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Por qué el ciclo circadiano es importante para la salud

Laura Vargas-Parada
20 de enero de 2019

El cerebro es el mas complejo érgano de nuestro cuerpo
dijo Rudolf M. Buijs, neurobidlogo e investigador del Insti-
tuto de Investigaciones Biomédicas de la UNAM, el pasado
28 de noviembre, al comenzar su ponencia The Circadian
System and its Importance for Health durante la 3.a Semana
de la Complejidad organizada por el Centro de Ciencias de
la Complejidad (C3) de la UNAM.

"Quiero presentarles algunas de las cosas que hemos des-
cubierto tratando de comprender la interaccion entre el
sistema nervioso central y el cuerpo y qué tan importante
es esa interaccion para nuestra salud”. Para ello, explicd, primero es necesario hablar del hipotalamo, una peque-
fia estructura del tamafio de la punta del dedo pulgar localizada en la parte basal del cerebro.

El hipotédlamo es la parte sensora del sistema nervioso autonémico, recibe informacion sobre la fisiologia de
nuestro cuerpo y se encarga de funciones relacionadas con el ciclo del suefