linha também sao descritas, como antidepressi-
vos (doxepina) e antipsicéticos, reservados principalmente para casos com pa-
tologias psiquiatricas concomitantes devido ao seu perfil de efeitos colaterais.
Destacam-se ainda terapias mais recentes com perfis de seguranca favoraveis,
como os antagonistas de orexina e agonistas de melatonina, Uteis em alteracdes
do ciclo circadiano.

Palavras-chave: Transtornos do sono; Insénia; Tratamento; Manejo; Abordagem.
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Capitulo 3

Suplementos dietéticos para el insomnio, éticay

responsabilidad

Monica Lopez Talavera

Resumen

Después del COVID-19, el insomnio y su sintomatologia,
ha aumentado. Al ser un desorden del suefio comun, los
suplementos dietéticos han sido una estrategia para bus-
car mejoria. Su consumo ha sido reconocido en la actua-
lidad como un fendmeno que representa riesgos desco-
nocidos, disminuyendo el beneficio para el consumidor.
La falta de educacién aumenta la confianza de estos pro-
ductos en la poblacion general, asi como el desconoci-
miento de los efectos adversos en el personal sanitario.
El conflicto de interés también puede surgir al recomen-
darlos o prescribirlos. A lo largo de este articulo se mos-
trara la evidencia disponible que soporta el uso de pocos
suplementos dietéticos dirigidos para el tratamiento del
insomnio, asi como el andlisis de las controversias éti-
cas de su consumo; cémo se vulneran los principios de
la ética biomédica y el desarrollo de una responsabilidad
compartida desde la educacion del personal sanitario, y
de éste hacia la poblacion.

Palabras clave:
Etica;
Deontologia;
Nutricion;
Salud mental;
Bioética
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I SUPLEMENTOS DIETETICOS PARA EL INSOMNIO, ETICA Y RESPONSABILIDAD

Introduccion

Después de la pandemia por COVID-19, la prevalencia de
insomnio y sus sintomas, se ha reportado en 52.57% (AlRasheed et
al., 2022) yde 29.7%-58.4% (Yuan et al., 2022), respectivamente. Esta
alteracion del sueno se presenta mas en mujeres, adultos mayores, y
en quienes tienen menor estatus socioeconémico (Morin & Jarrin,
2022). Igualmente, se sabe que, a partir de los 25 afios, aumenta la
prevalencia de sintomas del insomnio conforme aumenta la edad
(Klimt et al., 2023).

Dentro de los tratamientos no farmacologicos se encuentran
intervenciones con el uso de suplementos dietéticos (SD) (Wang et
al., 2023). Sin embargo, las guias de practica clinica no recomiendan
su consumo (Salame et al., 2025). Los SD son productos con
concentraciones elevadas de nutrientes y otras substancias
(Ratajczak et al., 2020; Tsartsou et al., 2021; Wierzejska, 2021), con
efectos fisioldgicos especificos para mantener niveles adecuados en el
organismo de estos (Ratajczak et al., 2020), los cuales son ingeridos
de forma adicional a la dieta regular (Ratajczak et al., 2020; Ronis
et al., 2018; Tsartsou et al., 2021), en forma de capsulas, pastillas,
comprimidos y liquidos (Ronis et al., 2018; Wierzejska, 2021).

Sin embargo, en la actualidad se tiene un problema relevante
con los SD, pues se ha encontrado que hasta el 78 % de adolescentes
y adultos los consumen, de los cuales tnicamente el 25 % son por
indicacion médica, y el restante por decision propia (Ronis et al.,
2018; Wierzejska, 2021). Respecto a los que estan dirigidos para el
tratamiento del insomnio, se ha encontrado que el 28.7% de quienes
lo padecen buscan suplementos dietéticos naturales de venta libre
(Morin et al., 2024).

Aunque son facilmente adquiridos y comercializados, se
desconocen los potenciales riesgos que representan ala salud (Vasquez
& Vanegas, s.f.), pues muy pocos cuentan con evidencia robusta en
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cuanto a la efectividad y eficacia como parte del tratamiento del
insomnio.

(Por qué y quienes se recomiendan? ;Como se toma la decision de
consumirlos, de qué forma se adquieren y que tan benéficos y veridicos
son? (Es responsable y ético recomendarlos? ;Cual es la evidencia actual
de los SD para tratar el insomnio? Las controversias respecto a los SD
surgen cuando se demuestra con evidencia cientifica que la mayoria son
riesgos para la salud y no hay educacion al respecto para un consumo y/o

recomendacion responsable.

Desarrollo

Suplementos dietéticos

Los SD son considerados ante los organismos de regulacién como
alimentos, no como medicamentos (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky,
2018; Wierzejska, 2021), por lo que no es necesario demostrar
su efectividad para condiciones médicas especificas, aunque el
fabricante debe documentarla al igual que la seguridad del producto
(Ronis et al., 2018).

Los ingredientes mas comunes de los SD son: vitaminas,
minerales, aminoacidos, hierbas y extractos botanicos, lo que permite
identificar productos especificos de acuerdo con su composicion,
siendo los mas comunes multivitaminicos con minerales, omega 3,
calcio y suplementos para pérdida de peso y recomposicion corporal
(Ronis et al., 2018; Wierzejska, 2021).

Aunque existen pocos SD que han probado su efectividad, la
mayoria tienen promocionales que hacen promesas irreales a los
consumidores como son el tratar, curar, prevenir, disminuir riesgo
de enfermedades o aliviar sintomas (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky,
2018), con estrategias de marketing agresivo (Karbownik et al., 2019)
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que, al mismo tiempo, refuerza las falsas creencias de los supuestos
beneficios posibles (Karbownik et al., 2021).

Los medios por los que se hacen las campafias publicitarias son
revistas, blogs (White, 2020), redes sociales (Zamil et al., 2023),
radio, television(Karbownik et al., 2021), o por recomendacion
de boca en boca, como en el caso de las empresas multinivel
(Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018). Los mensajes utilizados en los
promocionales pueden manipular a los consumidores, mediante
testimonios de curaciéon de problemas de salud con el consumo de
los SD, para convencerles de la utilidad del producto y sus supuestos
beneficios (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018; Karbownik et al.,
2019; Wierzejska, 2021), como son: mejorar la composiciéon corporal,
mejorar desempeiio sexual, perder peso, combatir la artritis, el dolor,
el insomnio, complementar la dieta o combatir la fatiga (Cardenas
& Fuchs-Tarlovsky, 2018), generando credibilidad de la informacion
de la publicidad, aunque en realidad puedan ser un riesgo a la salud
(Karbownik et al., 2021).

Estos productos pueden encontrarse de venta libre en estantes
de supermercados, quioscos, stands, online (Ratajczak et al., 2020),
farmacias (Tsartsou et al., 2021), o directamente con los vendedores
de las companias multinivel (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018), lo
que favorece su comercializacion (Dores et al., 2023), especialmente
cuando son recomendados por amistades, que generalmente no
tienen educacién en salud (Karbownik et al., 2021).

Con estas estrategias de promociéon y comercializacién, se
muestra la existencia de conflictos de interés, méis ain cuando el
vendedor obtendra ganancias por lograr la venta y, ademas, inscribir
a mas personas a las empresas, sin educacion sanitaria, poniendo en
riesgo la credibilidad de los profesionales de la salud (Cardenas &
Fuchs-Tarlovsky, 2018). En este caso, lo mas importante es la venta
del producto, no el bienestar de las personas, las cuales, en muchas
ocasiones, tienen una necesidad de salud urgente (Vasquez & Vanegas,
s.f.), por lo que se ha criticado que las companias, distribuidores y
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puntos de venta arriesgan descaradamente la seguridad e integridad
de los consumidores (White, 2020).

Derivadodetodolo anterior, sehanidentificadolas caracteristicas
de quienes los consumen: ser mujer, tener menor nivel educativo,
residir en zonas rurales, menor ingreso econémico familiar y, en
general, menor conocimiento de los SD y sus efectos nocivos (White,
2020).

De esta manera, existe mayor tendencia al consumo por una
acumulacion de informacion errénea que consideran de confianza,
aunque en realidad no exista evidencia que avale los efectos benéficos
de los SD (Karbownik et al., 2019). Ademas, se ha encontrado
una correlacion positiva entre el bajo nivel de estudios y el poco
conocimiento de estos (Karbownik et al., 2019). En algunas encuestas
se ha confirmado que los conocimientos son extremadamente bajos
en la poblacion general (Karbownik et al., 2021; Kolodziej et al.,
2019), y uno de los predictores para identificar este suceso es tener
confianza en los anuncios publicitarios (Karbownik et al., 2021).

Asimismo, las creencias son factores predisponentes para
consumir SD. 40 % de consumidores creen que las vitaminas y
minerales previenen enfermedades, mientras que el 70 % creen que
los antioxidantes previenen el caAncer (Wierzejska, 2021).

También se ha reportado que la recomendacion de boca en boca
hace que se considere un producto seguro (Karbownik et al., 2021;
Kolodziej et al., 2019; Wierzejska, 2021), y que quienes lo utilizan
se dicen expertos en el SD (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018;
Karbownik et al., 2019) y que esa experiencia puede reemplazar
la formacion profesional (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018).
Igualmente se sabe que quienes no creen en los medicamentos porque
los consideran peligrosos o sienten que son prescritos en exceso,
tienen preferencia por los SD (Karbownik et al., 2021).

Todas estas creencias pueden ser reforzadas y las actitudes
pueden ser influenciadas, igualmente, por la comunidad a la que
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se pertenezca, por lo que su consumo podria cuestionarse si es por
decision auténoma (Dores et al., 2023).

Es interesante resaltar que existe un contraste cuando se tiene
un alto nivel de estudios. Por un lado, estan quienes deciden no
consumirlos porque consideran que la alimentacion y la actividad
fisica son factores principales para la salud, ademéas de que prefieren
alimentos hechos en casa y dudan de los beneficios de los SD. Por
otro, estan los consumidores de SD que tienen preocupacién por
mantener una alimentacion saludable y los consideran parte de esta
(Tsartsou et al., 2021).

El bajo nivel de conocimiento respecto a los SD también puede
fundamentarse en la creencia de que son productos controlados,
probados, efectivos e innocuos (Karbownik et al., 2021). La poca
informacion que tienen los consumidores de la falta de pruebas de
eficacia y la promesa de innocuidad (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky,
2018), asi como la ignorancia de sus riesgos potenciales, puede
hacer que se consideren inofensivos, mas en los que mencionan
ser “naturales” (Dores et al., 2023), aunque su consumo represente
riesgo de intoxicacion severa y alteraciones organicas a nivel
hepatico, cardiovascular, neurologico, renal, reproductivo y digestivo
(Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018).

Las visitas a urgencias se han reportado en méas de 70 % por
efectos adversos de los suplementos (Rittenhouse et al., 2020;
Wierzejska, 2021), pues se sabe que tienen poca eficacia y alto
riesgo de complicaciones (especialmente los que son dirigidos a la
pérdida de peso, mejoria de desempeno sexual, control de dolor o de
artritis e insomnio) (Manore & Patton-Lopez, 2022; White, 2020),
ademas de una alta posibilidad de contener ingredientes adulterados,
contaminados (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018; Wierzejska, 2021)
o que dan apariencia natural (White, 2020), que no son reportados
en los ingredientes (Ronis et al., 2018; White, 2020).
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Los SD con componentes herbales también pueden causar
complicaciones ya que contienen diversos compuestos activos que
pueden interactuar con ciertos farmacos haciendo que aumente o
disminuya rapidamente su dosis disponible, aunque en su mayoria
tienen efectos secundarios leves (Ronis et al., 2018; Wierzejska,
2021).

Otro riesgo de los SD con ingredientes botanicos es la
contaminacién por microorganismos que puede generarse en
el cultivo, la recoleccion, el empaquetado y/o la distribucién del
producto (Ratajczak et al., 2020). Se ha identificado contaminacion
por hongos, bacterias, incluso metales pesados (White, 2020).

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), los
SD deben tener informaciéon respecto a su administracion, efectos
terapéuticos, duracién de su uso y en qué momento consultar a un
profesional (Vasquez & Vanegas, s.f.). Ademas, también se tiene que
declarar la informacion nutrimental, pero la mayoria no la muestran,
especialmente si se promocionan por redes sociales (Zamil et al.,
2023).

Al ser productos que se consumen por decision propia, la
poblacion en general busca la informacién por distintos medios:
redes sociales (Zamil et al., 2023), amigos sin educacién médica
(Karbownik et al., 2021), internet y personal de farmacias (Nacouzi
et al., 2022; Tsartsou et al., 2021). Sin embargo, hay un sector de
la poblaciéon con mayor nivel educativo que busca asesorarse con
personal de salud, especialmente del etiquetado y la publicidad, o
toman la decision de adquirirlos por indicacién médica (Tsartsou et
al., 2021).

De manera preocupante, se tienen reportes de encuestas
realizadas a personal de salud y de farmacia para saber si tienen
conocimientos de los SD teniendo resultados preocupantes, porque
mas del 90 % no recibieron educacion al respecto (Conway et al., 2023;
Rittenhouse et al., 2020; Wierzejska, 2021). Como consecuencia hay
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desconocimiento para reportar efectos adversos, siendo iinicamente
el 72 % de médicos que investigan el consumo de SD por sus pacientes
en historia clinica, y solo el 61 — 71 % han identificado eventos
adversos; de estos, muy pocos han sabido reportarlos (Rittenhouse
et al,, 2020).

Evidencia de los SD utilizados para el insomnio

Los SD que se encuentran disponibles a la venta directa al
publico pensados para el insomnio pueden ofertarse en cépsulas,
tabletas, jarabes, bolsas de té y polvos. La valeriana, lavanda, el
azafran, el balsamo de limén con hinojo, y la manzanilla, son
herbales prometedores en los mecanismos de accion en el insomnio.
Los efectos secundarios reportados en las intervenciones han sido
leves a nivel gastrointestinal, sin embargo, no se sabe la seguridad
y tolerancia a largo plazo de su consumo (>4 semanas). Por su parte,
la melatonina ha demostrado ser segura en intervenciones de corto
plazo, asi como efecto benéfico en la mejoria del insomnio (Salame et
al., 2025).

En 2024, se publico una revision de alcance respecto a los
SD de venta directa al pablico y su consumo en adultos mayores,
encontrando que, de los 46 estudios incluidos, el 52% se enfocaron en
el tratamiento del insomnio, siendo la melatonina el suplemento mas
estudiado, con efectos benéficos y con adecuada tolerancia en adultos
mayores, en periodos de 1 semana a 12 meses. Aunque el magnesio
demostr6 beneficios contra el placebo, los datos no son seguros.
Respecto a la valeriana se encontr6 como inefectiva en forma de
gel, mientras que la melisa en presentaciéon de jarabe tuvo efectos
parecidos al alprazolam, sin reportar seguridad (Frost et al., 2024).

Una revision sistematica publicada en 2023, incluyendo 76
estudios con bajo riesgo de sesgo, con intervenciones en adultos
mayores, identifico que los SD que pueden ayudar a mejorar la calidad
del suefio son la melatonina natural, azafran, I-ornitina y vitamina D,
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posiblemente por tener efectos en las alteraciones de salud existentes.
Asi mismo, no se encontré que suplementos de Ayurveda tengan
efecto alguno (Kamat et al., 2023).

Al ser la melatonina la mas estudiada, se realiz6 un meta-anéalisis
que incluy6 23 estudios clinicos randomizados controlados, mejoria
en la calidad del suefio, tanto en quienes padecen enfermedades
respiratorias, alteraciones metabolicas y desérdenes del sueno, a
pesar de la heterogeneidad de los estudios incluidos (Fatemeh et al.,
2022).

En Japoén, se realiz6 un meta-analisis de la intervenciéon con
SD de probioticos, incluyendo 15 estudios clinicos randomizados,
teniendo efectos positivos en la calidad del sueno, posiblemente
por la modulaciéon de la microbiota, el eje intestino-cerebro y la
modificacion del ciclo circadiano (Ito et al., 2024). Especificamente,
la cepa probiotica de Lactobacillus gasseri CP2305, con estudios de
alta calidad y bajo riesgo de sesgo, ha demostrado beneficios en la mejora
del suefio, cuando se consume en forma de pastilla diariamente (Chu et al.,
2023).

Conflictos éticos derivados de los suplementos dietéticos

Los conflictos éticos del fenomeno de consumo de SD surgen
porque la educacion, la informacion, el marteking, su composicion,
etiquetado, distribucién y venta no permiten que se cumplan, o que
se opongan entre ellos, los principios de ética biomédica conocidos:
respeto a la autonomia, no maleficencia, beneficencia, y justicia
(Beauchamp & Childress, 1999; Cardenas, 2021).

Autonomia

El principio de respeto a la autonomia considera que las personas
deben tener el derecho y la capacidad de tomar decisiones informadas,
mientras que el personal de salud tiene la obligaciéon de asegurar las
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condiciones que permitan la decisiéon autbnoma, dando informacion
veridica y entendible (Beauchamp & Childress, 1999).

Pero cuando se trata de los SD existe un grave problema: la fuente
de informacién de los consumidores no son profesionales de la salud
(Karbownik et al., 2021; Nacouzi et al., 2022; Tsartsou et al., 2021;
Zamil et al., 2023), y quienes acuden con ellos o buscan la orientacion
médica, tienen riesgo de recibir informacion errénea por la falta de
conocimiento de los profesionales referente a los SD (Conway et al.,
2023; Rittenhouse et al., 2020; Wierzejska, 2021).

Aunado a esto, la calidad de la informacién que muestran los
productos es cuestionable (Ronis et al., 2018; White, 2020; Zamil et
al., 2023), porque no declaran su contenido nutricional (Zamil et al.,
2023), ingredientes (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018; Wierzejska,
2021) y efectos adversos (Rittenhouse et al., 2020; Wierzejska, 2021).
Por lo tanto, la autonomia de las personas se pone en riesgo por la
poca informacion disponible de los SD (Vasquez & Vanegas, s.f.) y la
posible presion de la comunidad (Dores et al., 2023), por lo que las
decisiones no son auténomas (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018).

No maleficencia

El principio de no maleficencia se refiere a abstenerse de realizar
una accion potencialmente danina y no hacer dafio intencionadamente
(Beauchamp & Childress, 1999). Causar un dafio es obstaculizar el
cumplimiento de los intereses de una persona por cumplir los propios,
teniendo una repercusion negativa, lo cual es incorrecto (Beauchamp
& Childress, 1999), mas en el area de la salud en donde se buscan
soluciones a probleméticas de gran importancia para quienes las
padecen.

La no maleficencia no se cumple con el consumo de los SD
porque pueden causar un dano, a personas susceptibles, que no se
limita al fisico, sino también psicologico o moral (Cardenas & Fuchs-
Tarlovsky, 2018), pues dentro del perfil del consumidor, tienen
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necesidades urgentes de salud (Vasquez & Vanegas, s.f.), que buscan
solucionar con las promesas de los productos, los cuales se promueven
como magicos, cura todo, arregla rapido o tienen avances cientificos
impresionantes.

Igualmente, los conflictos de interés estan presentes, porque
las empresas y distribuidores dan prioridad a las ventas y al
reclutamiento, por lo que el consejo terapéutico sera por la obtencion
econOmica y no por el bienestar del consumidor (Cardenas & Fuchs-
Tarlovsky, 2018; Vasquez & Vanegas, s.f.).

Recomendar sin conocimiento ni informacién suficiente, més
aun, siendo personal de salud, puede considerarse como un abuso
de la profesion y de la relacion terapéutica que se establece con el
paciente para alcanzar los propios objetivos, y no el de la otra persona,
que es la salud (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018). Por lo tanto, no
se cumple tampoco el principio de no maleficencia con los SD.

Beneficencia

La beneficencia desde la bioética es la obligacion moral de actuar
en beneficio de otros, con el cual se debe hacer una comparacion entre
beneficio y riesgo de las terapéuticas, para identificar si el bien sera
mayor al posible dafio, y ayudaré a que se cumplan los intereses del
otro (Beauchamp & Childress, 1999).

Como se mencion6 anteriormente, la mayoria de SD representan
un riesgo a la salud de los consumidores por la composicion e
ingredientes adulterados o contaminados (Cardenas & Fuchs-
Tarlovsky, 2018; Hudson et al., 2018; Karbownik et al., 2019, 2021;
Manore & Patton-Lopez, 2022; Rittenhouse et al., 2020; Ronis et al.,
2018; White, 2020), ademéas de no tener evidencia que respalde la
eficacia y seguridad por su comercializacion acelerada (Cardenas &
Fuchs-Tarlovsky, 2018; Dores et al., 2023). Por lo tanto, la creencia
de que el consumo de SD adicionales a la alimentacién regular es
benéfico a la salud y/o ayudan a prevenir enfermedades, tratarlas
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o curarlas (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018; Dores et al., 2023;
Ronis et al., 2018; Tsartsou et al., 2021; Wierzejska, 2021), no tienen
evidencia cientifica que las fundamente (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky,
2018; Karbownik et al., 2019, 2021; Ronis et al., 2018).

Asi, el consumo de SD vulnera la beneficencia porque no se
advierten las posibles interacciones ni eventos adversos (Vasquez
& Vanegas, s.f.), incluso son desconocidos (Conway et al., 2023;
Rittenhouse et al., 2020; Wierzejska, 2021), y no existen estudios
clinicos que justifiquen su recomendacion, ni su seguridad e
innocuidad (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018).

Justicia

El principio de justicia se entiende como dar a cada uno lo que le
corresponde, sabiendo que el trato al otro debe ser igualitario, ademas
de ser la guia para establecer terapéuticas que hagan bien evitando
dafios, en mayores posibilidades, de acuerdo con las necesidades
individuales. En este se considera el abordaje respetuoso a la libertad
personal y sus decisiones (Beauchamp & Childress, 1999).

Sin embargo, con el consumo de SD se puede poner en riesgo
la aplicacion del principio de justicia, especialmente porque el
derecho a la informacién, tanto de la poblacién general como del
personal de salud, se ve afectado, ya que las fuentes de la misma
son cuestionables, asi como los medios y personas que la difunden
o incluso los recomiendan, propiciando la toma de decisiones no
informadas (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018; Conway et al., 2023;
Karbownik et al., 2019, 2021; Kolodziej et al., 2019; Nacouzi et al.,
2022; Rittenhouse et al., 2020; White, 2020; Wierzejska, 2021; Zamil
et al., 2023).

Esta situacion, como se menciond anteriormente, pone en riesgo
a los consumidores, ademas de que ellos mismos los consideran una
carga econoémica importante, mas atin porque algunos creen que no
obtienen los beneficios por el precio que se adquieren, mientras otros
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perciben que, a mayor inversion, mayores beneficios (Tsartsou et al.,
2021; White, 2020).

Si el comtn de los consumidores es un perfil de zonas rurales,
bajos estudios e ingresos familiares escasos, son una poblaciéon
vulnerable (Vasquez & Vanegas, s.f.), tienen mayores riesgos de
padecer los efectos adversos y aumentar el gasto con productos que
no les dan beneficios (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky, 2018; Karbownik
et al., 2021; Kolodziej et al., 2019; Tsartsou et al., 2021; Wierzejska,
2021).

Y asi acudan con profesionales de salud a informarse, también es
riesgoso aceptar la recomendacion y creer en la orientacion, porque
la informacion en ellos igualmente es escasa (Conway et al., 2023;
Rittenhouse et al., 2020; Wierzejska, 2021), poniendo en riesgo
al paciente por indicaciones que no tienen fundamento cientifico
concluyente, o por conflictos de interés (Beauchamp & Childress,

1999).

Conocer y difundir la evidencia de los SD: la responsabilidad

Como personal de salud, especialmente del area de nutricion, se
tiene una gran responsabilidad para combatir las practicas riesgosas
de la poblacion. La responsabilidad debe considerarse como un
modo de ser individual, que permite dar respuestas a los complejos
problemas actuales de la realidad (Boff, 2004; Jonas, 2004), es decir,
desarrollar el ethos de la responsabilidad, mediante la educacion
y conocimiento de las consecuencias de los actos y las decisiones,
momentaneas y futuras, en las personas y en el contexto (Lopez-
Talavera, 2021).

Jonas indica en la teoria de la responsabilidad que existe la
responsabilidad de lo que se ha de hacer, pues hay una exigencia que
obliga a actuar de manera determinada como respuesta a quien esté
frente a uno (Jonas, 2004). En este caso, la obligacion primera es
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educarse pues es la iinica forma de poder actuar y, consecuentemente,
educar a la poblacién referente a las implicaciones del uso de SD.

La educacién es necesaria porque con ella se puede empoderar
a las personas, con o sin enfermedades, de poblaciéon en general o
personal de salud, y promover las decisiones libres y auténomas,
permitiendo que se desarrolle el pensamiento critico y, al mismo
tiempo, fomentar una responsabilidad compartida (Cardenas et al.,
2019).

Los nutricionistas tienen un compromiso con los pacientes, pero
también con la sociedad, por lo tanto, la ética debe guiar el ejercicio
profesional. Es por ese compromiso moral ante los otros, que se tiene
la obligaciéon de mantenerse en constante actualizacion, porque los
tratamientos prescritos, asi como las recomendaciones, deben ser
en pro del bienestar del paciente, buscando respetar y cumplir los
principios de ética biomédica (Sierra Tobon & Texeira Panizza, 2021).

La actualizacion y educacion continua son necesarias, pues
se ha identificado una tendencia respecto al conocimiento de los
SD en el personal de salud, y esta es que, mientras sea menor la
experiencia ejerciendo la profesion y haya mayor participaciéon en
investigacion clinica, mayor es el conocimiento que se tiene de los
productos (Nacouzi et al., 2022). Pero lo mas importante, es que son
un compromiso moral (Sierra Tobon & Texeira Panizza, 2021).

La responsabilidad de educarse en materia de SD es
fundamental, pues desgraciadamente, hay profesionales de la salud,
incluso nutricionistas, que prescriben, venden o recomiendan su
consumo, siendo una practica no ética (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky,
2018), ya que no existen estudios concluyentes que justifiquen un
efecto benéfico en los pacientes, por el contrario, los pueden poner
en riesgo de efectos adversos graves (Cardenas & Fuchs-Tarlovsky,
2018; Hudson et al., 2018; Rittenhouse et al., 2020; Ronis et al., 2018;
White, 2020; Wierzejska, 2021).
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Sin embargo, en encuestas realizadas han obtenido resultados
prometedores, porque, aunque no existe un adecuado conocimiento
de los SD, ni tampoco se ha recibido una educaciéon de los mismos,
maés del 90% de los profesionales estan interesados en recibirla pues
consideran que es informacion valiosa (Rittenhouse et al., 2020), y
de esa manera se pueden identificar los riesgos, los eventos adversos
y reportarlos, pero mas importante: tendran la capacidad de educar
a la poblacion.

Se ha documentado que, en la poblacion general, mientras
exista mayor nivel educativo son menos propensos al consumo de
SD, pues dudan de los supuestos efectos benéficos y la publicidad
de los productos, dando mayor credibilidad a la evidencia cientifica
(Tsartsou et al., 2021). Importante agregar que las personas con
este perfil son quienes tienen mayor probabilidad de iniciar una
conversacion del tema con el personal de salud (Conway et al., 2023),
por lo que los profesionales deben estar preparados para establecer el
dialogo adecuado y responsable.

De esta manera, es un poco mas clara la necesidad de educacion
del personal de salud, especialmente del nutricionista, para educar
a la poblaciéon en general, porque esta necesita con urgencia tener
acceso a fuentes de informacién confiable y a evidencia cientifica de
calidad que sea entendible (Kolodziej et al., 2019).

Actualmente se cuenta con un medio que puede tener alto
impacto, y en el que muchas personas buscan informacion: las redes
sociales. Esta es una herramienta en donde abunda informacion
erronea y SD con las caracteristicas mencionadas a lo largo de este
articulo, por lo que se ha reconocido como una necesidad su uso para
compartir informacion adecuada y educar a la poblacién por parte de
los profesionales de la salud (Zamil et al., 2023).

Aunado a los canales de difusion, también hay reportes donde
consideran de gran importancia la elaboracion de guias de practica
clinica para conocer el manejo de los SD, asi como implementar
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legislaciones que los regulen, esto con el fin de mejorar la calidad del
cuidado de la salud de la poblacién y de los pacientes (Nacouzi et al.,
2022).

Conclusioén

Ante el fendmeno de consumo elevado de SD por la poblacién
se necesitan acciones para combatirlo, pues los riesgos que tienen
para la salud son mayores que los beneficios. Como se mostrd, la
evidencia que respalda los posibles beneficios de los SD dirigidos
para el insomnio, es escasa, al igual que los productos que podrian
funcionar dependiendo concentracion y presentaciones.

Por esto, la educacién referente a los SD debe comenzar a
implementarse, en personal de salud y poblacion general, pues se
tienen creencias, informacién errénea y acceso a fuentes de poca
credibilidad y veracidad que motivan a la adquisicion de estos
productos, asi como a su recomendacion.

Sin educacién no hay responsabilidad, porque no se puede decir
responsable una persona que no considere la consecuencia de sus
actos y decisiones, ya que no hay conciencia ni pensamiento critico
de las circunstancias. Esto muestra que, ademas de los riesgos a
los eventos adversos para los consumidores, también hay riesgos
éticos en el ejercicio profesional del personal de salud cuando son
las fuentes de informacién, de recomendacion o de prescripcion, sin
educacion al respecto o con conflictos de interés, lo que no permite
que se cumplan los principios de ética biomédica recomendados para
guiar a la profesion.

La responsabilidad necesaria para disminuir el consumo de SD
no puede ser por un solo actor, se requiere desarrollo de esta como
parte del ethos, o forma de ser, del personal de salud, de la poblacion
general, de la industria y de los medios de comunicacion para que
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pueda realmente decir que lo mas importante es la salud del paciente
y de la sociedad.

Con esta critica desde la ética y la responsabilidad, se busca que
seaunllamado para personal de salud, especialmente nutricionistas, a
perfeccionar su educacion referente alos SD, sean éticos en su ejercicio
profesional evitando incumplir los principios bioéticos, dejar a un
lado los conflictos de interés y ser conscientes de su responsabilidad
que tienen par con la sociedad y su salud. Igualmente, se requiere
la referencia a especialistas que establezcan terapéuticas que tengan
evidencia cientifica robusta demostrando la efectividad, para evitar
caer en la injusticia por un dafio que surja desde la ignorancia o del
conflicto de interés.
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Abstract

Following COVID-19, the prevalence of insomnia and its symptomatology has
increased. As a common sleep disorder, dietary supplements have become a
strategy sought for improvement. Their consumption is now recognized as a
phenomenon carrying unknown risks, potentially diminishing the benefit to the
consumer. A lack of education increases public trust in these products, just as
healthcare personnel’s unawareness of adverse effects does. Conflicts of interest
may also arise when recommending or prescribing them. This article will present
the available evidence supporting the use of the few dietary supplements aimed
at treating insomnia, alongside an analysis of the ethical controversies surroun-
ding their consumption. It will examine how the principles of biomedical ethics
are compromised and the development of a shared responsibility stemming from
the education of healthcare professionals and their subsequent duty to educate
the public.

Keywords: Ethics; Deontology; Nutrition; Mental Health; Bioethics.

Resumo

Apods a COVID-19, a prevaléncia da insdnia e sua sintomatologia aumentou. Sen-
do um transtorno do sono comum, os suplementos dietéticos tém sido uma es-
tratégia buscada para melhora. Seu consumo é atualmente reconhecido como
um fenémeno que representa riscos desconhecidos, podendo diminuir o benefi-
cio para o consumidor. A falta de educagdo aumenta a confianga do publico geral
nestes produtos, assim como o desconhecimento sobre os efeitos adversos por
parte dos profissionais de saude. Conflitos de interesse também podem surgir
ao recomenda-los ou prescrevé-los. Ao longo deste artigo serd apresentada a
evidéncia disponivel que suporta o uso dos poucos suplementos dietéticos vol-
tados para o tratamento da insénia, bem como a analise das controvérsias éticas
do seu consumo; como os principios da ética biomédica sdo comprometidos e o
desenvolvimento de uma responsabilidade compartilhada a partir da educacdo
do profissional de saude e deste para a populacéo.

Palavras-chave: Etica; Deontologia; Nutricdo; Saude Mental; Bioética.
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Capitulo 4

Neurobiologia del insomnio y su fundamento fisiologico

José Angel Victoria Enriquez, Brian Jesus Morales Mendoza, Camila Morales Soto

Resumen

Este capitulo ofrece una descripcién general de los proce-
sos neurobiolégicos que regulan el suefio y de las altera-
ciones que originan el insomnio. Se expone el papel de los
ritmos circadianos, la homeostasis del suefio y los prin-
cipales neurotransmisores relacionados con la transicion
entre vigilia y suefio. Se describen modelos conceptua-
les que explican el trastorno, asi como la participacion de
estructuras cerebrales y mecanismos de hiperactivacion.
También se presenta una vision amplia de los factores
etiolégicos y de las manifestaciones clinicas que situan al
insomnio como un problema relevante para la compren-
sion del funcionamiento del sistema nervioso.

Palabras clave:
Neurobiologia;
Ritmos circadianos;
Trastornos del
sueno;
Neurofisiologia;
Insomnio
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Contenido
Trastornos del suefio

Los trastornos del suefio (TS) son un problema frecuente de
salud que afecta a una gran parte de la poblacién siendo el insomnio
uno de los mas habituales en adultos mayores. Estos repercuten de
manera significativa en el ambito escolar y laboral de las personas.
Ademas, constituyen una causa importante de morbimortalidad. Por
esta razon, es necesario implementar politicas de salud que permitan
un diagnoéstico oportuno que garantice la creacion de ambientes
saludables (Miranda Nava, 2018).

Insomnio

Elinsomnio (ID) es un trastorno del suefio en el que se presentan
sintomas diurnos y nocturnos. La dificultad para conciliar el suefo,
permanecer dormido, tener un suefio de calidad e incluso despertar
muy temprano por la mafiana, forman parte de esta entidad y afectan
la calidad de vida y el bienestar de las personas que lo padecen;
sin embargo, no son los Ginicos sintomas, ya que también se puede
presentar irritabilidad, falta de concentracion, fatiga, ansiedad, entre
otros (Riemann et al., 2022).

Estudios destacan que a nivel mundial la prevalencia del
insomnio en la poblaciéon general varia de entre 12% al 20%. En
México, de acuerdo con la Encuesta Nacional de Salud y Nutriciéon
en el ano 2016 (ENSANUT, 2016), la incidencia nacional fue de
18.8%, predominando mayormente en mujeres que, en hombres,
especialmente de localidades urbanas. Asi mismo, ésta encuesta
menciona que el ID (22.1%) fue uno de los TS més reportados, junto
con el sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS) (6 a 32.8%), y
el sindrome de piernas inquietas (15.6%).
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De forma general, el ID puede ser influenciado por diversos
factores; siendo el estrés una de las causas méas habituales. Pueden
ser psicologicos como: estrés, ansiedad y depresion, pesadillas,
terror a quedarse dormido o volver a dormir. También enfermedades
como: asma, artritis, hipertension, diabetes, insuficiencia cardiaca,
Parkinson o cancer. Medicamentos: benzodiazepinas, barbitdricos
o antidepresivos. Factores ambientales como luz en la habitacion,
sonidos de alta intensidad, calor o frio excesivos. Sustancias: Alcohol,
cafeina, nicotina y otras drogas (Carrillo-Mora et al., 2018).

No obstante, actualmente existe una teoria que clasifica en tres
grupos algunos de los factores antes mencionados, los cuales son:
1) factores precipitantes: estrés, sintomas respiratorios, discapacidad
fisica, fAirmacos como los betabloqueadores y los antiinflamatorios
no esteroideos (AINES); 2) factores predisponentes: demograficos,
sociales, biologicos y psicologicos; y 3) factores perpetuantes: cambios
cognitivos y en el comportamiento consecuencia de insomnio agudo
(Patel et al., 2018).

Las consecuencias del insomnio pueden ser amplias y afectar
tanto la salud fisica como mental, asi como el desempefio en diferentes
aspectos de la vida. La fatiga durante el dia es la repercusiéon mas
habitual del insomnio, lo que conlleva un notable deterioro en las
actividades diarias, una reduccion en el desempeno académico
o laboral, un incremento en los errores o accidentes en el trabajo,
ademéas de una disminuciéon en la capacidad de concentraciéon y
atencion (Patel et al., 2018).

Si no se trata, el ID puede llevar al desarrollo de diversas
enfermedades, entre ellas mentales. Estudios mencionan que las
personas que padecen ID tienen un riesgo aproximado de 23%
de desarrollar sintomas depresivos. Asi mismo, este riesgo puede
incrementar hasta 44%, ya que las personas con insomnio presentan
un cuadro depresivo 6 meses después de sudiagnostico, acomparaciéon
de 16% que no lo presentaban (Carrillo-Mora et al., 2018).
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Como se menciond anteriormente, el ID constituye un factor
de riesgo importante para otros trastornos de salud mental, como
lo son depresion, ansiedad y dependencia al alcohol. De igual
manera, guarda relaciéon con otras morbilidades como: el desarrollo
de sindrome metabolico, hipertension arterial sistémica (HAS) y
enfermedad cardiaca coronaria; empeorando la calidad de vida al
incrementar la mortalidad de las personas afectadas (Crescenzo et
al., 2022).

El sueno tiene un rol fundamental en la salud y el bienestar de
un individuo a lo largo de su vida; sin embargo, a pesar de que el
ID constituye un importante problema de salud publica, debido a su
alta prevalencia, no se le da la relevancia que amerita, lo que genera
un grado considerable de malestar o deterioro en areas esenciales
del funcionamiento humano. Por esta razon, este padecimiento se
debe abordar de forma individual con una atencién clinica adecuada
(Morin et al., 2022).

Es debido a lo mencionado anteriormente que este trabajo tiene
como objetivo principal llevar analizar los principales modelos
neurobiologicos y cognitivos que explican el insomnio, asi como
sus implicaciones clinicas. Ademas, se busca explorar y establecer
las conexiones que dichas bases puedan tener con otras entidades
relacionadas, ya sea en términos de afecciones concomitantes,
factores predisponentes o consecuencias asociadas.

Mecanismos reguladores del suefio

El ciclo sueno-vigilia es un proceso fisiologico indispensable para
el organismo, siendo regulado a través de un delicado balance entre
los factores internos y externos, controlados por el sistema nervioso
central (SNC). Este ciclo estd moderado principalmente por el ritmo
circadiano, un eje biologico de aproximadamente 24 horas que
modera las fases del suefio y la vigilia, por medio de zonas cerebrales
y su comunicacion con neurotransmisores. La disfuncién en alguno
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de estos mecanismos puede resultar en alteraciones del suefo, como
el insomnio, un trastorno que afecta a millones de personas a nivel
mundial.

El ritmo circadiano inicia en el ntcleo supraquiasmatico
(NSQ) del hipotalamo, que a su vez recibe informacién luminica
de la retina, sincronizando al eje con los ciclos de luz y oscuridad
del medio exterior. Este paso influye en la liberacion de melatonina
por la glandula pineal, la cual favorece la somnolencia en la noche,
la regulacion de la temperatura corporal y la secrecién hormonal
(Altimiras et al., 2019).

El ciclo del sueno en si se clasifica en dos fases: el sueno REM
(movimiento ocular rapido) y el no REM (NREM), los cuales se
alternan ciclicamente a lo largo de la noche. El suefio NREM
se subdivide en tres fases (N1, N2 y N3), siendo la fase N3 la mas
profunda y reparadora. La transicion entre estas fases estd modulada
por diferentes neurotransmisores y mecanismos neurofisiologicos.

Diversos neurotransmisores fungen un papel crucial en
la regulacion del suefio. Entre ellos, el GABA (4cido gamma-
aminobutirico) tiene una funcion inhibidora predominante, lo que
promueve la relajacion y la transicion hacia el estado de suefio. La
orexina, por su parte, esta implicada en la vigilia, inhibiendo el suefio
cuando sus niveles son elevados (Chemelli et al., 2023). La serotonina,
que es transformada en melatonina cuando la retina manda senales
de oscuridad, es fundamental para el inicio y mantenimiento del
sueno (Palagini et al., 2023). Ademas, la dopamina y la noradrenalina
participan en la transicion entre las fases REM y NREM del sueiio,
facilitando la vigilia o los periodos de mayor actividad cerebral
durante el sueno.

Sumado al NSQ, otras estructuras cerebrales desempefan un
papel fundamental en la regulacion del sueno. El tronco del encéfalo,
en particular la protuberancia y el bulbo raquideo, controla las fases
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del sueno REM, donde se produce paralisis muscular y la actividad
onirica. El sistema reticular activador ascendente (SRAA) juega un
papel clave en la regulaciéon de la vigilia, al asociarse con el sistema
simpatico por medio de la angiotensina

Las alteraciones en estas areas o en los neurotransmisores
asociados pueden dar lugar a TS como el ID o alteraciones en el ciclo
REM.

Propuestas de modelos neurobiolégicos asociados al insomnio

El ID es un trastorno comin que afecta tanto la calidad como
la cantidad del suefio, y su etiologia involucra una amplia y compleja
interaccion entre factores genéticos, ambientales y neurobiol6gicos.
Diversos modelos han sido propuestos para explicar el mecanismo
subyacente de este trastorno, haciendo énfasis en los desérdenes en
los sistemas neuroquimicos y endocrinos, particularmente aquellos
asociados al estrés.

El cortisol, la principal hormona glucocorticoide del organismo,
desempeia un papel central en la respuesta al estrés y con ello en la
regulacion del ciclo suefio-vigilia. Niveles elevados de cortisol han sido
asociados con el insomnio, ya que el estrés por periodos prolongados
activa el eje hipotalamo-hipofisis-adrenal (HHA), aumentando la
liberacion de cortisol. En condiciones normales, el cortisol sigue
un ritmo circadiano con picos en la mafiana y descensos al llegar la
noche; sin embargo, en individuos con insomnio, este ciclo se puede
ver alterado, generando un estado de alerta continuo que dificulta
la conciliacion del sueno (Vgontzas et al., 2018). La hipersecrecion
de la hormona del cortisol durante la noche ha demostrado una
interferencia con la transicion a las fases profundas del sueno NREM,
particularmente el suefio de ondas lentas, fase que es crucial para la
restauracion del organismo (Birch et al., 2022).
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Asociado a lo anterior, la relacién entre ansiedad e insomnio
puede explicarse desde un enfoque neurofisioldgico, donde la
hiperactivacion del sistema nervioso central juega un papel clave. La
ansiedad esta asociada con una sobreactivaciéon del eje hipotalamo-
hipofisis-adrenal (HHA), lo que lleva a un aumento en la secrecion
de cortisol, desencadenando los pasos anteriormente mencionados.

Ademas, se ha observado una mayor activacion del sistema
nervioso simpatico en personas con insomnio relacionado con la
ansiedad. Esto se traduce en un aumento de la frecuencia cardiaca, la
presion arterial y la actividad metabdlica, lo que dificulta la relajaciéon
necesaria para conciliar el sueno (Bonnet & Arand, 2019).

A nivel neuronal, el insomnio por ansiedad esta vinculado a
una disfuncién en la regulacion del neurotransmisor GABA (acido
gamma-aminobutirico), el principal inhibidor del sistema nervioso
central. Una disminucién en la actividad GABAérgica reduce la
capacidad del cerebro para entrar en un estado de reposo, facilitando
la intrusion de pensamientos ansiosos y la hiperactividad cortical
(Winkelman et al., 2018).

Por otro lado, se ha identificado una sobreactivacién en la
amigdala, una estructura cerebral clave en el procesamiento del
miedo y la ansiedad. La hiperactividad de la amigdala, junto con
una menor conectividad con la corteza prefrontal (encargada de la
regulacion emocional), contribuye a una mayor predisposicion a la
rumiacion y la hipervigilancia nocturna, lo que exacerba los sintomas
del insomnio (Etkin et al., 2009).

La alteracion de los ritmos circadianos es otro factor fisioldgico
relevante. El insomnio por ansiedad puede estar asociado con una
menor produccién de melatonina, la hormona encargada de regular
el ciclo sueno-vigilia, lo que dificulta la sincronizacion del suefio con
el ritmo biologico natural (Leger et al., 2018).

El estrés cronico es otro factor predisponente importante para el
insomnio. A nivel molecular, el estrés iniciala activaciéon de varias vias
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que afectan directamente los neurotransmisores y el ciclo circadiano.
El aumento de la activacion del eje HHA secundario al estrés cronico
puede llegar a alterar la senalizacion de neurotransmisores como el
GABA y la serotonina, que son esenciales para la induccién del suefio
(Riemann et al., 2021). El estrés también se ha correlacionado con
alteraciones en la neuroplasticidad neuronal, afectando las funciones
de areas cerebrales implicadas en el control del suefio, como es el
NSQ y el hipotalamo (Raymond et al., 2018). Junto con ello, el estrés
conlleva a un incremento de citoquinas proinflamatorias que también
juegan un rol en la alteracion del sueno, lo que potencia la sensacion
de cansancio y la disfuncion del ciclo suefio-vigilia.

Un modelo neurobiolégico adicional que se ha explorado
recientemente es la relacion del SRAA con el ciclo sueno-vigilia
por medio de la angiotensina II, un péptido que juega un papel
importante en la regulacion de la presion arterial y el equilibrio de
liquidos. La angiotensina II estd también involucrada en el control
de la homeostasis del sueno. Estudios han demostrado que niveles
elevados de angiotensina II estan asociados con dificultades para
dormir y pueden promover un estado de hiperexcitacion neuronal
(Cespuglio et al., 2018). La angiotensina II promueve el aumento
de la actividad del sistema nervioso simpéatico (SNS), lo que genera
un aumento en la frecuencia cardiaca y en la presion arterial,
contribuyendo a un estado de alerta excesivo que interfiere con la
capacidad de relajarse y dormir. Ademas, se ha sugerido que su eje
de liberaciéon puede interactuar con otros neurotransmisores que
regulan el suefio, como la dopamina y el glutamato, exacerbando atin
mas la disfuncion del suefio con insomnio (Cespuglio et al., 2018).

Hiperactivacion en el insomnio

El insomnio se considera a menudo un trastorno de
hiperactivacion, o aumento de la activacion somaética, cognitiva
y cortical. Las personas con insomnio pueden experimentar
hiperactivacién fisiologica tanto en los sistemas nerviosos central
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(cortical) como periférico (autonomo). También puede referirse a
procesos cognitivos y emocionales; diversas teorias sugieren que
la hiperactivacion cognitiva y afectiva a la hora de acostarse puede
contribuir tanto al insomnio agudo como al créonico (Levenson et al.,
2015).

La hiperactivacion es un estado de activacion cognitiva,
emocional, fisiologica y cortical relativamente aumentada durante 24
horas, cuyos signos o antecedentes se encuentran en todas las fases
del trastorno y contribuyen a la manifestacion de los sintomas tanto
a nivel subjetivo como objetivo. La cual estd presente durante el dia
como por la noche (Dressler et al., 2023).

La evidencia sugiere que la hiperactivacion fisioldgica esta
asociada con la activacion del sistema nervioso simpatico (SNS)
y el eje hipotalamo-hipofisario-adrenal (HPA). Las personas con
insomnio muestran niveles elevados de catecolaminas circulantes,
tasas metabodlicas aumentadas, temperatura corporal aumentada,
variabilidad alterada de la frecuencia cardiaca y patrones de
pupilometria. El1 aumento de HPA en el insomnio esta indicado por
niveles elevados de cortisol libre urinario nocturno proporcional a
la cantidad de vigilia durante la noche. Un eje SNS y HPA activado
sugiere un mecanismo central, aunque no se ha determinado la
naturaleza de la fisiopatologia central (Roehrs et al., 2019).

Modelo Conductual 3P del insomnio

Este modelo ayuda a explicar como el insomnio agudo se vuelve
cronico y sienta las bases para evaluar el insomnio en pacientes
individuales. Las 3P, que ocurren en orden temporal, son factores
que:

+ Predisponen a un individuo al insomnio.
« Precipitan un episodio agudo de insomnio.

» Perpettian el insomnio de agudo a crénico.
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Los factores predisponentes, que generalmente no son
modificables, incluyen la genética y los rasgos de personalidad
(p. €j., ser una persona preocupada; antecedentes familiares de
suefio deficiente) que conducen a una hiperactivacion fisiologica y
cognitiva. Los factores precipitantes que desencadenan el insomnio
son tipicamente eventos vitales estresantes (p. ej., problemas
relacionados con la salud, la familia, el trabajo o la escuela. Los
factores perpetuadores son las conductas, pensamientos y estrategias
de afrontamiento desadaptativos que permiten que el insomnio
continiie después de que se hayan resuelto los desencadenantes
originales (Dopheide, 2020).

Un aspecto destacable de este modelo es que el insomnio puede
mantenerse mucho tiempo después de que el factor estresante de la
vida o el evento precipitante se haya resuelto. Se cree que esto es asi
porque otros factores sirven para perpetuar el insomnio en el tiempo
(por ejemplo, acostarse mas temprano para compensar la pérdida de
sueno, preocuparse por el funcionamiento diurno). En el contexto
de la terapia cognitivo-conductual para el insomnio (TCC-I), estos
factores perpetuadores son el foco principal del tratamiento. (Walker
et al., 2023).

Insomnio

El trastorno de insomnio se define como problemas para iniciar
o mantener el suefio, o por despertarse temprano por la mafiana.
Estos sintomas relacionados con el suefio deben ocurrir al menos
3 noches por semana durante un periodo de al menos 3 meses, y
deben estar acompafiados de angustia significativa o deterioro del
funcionamiento diurno (American Psychiatric Association, 2013).
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Clasificacion del insomnio

Con base a la Clasificacién Internacional de Desdrdenes del
Suefio del afio 2014 (AASM,2014), el insomnio se diferencia en las
siguientes categorias:

e Insomnio cronico: disrupcion igual o mayor de 3 meses de
duracién o intermitente pero recurrente (de al menos 3 veces
a la semana) a largo plazo. Su diagnoéstico estd basado en
los sintomas que refiere el paciente, lo que le da un caracter
subjetivo. No obstante, se puede definir de forma objetiva
que la latencia del inicio de suefio o periodos de despertar
después de haber iniciado el suefio de mas de 20-30 minutos
pueden tener un significado clinico en el paciente. Esta
categoria tiene las siguientes subdivisiones:

+ Insomnio psicofisiolégico: se caracteriza por un estado
de hiperalerta donde resalta la ansiedad asociada al suefio y
sintomas neurocognitivos como la fatiga e irritabilidad

e Insomnio paraddjico: hay presencia de sintomas
subjetivos asociados a la mala calidad del suefo a pesar de
estudios objetivos normales, como la polisomnografia.

e Insomnio idiopatico: suele tener su inicio previo a la
pubertad, pero persiste en la edad adulta. Se suele asociar a
antecedentes familiares.

e Insomnio debido a trastorno mental
e Inadecuada higiene del sueio

e Insomnio conductual de la infancia: ocasionada por
un inadecuado inicio del suefio, insomnio por ajuste limite,
insomnio combinado o mixto.

e Insomnio de corto plazo: similar al insomnio crénico, se
manifiesta como una alteracion en el inicio o mantenimiento
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del sueno; sin embargo, esta alteraciéon ocurre en periodos
menores a 3 meses. Puede aparecer de forma silbada o
asociado a otras comorbilidades, psiquiatricas o médicas, asi
como asociado al consumo de ciertas sustancias (SES, 2016).

e Otros insomnios: se implementa para pacientes que no
cumplen criterios para ninguno de los apartados anteriores,
usandose de manera provisional.

Asi mismo coexisten sintomas aislados y variantes normales,
como el tiempo en cama excesivo y el estado de dormidor corto, este
altimo es una disposicion constitucional donde los individuos no lo
perciben como un trastorno del suefio y no tienen alteracion en su

rutina diurna (Gomez, Pérez, & Rodriguez, 2016).

Para mayor compresion, a continuacion, se presenta una tabla
comparativa que resume los criterios principales de clasificacion del

insomnio:

Tabla 1. Clasificacion

Criterio de Clasifica- Tipo de Insom-
cién nio

Caracteristicas Princi-
pales

Agudo (transito-
rio)
Segun la duracion

Dura menos de 4 semanas.
Frecuentemente asociado a
estrés o cambios ambien-
tales.

Cronico

Dura mas de 3 meses, con
una frecuencia de al menos
3 noches por semana.

Primario

No se relaciona con nin-
guna condicién médica o
psiquitrica.

Segun la causa

Secundario

Asociado a trastornos mé-
dicos, psiquiatricos, uso de
sustancias o firmacos.
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Criterio de Clasifica- Tipo de Insom- Caracteristicas Princi-
cién nio pales

Dificultad para iniciar el

De conciliacién -
suefo.

- Despertares frecuentes o
, De mantenimien-
Segtn el momento del to prolongados durante la
sueflo noche.

Despertar antes de lo
Despertar precoz  deseado, sin poder volver a

dormir.
Insomnio para- El paciente refiere in-
dédjico (pseudoin-  somnio, pero los estudios
somnio) muestran suefio casi
Segun la percepcion del normal.
paciente Asociado a ansiedad an-
Insomnio psicofi- ticipatoria; el paciente se
siologico condiciona negativamente

al entorno del suefio.

Fuente: elaboracion propia

Factores etioldgicos

Debido a su alta incidencia, el insomnio es uno de los principales
motivos de consulta de psiquiatria. Se han encontrado causas muy
variables que pueden corresponder tanto a un trastorno del sueno
como a un trastorno psiquiatrico. Ademas, pueden influir en su inicio
o agravamiento diversas patologias fisicas y mentales.

Algunosdelosfactores asociados son lainfluencia del sexo,laedad
e incluso el origen étnico. Se ha encontrado una mayor prevalencia
en mujeres, y es mas cominmente diagnosticado en personas que
padecen algun trastorno médico o psiquiatrico. Se considera que esta
diferencia se encuentra relacionada con esteroideas gonadales, por el
aumento en la prevalencia en mujeres que alcanzan la pubertad, asi
como la disminucién hacia la menopausia (Esquivel, 2022).

Junto con ello, también se asocian factores geograficos como un
rol fundamental en el desarrollo del insomnio, pues se ha visto un
incremento de casos en paises més cercanos al hemisferio norte en
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comparacion de paises mas cercanos al ecuador, lo cual podria estar
asociado a las marcadas diferencias en la duraciéon del dia que se dan
a lo largo del ano en paises que se ubican en latitudes en el norte
(Esquivel, 2022).

En conjunto, la evidencia analizada sugiere que el insomnio es un
trastorno complejo en el que confluyen multiples factores biolégicos,
cognitivos y conductuales. La interaccion entre una predisposicion
individual, eventos precipitantes y mecanismos perpetuantes
refuerza su caracter multifactorial. Comprender estas bases permite
no solo ampliar la perspectiva clinica del insomnio, sino también
orientar estrategias terapéuticas méas integrales y eficaces. A partir
de este marco teoérico y conceptual, se presentan a continuacion los
principales hallazgos obtenidos en esta investigacion.

Resultados

La revision de la literatura nos permitié identificar diversos
mecanismos neurofisiolégicos implicados en el desarrollo y
mantenimiento del insomnio. Entre los hallazgos mas relevantes,
se sefiala que el insomnio no es un trastorno exclusivamente
psicologico, sino que tiene una base neurofisioldogica multifactorial
implicada. Se evidencié que una hiperactivacion del eje hipotalamo-
hipofisis-adrenal, una desregulacion de neurotransmisores como el
GABA, dopamina y noradrenalina, asi como alteraciones del ritmo
circadiano, conllevan a una disrupcion funcional que da como
resultado el trastorno del insomnio.

Junto con ello, se analizaron varias teorias que dan fundamento
al desarrollo del insomnio desde distintas perspectivas, lo cual
demuestra la complejidad del trastorno y la importancia de un
abordaje multidisciplinario. A continuacion, se presenta una tabla con
un resumen de las principales teorias identificadas en el desarrollo
del trabajo.
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Tabla 2. Teorias

Teoria

Descripcién breve

Teoria de la

Postula que el insomnio se debe a una activaciéon

hiperactiva-  fisiol6gica, cognitiva y emocional excesiva, tanto de dia
cién como de noche.
Teorianeuro-  Propone que la activacion cortical y los pensamientos
cognitivadel  rumiativos antes de dormir impiden el inicio y mante-
insomnio nimiento del sueno.
Modelo de . . . .
os 3 Explica el insomnio como resultado de factores predis-
onentes, precipitantes y perpetuantes que interactiian
factoresde » precip Y Derpe d
. entre si.
Spielman

Teoria del . - .
Sugiere que el entorno de sueno puede asociarse con la

condicio- O . L .
. vigilia a través del condicionamiento, perpetuando el
namiento . .
L . insomnio.
clasico
, . Indica que las alteraciones en el reloj biol6gico interno
Teoria circa- . .. .
. afectan el ciclo suefio-vigilia, contribuyendo al desarro-
diana . .
llo del insomnio.
, Se centra en las alteraciones de los sistemas neuro-
Teoria neuro- .
R transmisores y estructuras cerebrales que regulan el
bioldgica

suefio, como el hipotalamo y el sistema limbico.

Fuente: elaboracion propia

Conclusiones

Elinsomnio, lejos de ser una simple molestia pasajera, representa
una alteracion compleja del ciclo suenio-vigilia. Este trastorno no debe
entenderse inicamente como un sintoma subjetivo de mal dormir,
sino como una condiciéon multifactorial con raices en la disfuncion
neurobiologica, la desregulacion de sistemas neuroendocrinos, y la
interaccion de factores psicosociales y conductuales.

Desde una perspectiva neurobiologica, el insomnio implica
una activaciéon inapropiada de sistemas que regulan la vigilia,
particularmente el eje hipotalamo-hipofiso-adrenal (HHA), el
sistema nervioso simpatico, y diversas estructuras subcorticales que
participan en la modulacién del estado de alerta. Se ha evidenciado
que pacientes con insomnio crénico presentan niveles elevados de
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cortisol y una hiperactivaciéon del electroencefalograma durante
el sueno, lo cual confirma la existencia de un estado de hiperalerta
fisiol6gico que impide la conciliacion y el mantenimiento del
suenio. Esta hiperactivacion parece sustentarse también en una
desregulacion del sistema GABAérgico, lo que limita la inhibiciéon
neuronal necesaria para la induccion del sueno.

La participacion central de estructuras cerebrales como el
hipotadlamo lateral, el nucleo supraquiasmatico, la amigdala y el
hipocampo; participan en la homeostasis circadiana, la respuesta
al estrés, la regulaciébn emocional y la memoria, se encuentran
interconectadas en circuitos que, cuando se ven alterados, promueven
la fragmentacion del sueno y aumentan la percepcion subjetiva
del mal descanso. La evidencia sobre la alteracion funcional de
la amigdala en personas con insomnio, por ejemplo, explica la
asociacion frecuente con trastornos afectivos como la ansiedad y la
depresion. Esto reafirma que el insomnio no solo es una causa, sino
también un factor de riesgo y perpetuacion de otras enfermedades
psiquiatricas y médicas.

Es importante considerar la distincién entre insomnio primario
y secundario, una diferenciaciéon que, aunque tradicionalmente ttil,
esta siendo reevaluada ante la evidencia de mecanismos compartidos.
Esto resalta la necesidad de evaluar integralmente a cada paciente,
reconociendo que los sintomas del insomnio pueden tener multiples
causas simultadneas y que su tratamiento debe considerar tanto
factores predisponentes como precipitantes y perpetuantes, en linea
con el modelo de Spielman.

Otro punto importante es el rol de los ritmos circadianos y la
melatonina. La alteracion del ritmo sueno-vigilia en relaciéon con la
secrecion de melatonina, como ocurre en personas expuestas a luz
artificial o con trabajos nocturnos, contribuye significativamente
a la disrupcion del sueno. En este contexto, las intervenciones
cronobiologicas, como la fototerapia o el uso de melatonina exégena,
pueden tener un papel terapéutico relevante en determinados
subtipos de insomnio.
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Desde una vision terapéutica, la importancia del abordaje
cognitivo-conductual como primera linea de tratamiento es
congruente con las recomendaciones actuales de las guias clinicas
internacionales, que priorizan las estrategias no farmacologicas
para el manejo del insomnio crénico, especialmente por su eficacia
sostenida yla ausencia de efectos adversos significativos. Sin embargo,
también se reconoce la utilidad de farmacos hipnoéticos y ansioliticos
en situaciones puntuales, siempre y cuando su prescripcion sea
cautelosa, limitada en el tiempo y acompanada de una intervencion
educativa y conductual.

En el terreno de la investigacion, los avances en neuroimagen
y en el estudio de biomarcadores permiten profundizar cada vez
mas en la fisiopatologia del insomnio. Esto abre la posibilidad de
clasificarlo de acuerdo con endofenotipos neurobiologicos, lo que
podria revolucionar el enfoque diagnoéstico y terapéutico hacia una
medicina mas personalizada. Identificar patrones de activacion
cerebral especificos, perfiles genéticos asociados o disfunciones
neuroendocrinas particulares podria permitir una estratificacion
mas precisa de los pacientes y una seleccion terapéutica mas eficaz.

Por ultimo, es fundamental destacar al insomnio como un
problema de salud publica. Su alta prevalencia, su impacto en la
calidad de vida, su relacion con accidentes laborales y de transito,
asi como su asociacion con enfermedades cardiovasculares,
metabdlicas y psiquiétricas, exigen una mayor atenciéon por parte
de los profesionales de la salud. La formacion médica debe incluir el
reconocimiento y abordaje integral del insomnio como parte esencial
del cuidado de la salud mental y fisica de los pacientes. Ademas,
debe promoverse una mayor concientizacion en la poblacion general
sobre la higiene del suefio y el manejo del estrés como estrategias
preventivas.

El estudio de la neurobiologia del insomnio revela una condicion
en la que convergen factores genéticos, neurologicos, endocrinos,
psicolégicos y ambientales. Esta comprension holistica invita a los
profesionales de la salud a adoptar un enfoque interdisciplinario
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en el diagnostico y tratamiento del insomnio, donde la empatia, el
conocimiento cientifico y la escucha activa del paciente son pilares
fundamentales. Solo asi se lograra un manejo efectivo de este
padecimiento, que, si bien suele ser subestimado, tiene el potencial
de alterar profundamente el bienestar individual y colectivo.
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Abstract

This chapter provides an overview of the neurobiological processes that regulate
sleep and the alterations that cause insomnia. The role of circadian rhythms,
sleep homeostasis, and the main neurotransmitters related to the transition be-
tween wakefulness and sleep is presented. Conceptual models that explain the
disorder are described, as well as the involvement of brain structures and hypera-
rousal mechanisms. A broad view of etiological factors and clinical manifestations
that position insomnia as a relevant problem for understanding the functioning of
the nervous system is also provided.

Keywords: Neurobiology; Circadian Rhythms; Sleep Disorders; Neurophysiology;
Insomnia.

Resumo

Este capitulo oferece uma visdo geral dos processos neurobioldgicos que regu-
lam o sono e das alteragdes que originam a insénia. Expde-se o papel dos ritmos
circadianos, da homeostase do sono e dos principais neurotransmissores relacio-
nados com a transicdo entre vigilia e sono. Descrevem-se modelos conceituais
que explicam o transtorno, assim como a participacdo de estruturas cerebrais e
mecanismos de hiperativacdo. Apresenta-se também uma visdo ampla dos fa-
tores etioldgicos e das manifestacdes clinicas que situam a insénia como um
problema relevante para a compreensao do funcionamento do sistema nervoso.
Palavras-chave: Neurobiologia; Ritmos circadianos; Transtornos do sono; Neuro-
fisiologia; Insonia.
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Capitulo 5

Horizontes farmacolégicos en el manejo del insomnio

Maria del Carmen Juarez Toledo

Resumen

El insomnio es un trastorno frecuente que afecta entre
el 10% y 40% de la poblacion, especialmente a mujeres
y adultos mayores. Sus causas son multifactoriales e in-
cluyen factores emocionales, fisicos, ambientales y el uso
de ciertos medicamentos. Su diagnoéstico requiere una
evaluacion clinica detallada que identifique factores pre-
disponentes, desencadenantes y perpetuantes. El abor-
daje inicial se centra en medidas de higiene del suefio y
terapia cognitivo-conductual, las cuales han demostrado
eficacia para mejorar la conciliacion y mantenimiento del
suefio. Cuando estas estrategias no son suficientes, pue-
de considerarse el tratamiento farmacoloégico, siguiendo
principios como usar la dosis minima efectiva y limitar su
duracion. Los hipnéticos mas utilizados incluyen benzo-
diacepinas, farmacos “Z”, melatonina, antidepresivos se-
dantes, antihistaminicos vy, en casos especificos, antipsi-
coticos. La eleccion del medicamento depende del patron
de sintomas, comorbilidades y perfil de seguridad. El in-
somnio impacta la salud fisica, emocional y el funciona-
miento diario, por lo que requiere atencion integral.

Palabras clave:
Insomnio;
Trastornos del
suefo;

Higiene del suefio;
Terapia cognitivo
conductual (TCC-I);
Tratamiento
farmacolégico.
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Introduccion

En 1910, las personas solian dormir alrededor de nueve horas
por noche, mientras que hoy en dia el promedio ha bajado a siete
horas o incluso menos. Esto se debe a varios factores como es,
industrializacién y avances tecnologicos; aumento del estrés y la
ansiedad; uso excesivo de pantallas; cambio en los horarios laborales
y académicos; cultura de la productividad. Estas circunstancias han
traido consecuencias en la salud mental y fisica de las personas, que
requieren de atencidn por profesionales de la salud (Halabe Cherem,
2021).

Insomnio

Laprivaciéon moderada del suefio puede perjudicar el rendimiento
cognitivo y motor de las personas, situacion que sugiriere, que los
profesionales de la salud deben evaluar rutinariamente los patrones
de suefio de los pacientes, tratando el suefio como un signo vital
esencial para promover mejores resultados de salud (Wilson, 2005).

El sueno se divide en REM y no REM, y consta de cinco fases:
la uno y dos corresponden a un sueno ligero, en la tres y cuatro se
encuentra el sueno profundo, en la cinco o fase REM ocurren los
movimientos oculares rapidos. Todas las fases son importantes y se
relacionan con procesos de regulacion y contra regulacion hormonal
que influyen en el metabolismo. El periodo més importante para
descansar ocurre entre las fases cuatro y cinco (Wilson, 2005).

El insomnio es un trastorno del sueno caracterizado por la
dificultad para iniciar o mantener el suefio, despertarse demasiado
temprano o una mala calidad, lo que impide obtener un descanso
reparador. Existen diferentes tipos de insomnio, segiin su duracion
hay tres tipos: insomnio transitorio o agudo (menos de una semana),
insomnio de corta duracién o subagudo (dura entre una y tres
semanas) y el cronico (persiste durante mas de tres semanas a meses).
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Las causas pueden ser variadas, abarcando factores emocionales,
psicoldgicos, fisicos o ambientales (American Academy of Sleep
Medicine, 2014) (National Heart, Lung, and Blood Institute, 2021)
(Morin & Benca, 2012).

El insomnio es un problema importante de salud puablica que
debe abordarse a nivel individual con atencién clinica adecuada y a
nivel poblacional con intervenciones a gran escala como es la higiene
del suefio. Aproximadamente el 10% de la poblacion adulta padece un
trastorno de insomnio y otro 20% experimenta sintomas ocasionales.
Las mujeres, los adultos mayores y las personas con dificultades
socioeconomicas son mas vulnerables al insomnio (Morin & Jarrin,
2022).

El insomnio crénico tiene una prevalencia del 10 % de la
poblacién adulta, con una tasa de persistencia del 40% a lo largo de
un periodo de 5 afios. Se estima que el insomnio primario se presenta
en el 25 % de los pacientes con insomnio créonico (Morin & Jarrin,
2022; Roth & Roehrs, 2003).

En nuestro pais diversos estudios epidemiolégicos han
investigado la prevalencia del insomnio en muestras poblacionales,
reportando sintomas de insomnio en un 35 a un 39.7%, los estudios
epidemiol6gicos muestran que las mujeres tienen prevalencias mas
elevadas que los hombres, en una proporcion 1.4:1, misma que se
incrementa a 1.7 después de los 45 anos (Roth & Roehrs, 2003).

Se considera que el insomnio es consecuencia de un estado
de hiperalertamiento, entendido como una condicién en la cual el
individuo muestra una propensién a estar despierto, dificultdndose
el inicio y mantenimiento del suefio. El Diagnostico del insomnio
se establece mediante la evaluacion clinica, una historia clinica
completa puede darnos informacion acerca de los factores que han
contribuido a su aparicion y desarrollo, que debera tomarse en cuenta
en la planeacion y tratamiento. La semiologia del problema para
dormir debe incluir el inicio, duracién, factores desencadenantes
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y/o concomitantes; las caracteristicas de la evolucion, factores que
lo exacerban y/o disminuyen, asi como las medidas terapéuticas
que ha seguido. Esta informacion es necesaria para determinar el
procedimiento a seguir (Roth & Roehrs, 2003).

En la bisqueda del diagnostico, hay que tomar en cuenta la toma
de medicamentos que pueden causar insomnio como:

¢ Estimulantes: metilfenidato, anfetaminas, modafinilo

e Antidepresivos: fluoxetina, sertralina, venlafaxina,
bupropién

e Corticosteroides: prednisona, dexametasona

+ Descongestionantes: pseudoefedrina, fenilefrina
e Broncodilatadores: teofilina, salbuterol

* Betabloqueadores: propranolol

« Otros: isotretinoina, donepezilo, algunos anticonvulsivos
(Dipiro et al., 2020; Brunton et al., 2022).

Tratamiento

El tratamiento del insomnio debe de comenzar con una
explicacion breve de la naturaleza del insomnio, el paciente debe de
identificar con su propia informacién sobre la presencia de factores
predisponentes, precipitantes y que perpettian este trastorno
(Jiménez Genchi, 2021).

Tratamiento no farmacolégico del insomnio

La higiene del suefio es una intervencion psicoeducativa que
incluye una serie de habitos de conducta que facilitan el comienzo
o mantenimiento del sueno, de esta manera se favorece el control de
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los factores relacionados al entorno y estilo de vida que alteran el
ciclo del suefio. Adoptar estos habitos de salud en diferentes etapas
de la vida facilitara la consecucion de un envejecimiento saludable y
activo.

Acontinuacion nombramosalgunas medidas dehigiene del suefio:
habitacion sin distractores, realizar ejercicio en el transcurso del dia,
evitar el consumo de alcohol, tabaco, cafeina, bebidas azucaradas,
limitar el consumo de liquidos por la noche, evitar siestas de mas
de 30 minutos, tiempo suficiente en la cama, habitacién sin relojes,
rutina nocturna antes de irse a la cama, utilizar la cama solo para
dormir o para tener relaciones sexuales, horario fijo, revisar efecto
de medicamentos que toma, cena ligera, habitacién sin distractores
(Secretaria de Bienestar, 2023).

Muchas personas pueden lograr un sueno reparador cuando
realizan cambios enloshabitos desuenoyseocupandeotrosproblemas
relacionados con el insomnio, como el estrés, enfermedades o cambio
de horarios de algunos medicamentos que interfieren con el dormir.
Si esto no funciona, tu médico puede recomendarte terapia cognitivo
conductual, medicamentos o ambos para mejorar la relajacion y el
suefo (Jiménez Genchi, 2021).

Terapia Cognitivo Conductual TCC

La TCC para el insomnio puede ayudar a controlar o frenar
pensamientos negativos y acciones que mantienen la alerta, sefiala
las pautas para cerrar el ciclo de preocupacién tanto por dormiry que
no se puede dormir.

Algunas estrategias incluyen las siguientes:

Terapia de control de estimulos. Es un entrenamiento a la
mente y al cuerpo para dormir mejor y no luchar contra el suefio. Por
ejemplo, programar un horario regular para ir a dormir y despertar,
para no dormir siestas, y para usar la cama solo para dormir y tener
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relaciones sexuales. Propone salir de la habitacién si no se puede
dormir a los 20 minutos y solo regresar cuando se tenga suefo.

Métodos de relajacion. La relajacion muscular progresiva, la
biorretroalimentaciéon y los ejercicios de respiracion son formas
de calmar la ansiedad a la hora de dormir. Con estos métodos es
probable que se controle la frecuencia respiratoria, ritmo cardiaco y
tension muscular.

Terapia de restriccion del suefio. Con este método, se reduce el
tiempo que se pasa en cama y evita dormir siesta durante el dia, esto
lograra mas cansancio durante la noche siguiente. Una vez que el
suefio mejore se aumentara progresivamente el tiempo en la cama.

Mantente pasivamente despierto. Es una intencién paradojica,
que tiene como objetivo reducir la preocupacion y la ansiedad
relacionadas con conciliar el suefio. Al acostarse uno trata de
permanecer despierto en lugar de esperar conciliar el sueho. Este
método disminuye la concentraciéon extrema en quedarse dormido y
la ansiedad por no poder dormir, lo que lleva a conciliar el suefio mas
facilmente (Mayo Clinic, 2024).

El insomnio es un trastorno del suefio coman y puede tratarse
eficazmente, esta aseveracion es respaldada con un metaanalisis de la
revision de 43 ensayos controlados aleatorizados de TCC-I publicados
entre el 01/01/2004 y el 30/05/2021y que informa sobre los hallazgos
de los efectos de 1a TCC-I en la duracion del sueiio, medidos subjetiva
y objetivamente, en el que se demuestra que la TCC-I puede reducir
las dificultades para dormir, como la dificultad para conciliar el suefio
y mantenerlo. Los efectos de la TCC-I en el aumento de la duracién
del suefio son menos consistentes en los estudios y este efecto es mas
débil en personas mayores. Ademas, la mayoria de las personas no
alcanzan la duracion de suefio recomendado al finalizar la TCC-I, en
su conclusion menciona la necesidad de estudios futuros para evaluar
intervenciones que puedan ayudar a las personas con insomnio a
aumentar y mantener una duraciéon 6ptima del sueno (Chan, 2023).
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Tratamiento farmacoldgico del insomnio

Ahora bien, nos adentramos al tema central que es el tratamiento
farmacoldgico para el insomnio y en este sentido se debe de tomar en
cuenta cinco principios basicos al utilizar este tipo de tratamiento;
usar la dosis afectiva méas baja, usar dosis intermitentes de 2 a
4 veces a la semana, prescribir medicamentos para uso de 2 a 4
semanas, descontinuar el medicamento gradualmente, reconsiderar
el tratamiento en caso de rebote (Minkel, 2013).

Razones para usar tratamiento farmacol6gico en el insomnio:

1. Insomniocronicooresistenteaotrasterapias: cuando
el insomnio persiste por mas de tres meses y no responde a
cambios en el estilo de vida o terapias conductuales.

2. Impacto significativo en la calidad de vida: cuando
la falta de suefio provoca fatiga extrema, problemas de
concentracion, irritabilidad, ansiedad o depresion.

3. Necesidad de alivio inmediato: en situaciones donde
el insomnio genera un deterioro rapido en la salud mental
o fisica, los medicamentos pueden proporcionar un alivio
temporal mientras se implementan otras estrategias a largo
plazo.

4. Casos de insomnio asociado a otras condiciones
médicas: enfermedades como la depresion, la ansiedad o
trastornos neuroldgicos pueden requerir medicamentos que
ayuden a regular el suefio.

5. Regulacion del ciclo sueno-vigilia: algunas personas
con trastornos en el ritmo circadiano (como el jet lag o el
trabajo nocturno) pueden beneficiarse de farmacos que
ayudan a regular los patrones de suefio.

El tratamiento farmacologico serd necesario cuando las
estrategias no farmacoldgicas, como la terapia cognitivo-conductual
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y la higiene del sueio, no han sido suficientes para mejorar la calidad
del descanso (De Crescenzo et al., 2022).

Existen varios tratamientos farmacologicos disponibles para el
tratamiento del insomnio, en el proceso de eleccion de un hipnético
debe de tomarse en cuenta: el patron de sintomas, los hipnoticos
usados previamente y la respuesta obtenida, el costo, la preferencia
de pacientes, las condiciones comorbidas y el perfil de seguridad del
farmaco (contraindicaciones, interacciones medicamentosas, efectos
secundarios) (Contreras &; Pérez, 2021).

Los farmacos aprobados por las agencias regulatorias para el
tratamiento del insomnio son:

Agonistas del complejo receptor GABA-Benzodiazepina
(GABA-BDZ), divididos en los hipnoéticos benzodiazepinicos como
el Triazolam, Midazolam, Alprazolam y Estazolam, utilizados
para insomnio de corta duracién, tienen el riesgo de tolerancia,
dependencia y somnolencia diurna;

Los no benzodiazepinicos, fairmacos “Z” como el zolpidem
(existente en México), zoplicona y eszopiclona (no existentes en
México). Pueden utilizarse por tiempo largo, tienen menor riesgo de
dependencia.

Ambostipos de hipnoéticos son eficaces y seguros en el tratamiento
del insomnio, no hay evidencia de superioridad de uno sobre el otro,
ni en términos de eficacia, ni de seguridad (Jiménez Genchi, 2021).

La duracién del tratamiento sigue siendo un factor de
controversia, hasta hace poco se recomendaba una duracion corta de
2 a 4 semanas; sin embargo, derivado de la cronicidad del insomnio
algunos pacientes requieren tratamientos prolongados.

Recientemente la agencia regulatoria del insomnio europea
aprobo el uso de melatonina en adultos mayores de 55 anos, siendo
una opcion terapéutica en la opcion terapéutica en este grupo de
edad. Esta sustancia tiene un margen de seguridad muy amplio. La
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melatonina de liberacion prolongada puede ser un buen inductor del
suefio y cuando se requiere ajuste del ritmo del suefio (European
Medicines Agency, s.f.).

Otro grupo de medicamentos que se emplean en el tratamiento
del insomnio son una serie de antidepresivos como la trazodona,
mirtazapina, amitriptilina y la doxepina. El paciente candidato al
tratamiento con antidepresivos sedantes es el que cursa con episodio
depresivo e insomnio. Y también seria el paciente con historia de
abuso/dependencia al alcohol y/o sustancias psicoactivas quienes
corren el riesgo de desarrollar dependencia a agonistas de receptor
GABA-BZD, particularmente benzodiazepinas (Sateia et al., 2017).

En cuanto a los antihistaminicos como la Difenhidramina, es
accesibles sin receta, pero con riesgo de efectos anticolinérgicos,
especialmente en ancianos (National Institute for Health and
Care Excellence, 2022). La hidroxizina es un antihistaminico con
propiedades ansioliticas y sedantes, Antagonista de los receptores H1
de histamina en el sistema nervioso central. También tiene efectos
sobre receptores serotoninérgicos y colinérgicos (Ceccherini-Nelli &
Baldinetti, 2010).

El uso de antipsicéticos para el insomnio se considera una
estrategiafueradeindicacion oficial, y suele emplearse principalmente
en pacientes con comorbilidades psiquiatricas (depresion, ansiedad,
trastornos del estado de animo o esquizofrenia). Algunos de los
antipsicoticos mas cominmente usados para el insomnio son:

Quetiapina, que puede tener como efectos secundarios: aumento
de peso, somnolencia diurna y riesgo metabdlico (Shin, 2020);

Olanzapina, utilizada por sus efectos sedantes, principalmente
en trastornos afectivos, aumenta el suefio de ondas lentas (Cohrs,
2008).

Risperidona, menor efecto sedante comparado con quetiapina
y olanzapina. Se utiliza en casos especificos con comorbilidades
psicéticas (Monti & Monti, 2004).

[ 15
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Levomepromazina, antipsicotico tipico de baja potencia con
fuerte efecto sedante (Richelson, 1999).

Conclusion

El insomnio es una queja frecuente en la practica clinica que
puede presentarse de forma independiente o comoérbida con otro
trastorno médico o psiquiatrico, derivado de esto se debe evaluar
rutinariamente los patrones de suefio de los pacientes, tratando el
sueno como un signo vital esencial para promover mejores resultados

de salud.

El insomnio, es un problema importante de salud puablica que
se muestra aproximadamente en el 10% de la poblacion adulta
Las mujeres, los adultos mayores y las personas con dificultades
socioecon6micas son mas vulnerables al insomnio

El insomnio puede generar problemas en el desempefio diurno,
como fatiga, irritabilidad y dificultades en la concentracion; puede
afectar significativamente la salud y el funcionamiento diario de la
persona, criterios que validan el tratamiento farmacolégico.

El anélisis comparativo de los hipnéticos disponibles revela que,
a pesar de las diferencias farmacocinéticas entre benzodiacepinas y
farmacos “Z”, no existe evidencia de superioridad clinica entre ellos,
lo cual obliga al clinico a basarse en el perfil de seguridad y en las
caracteristicas individuales del paciente. La controversia sobre la
duracion del tratamiento persiste, ya que la cronicidad del insomnio
en muchos casos dificulta adherirse a esquemas cortos sin riesgo de
recaida. Este dilema clinico resalta la importancia de una evaluacion
continua y del ajuste flexible del tratamiento.

La aprobaciéon de melatonina en adultos mayores representa
un avance importante, dada su seguridad y utilidad en el ajuste
del ritmo circadiano. Por otro lado, los antidepresivos sedantes
son particularmente valiosos cuando el insomnio coexiste con

116
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trastornos del 4nimo o riesgo de abuso de sustancias, ofreciendo
un perfil mas seguro que los GABA-BZD en estos casos. Respecto
a los antihistaminicos, si bien son de facil acceso, sus efectos
anticolinérgicos limitan su uso, especialmente en adultos mayores, lo
cual reafirma la necesidad de prescripcion cuidadosa.

Finalmente, la utilizacién de antipsicéticos como la quetiapina
u olanzapina continda siendo una practica off-label cuyo respaldo se
basa mas en experiencia clinica que en evidencia so6lida. Sus riesgos
metabdlicos y sedativos obligan a reservarlos tUnicamente para
pacientes con comorbilidades psiquiatricas claras que justifiquen su
uso.

Eltratamiento farmacolégico del insomnio es complejoy requiere
una toma de decisiones individualizada, fundamentada tanto en las
necesidades clinicas del paciente como en la evidencia disponible.
El abordaje 6ptimo sigue siendo multimodal, con la farmacoterapia
como apoyo puntual y no como estrategia principal de largo plazo.
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Abstract

Insomnia is a common disorder affecting between 10% and 40% of the popu-
lation, particularly women and older adults. Its causes are multifactorial and in-
clude emotional, physical, and environmental factors, as well as the use of cer-
tain medications. Its diagnosis requires a detailed clinical assessment to identify
predisposing, precipitating, and perpetuating factors. Initial management focu-
ses on sleep hygiene measures and cognitive-behavioral therapy, both of which
have demonstrated efficacy in improving sleep onset and maintenance. When
these strategies are insufficient, pharmacological treatment may be considered,
following principles such as using the minimum effective dose and limiting its
duration. The most commonly used hypnotics include benzodiazepines, Z-drugs,
melatonin, sedating antidepressants, antihistamines, and, in specific cases, an-
tipsychotics. The choice of medication depends on the symptom pattern, comor-
bidities, and safety profile. Insomnia impacts physical and emotional health and
daily functioning, thus requiring comprehensive attention.

Keywords: Insomnia; Sleep Disorders; Sleep Hygiene; Cognitive Behavioral Thera-
py for Insomnia (CBT-I); Pharmacological Treatment.

Resumo

A insbnia & um transtorno frequente que afeta entre 10% e 40% da populacgao,
especialmente mulheres e adultos mais velhos. Suas causas sdo multifatoriais e
incluem fatores emocionais, fisicos, ambientais e o uso de certos medicamentos.
Seu diagndéstico requer uma avaliagao clinica detalhada que identifique fatores
predisponentes, desencadeantes e perpetuadores. A abordagem inicial centra-se
em medidas de higiene do sono e terapia cognitivo-comportamental, as quais
demonstraram eficacia para melhorar o inicio e a manutencdo do sono. Quan-
do essas estratégias ndo sdo suficientes, pode-se considerar o tratamento far-
macolégico, seguindo principios como usar a dose minima eficaz e limitar sua
duracao. Os hipnéticos mais utilizados incluem benzodiazepinas, farmacos “Z”,
melatonina, antidepressivos sedativos, anti-histaminicos e, em casos especificos,
antipsicoticos. A escolha do medicamento depende do padrdo de sintomas, co-
morbidades e perfil de seguranca. A insénia impacta a saude fisica, emocional e
o funcionamento didrio, por isso requer atencao integral.

Palavras-chave: Insénia; Transtornos do sono; Higiene do sono; Terapia cogniti-
vo-comportamental para insonia (TCC-I1); Tratamento farmacologico.






Capitulo 6

Paralisis aislada recurrente del sueio: Fisiopatologia,
alucinaciones y el factor cultural

Azael Felipe Velazquez Rodriguez

Resumen

Este capitulo describe la paralisis aislada recurrente del Palabras clave:
suefio (PARS), una parasomnia clasificada dentro del Trastornos del suefio;
suefio REM. El capitulo explica que la PARS es la in- Suefo REM;
capacidad de realizar movimientos voluntarios al inicio Neurofisiologia;
o fin del suefio, manteniendo la conciencia intacta. El Alucinaciones;
propdsito es abordar su naturaleza compleja, revisando Cultura

la epidemiologia y las bases neurofisioldgicas, las cua-

les involucran la persistencia de la atonia muscular REM

y la desregulacion de nucleos del tronco encefalico y

el sistema orexina. El contenido detalla las manifesta-

ciones clinicas, como la paralisis y las alucinaciones. El

texto también explora el interés cultural del fenémeno,

mostrando cémo diversas interpretaciones sobrenatu-

rales moldean la experiencia. Finalmente, se describe

que el manejo se centra en la higiene del suefio y la psi-

coeducacion, dada la falta de tratamientos especificos

para la interrupcion de episodios agudos.

Velazquez Rodriguez, A. F. (2025). Paralisis aislada recurrente del suefio: Fisiopatologia,
alucinaciones y el factor cultural. En J. Jaimes Cienfuegos, & J. Valdez Gaona, (Coords).
Trastornos del suerio: un enfoque diagnostico y terapéutico. (pp. 123-134). Religacion
Press. http://doi.org/10.46652/religacionpress.380.c764
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Contenido

Paralisis aislada recurrente del suefo

Es la incapacidad de realizar movimientos voluntarios ya sea
al inicio, durante o al finalizar el suefio. Durante el episodio de este
evento se conserva la conciencia y el recuerdo se conserva intacto, sin
embargo, no es posible emitir lenguaje o realizar algiin movimiento,
la respiracion no suele estar alterada, aunque es posible percibir cierta
incapacidad de respirar ya que los musculos accesorios (musculos
intercostales) de la respiracion muestran una leve disminucién de
su actividad, sin embargo, la respiracion diafragmaética se mantiene
conservada (Carrillo-Mora, 2018).

Los episodios pueden durar desde unos cuantos segundos a
varios minutos, y terminan de forma espontanea; suelen ser mas
frecuentes si se duerme en posiciéon supina; se ha observado que se
detienen si se toca o se le llama al paciente. Estos episodios pueden
ser tan raros como una sola vez en la vida o tan frecuentes como
varias veces al afo. Es posible que también aparezcan alucinaciones,
tactiles, visuales o auditivas (llamadas alucinaciones hipnagogicas
cuando ocurren durante el estado de transicion entre la vigilia y el
sueno e hipnopompicas cuando ocurren en el estado de transicion
entre el sueo y la vigilia), lo que provoca ansiedad.

Estas experiencias potencialmente aterradoras se han
interpretado en varios contextos culturalmente especificos, con
variadas explicaciones espirituales y sobrenaturales que van desde la
brujeria y los espiritus malévolos hasta los extraterrestres (Hufford,
2005).

Esta condicion ha sido conocida desde la antigiiedad y hay
referencias persas de la edad media (865-925 EC), en donde se
senalaba que el “Kabus” (paralisis del suefio) podria ocurrir en
individuos tras el consumo de alcohol (Golzari & Ghabili, 2012).
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Hace cientos de afios, la PS se definia tradicionalmente como
“no una pesadilla, sino mas bien como la visita nocturna de un ser
maligno que amenaza con quitarle la vida a su aterrorizada victima”
(Mason, 2012).

Clasificacion

Esta parasomnia se encuentra clasificada en la “Clasificacion
Internacional de Trastornos del Sueno para la parasomnia”, dentro
del apartado “parasomnias usualmente asociadas con sueno de
movimientos oculares rapidos”, inciso b: “Paralisis del suefio aislada
recurrente” (Fleetham & Fleming, 2014).

Epidemiologia

Una revision sistematica realizada en 2012 encontr6 que
un ndmero ligeramente mayor de mujeres (18,9 %) experiment6
Paralisis del suefio a lo largo de su vida que de hombres (15,9 %). No
se ha encontrado alguna variacion significativa en la incidencia de la
Paralisis del suefio por edad de los pacientes.

Es mucho maés frecuente en estudiantes y pacientes psiquiatricos,
y la diferencia entre estos dos tltimos grupos es sorprendentemente
pequena. Las razones de estas mayores tasas de prevalencia no estan
claras, pero es posible que ambos grupos experimenten alteraciones
regulares del suefio, un factor que aumenta la probabilidad de
episodios

Este estudio también encontr6 que el 7,6 % de la poblacion
general, el 28,3 % de los estudiantes y el 31,9 % de los pacientes
psiquiatricos experimentaron al menos un episodio de paralisis del
sueno. De los pacientes psiquiatricos con trastorno de panico, el 34,6
% report6 paralisis del sueno a lo largo de la vida. Los resultados
también sugieren que las minorias étnicas experimentan paralisis
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del suefio a lo largo de la vida con mayor frecuencia que los pacientes
caucasicos (Sharpless & Barber, 2011).

Bases neurofisiologicas:

El suefio tiene 2 componentes: el suefio REM (movimientos
oculares rapidos) y el NREM (ausencia de movimientos oculares
rapidos); la paralisis del sueno ha sido relacionada experimentalmente
a los estados REM, particularmente con el inicio y el final del sueno
REM. La paralisis del sueno puede ser producida porla hiperactivacion
de poblaciones neuronales colinoceptivas y/o colinérgicas de REM-
on y, se considera mas probable, la hipo activacion de poblaciones
noradrenérgicas o serotoninérgicas de REM-off en el puente. Asi, el
SP puede reflejar una anomalia en el funcionamiento de los sistemas
monoaminérgicos y/o su inhibicion de los sistemas colinérgicos
(Hishikawa & Shimizu, 1995).

El proceso medular de la paralisis del suefio se basa en la
desincronizacién de los mecanismos cerebrales que regulan el sueno
REM, especificamente en la persistencia de la atonia muscular
caracteristica del REM mientras la conciencia ya esta despierta;
hay varios puntos importantes a considerar a partir de esta premisa
bésica:

Fase REM y Atonia Muscular: durante el sueiio REM, el
cerebro inhibe la actividad motora voluntaria (atonia) para evitar que
los pacientes interpreten sus suefios. Esto se logra mediante:

e Activacion del ntucleo sublateral dorsal (SLD) en el
tronco encefalico (proyecta sefiales inhibitorias a las motoneuronas

espinales via GABA/glicina).

e Desconexion del sistema motor cortical (la corteza
motora no envia sefales efectivas a los musculos) (Lu, 2006).
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Fallo en la Transiciéon Vigilia-REM: en la PARS (Paralisis
aislada recurrente del suefio), hay una transicion anémala entre el
sueiio REM y la vigilia. El cerebro “despierta” (activacion de la corteza
prefrontal, concienciarecuperada), perola atonia REM persiste debido
a un retraso en la desactivacion del nacleo sublateral dorsal (SLD) y a
un fallo en la reactivacion de los nicleos locus coeruleus (LC) y rafe
dorsal (encargados de restaurar el tono muscular al despertar).

Disfuncion en los Sistemas de Orexina/Hipocretina:
las orexinas (neuropéptidos del hipotalamo) estabilizan los estados de
vigilia y suefio. En la PARS, se han observado niveles bajos de orexina
(similar a la narcolepsia, pero menos severos) e inestabilidad en la
transicién entre redes neuronales del suefio y la vigilia (Martinez-
Rodriguez & Santamaria, 2017).

Se considera que hay varios circuitos nerviosos involucrados en
la paralisis del suefio:

Tronco encefalico: nicleo sublateral dorsal (induccién de
atonia), locus coeruleus (noradrenalina para despertar).

Hipotalamo: nucleos de orexina (regulacion arousal).

Corteza prefrontal dorsolateral: conciencia durante el
episodio (explica la percepcion de estar despierto pero paralizado).

Amigdala y corteza cingulada anterior: generacion de
alucinaciones y miedo (hiperactividad durante la PARS) (Desseilles,
2010).

Uniéon temporoparietal (TPJ) y el lébulo parietal
superior derecho (SPL). Que causan una alteracion funcional del
procesamiento multisensorial del cuerpo y del yo en las estructuras
cruciales para la construccién de una representacion neuronal del
cuerpo (Jalal, 2018).
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Manifestaciones clinicas:

La paralisis del sueno se asocia frecuentemente con narcolepsia
(junto a cataplexia). Los pacientes que experimentan paralisis del
suefio también padecen insomnio con una frecuencia mayor que la
poblacion general. La atonia muscular en el contexto de un sensorio
claro es el tinico requisito forzoso para los episodios de paralisis
del suefio; ademas se suele acompanar de alucinaciones visuales o
auditivas. Estas varian desde sensaciones cinestésicas agradables
(flotar en el espacio) hasta episodios con sensaciéon catastrofica, o
terrores, por ejemplo, sentir una presencia en la habitacion, percibir
seres malignos o ver a personas conocidas (Mason, 2012; Sharpless
& Klikova, 2019).

Dentrodelos sintomas que presentan los pacientes se encuentran:
Paralisis (100%), Intentar hablar pero sentir que no se puede hacer
(58.69%), sentir que pueden morir (37.3%), sentimientos eréticos/
sexuales (4.86%), alucinaciones cinéticas (como sentir el cuerpo
cayendo, flotando, girando, volando etc.), alucinaciones tactiles
(como presion en el pecho u otra parte del cuerpo, sensaciones de
hormigueo, asfixia, sentir frio, sentir que le estan tocando, sensacion
de vibracidn, dolor, etc.), alucinaciones auditivas (sonidos inusuales,
escuchar un discurso poco claro o balbuceo, escuchar pasos),
alucinaciones visuales (ver a un ser en la habitacién, ya sea humanas
o no humanas) (Sharpless & Klikova, 2019).

Perspectivas Culturales y Psicolégicas

Los relatos de las alucinaciones que acompafan a la paralisis del
suefio han estado presentes en relatos culturales de todo el mundo,
relatos en donde se habla de ataques nocturnos de incubos/sucubos,
posesiones espirituales, ataques de viejas brujas, visitas fantasmales
y abducciones alienigenas (Adler, 1994).
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En estos relatos, una presencia terrible y maligna en forma de
una entidad vampirica, demonio, espiritu o bruja se sienta sobre el
pecho de la victima y sofoca o estrangula al durmiente indefenso.
Algunas de las referencias histéricas mas conocidas, en la cultura
occidental, a espiritus de este tipo son griegas: pan-ephialtes (pan
que salta sobre), graia y mora (monstruo, ogro, espiritu, etc.);
romanas: incubo (el que presiona o aplasta) y lamia; alemanas: mar/
mare, hexendrucken (presion de bruja) y Alpdruck (presiéon de
elfo); checas: muera; polacas: zmora; rusas: kikimora; francesas:
cauchemar; inglés antiguo: maere y hagge; noérdico antiguo: mara;
irlandés antiguo:mar/more; y espanol: pesadilla. (Cheyne et al.,

1999).

En todo el mundo aparece la paralisis del suefio y, dependiendo
del contexto cultural, las alucinaciones se hacen presentes como una
entidad que es temida en dicha poblacion, por ejemplo, en Brasil,
la pisadiera les aplastaba el pecho a los habitantes de esa region,
en Camboya las alucinaciones se asociaron con traumas pasados
como los Jemeres rojos. Asimismo, en poblaciones contemporaneas
de Estados Unidos, estas alucinaciones se asocian a abducciones
extraterrestres (Johnson, 2023).

La paralisis del suefo no solo es un fenémeno neurofisiologico,
sino una experiencia moldeada por factores culturales y psicologicos.
Las creencias sobrenaturales (como posesiones o abducciones)
aumentan el distrés postepisodio, especialmente en contextos
donde estas narrativas estan arraigadas. Ademas, el miedo durante
el episodio y la ansiedad basal del individuo amplifican el impacto
emocional posterior.

El estilo cognitivo analitico actia como factor protector,
reduciendo tanto la adhesion a explicaciones paranormales como
el malestar asociado. Esto sugiere que las intervenciones deben
considerarnosololaeducacion sobrelasbasesbiologicas dela paralisis
del suefio, sino también trabajar con los marcos interpretativos
culturales y la regulacién emocional del paciente.
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La paralisis del suefio emerge como una experiencia donde
lo biologico y lo cultural se entrelazan: la atonia muscular y las
alucinaciones son universales, pero su interpretacion y consecuencias
psicoldgicas varian segtin el contexto. Esto exige abordajes clinicos
sensibles a las diferencias individuales y culturales en su manejo
(Cheyne & Pennycook, 2013).

Tratamiento

Actualmente, no se dispone de intervenciones farmacologicas ni
conductuales con eficacia demostrada para interrumpir un episodio
agudo de paralisis del suefio. Los abordajes terapéuticos se centran
en el manejo de los factores predisponentes (psicofisioldgicos
y ambientales), aunque sin protocolos estandarizados para su
interrupcion inmediata. Un estudio controlado reporté resultados
promisorios con la Terapia de Meditacion de Foco Atencional +
Relajacion Muscular Progresiva (MR), mostrando reduccion en
frecuencia e intensidad de episodios (Jalal, 2016).

Dada la comorbilidad frecuente con otros trastornos del suefio,
las intervenciones en higiene del suefio constituyen la primera linea
de manejo preventivo. Este enfoque implica la modificacién de
conductas y condiciones ambientales que optimizan la arquitectura
del sueno, incluyendo:

» Regulacién circadiana: mantener horarios regulares de
sueno-vigilia (incluyendo dias no laborables)

« Optimizacion del entorno: control de estimulos luminicos/
acusticos y uso de superficies de descanso ergonémicas

« Rutinas pre-suefio: eliminacién de actividades estimulantes
(exposicion a pantallas, consumo de psicoactivos como cafeina/

etanol) en las 2-4 horas previas al suefio
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Estas medidas buscan estabilizar los mecanismos neurofisiolo-
gicos del ciclo sueno-vigilia, particularmente en la transicion REM,
donde ocurre la paralisis.

Conclusioén

La paralisis aislada recurrente del suefio constituye un trastorno
del suefio REM caracterizado por una desconexion temporal entre
los mecanismos de vigilia y la atonia muscular propia de esta fase.
Su fisiopatologia involucra principalmente una desregulacion en los
nucleos del tronco encefalico (SLD y locus coeruleus) y alteraciones
en el sistema orexina/hipocretina, lo que explica tanto la paralisis
como las frecuentes alucinaciones asociadas.

Desde el punto de vista clinico, su manifestaciéon varia segin
factores individuales y culturales, donde las interpretaciones
sobrenaturales pueden exacerbar el distrés. Si bien no existe un
tratamiento farmacologico especifico, el manejo se centra en
intervenciones conductuales como la higiene del suefio y técnicas de
relajacion, junto con abordajes psicoeducativos para modificar las
creencias disfuncionales.

En conjunto, la paréalisis aislada del suefio representa un claro
ejemplo de como los fendmenos neurofisioldgicos interactian con
componentes psicologicos y culturales, requiriendo un enfoque
integral para su adecuado manejo clinico.
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Abstract

This chapter describes recurrent isolated sleep paralysis (RISP), a parasomnia
classified within REM sleep. The chapter explains that RISP is the inability to
perform voluntary movements at the onset or offset of sleep while maintaining
intact consciousness. The purpose is to address its complex nature by reviewing
the epidemiology and neurophysiological bases, which involve the persistence of
REM muscle atonia and dysregulation of brainstem nuclei and the orexin system.
The content details the clinical manifestations, such as paralysis and hallucina-
tions. The text also explores the cultural interest in the phenomenon, showing
how diverse supernatural interpretations shape the experience. Finally, it descri-
bes that management focuses on sleep hygiene and psychoeducation, given the
lack of specific treatments for interrupting acute episodes.

Keywords: Sleep Disorders; REM Sleep; Neurophysiology; Hallucinations; Culture.

Resumo

Este capitulo descreve a paralisia isolada recorrente do sono (PIRS), uma pa-
rassonia classificada dentro do sono REM. O capitulo explica que a PIRS ¢é a
incapacidade de realizar movimentos voluntarios no inicio ou no fim do sono,
mantendo a consciéncia intacta. O objetivo é abordar sua natureza complexa,
revisando a epidemiologia e as bases neurofisiolégicas, que envolvem a persis-
téncia da atonia muscular do sono REM e a desregulagdo dos nucleos do tronco
cerebral e do sistema de orexina. O conteudo detalha as manifestacdes clinicas,
como a paralisia e as alucinacdes. O texto explora também o interesse cultural
do fenémeno, mostrando como diversas interpretacées sobrenaturais moldam a
experiéncia. Finalmente, descreve-se que o manejo se centra na higiene do sono
e na psicoeducacgido, dada a falta de tratamentos especificos para a interrupgao
de episédios agudos.

Palabras-chave: Transtornos do sono; Sono REM; Neurofisiologia; Alucinagoes;
Cultura.
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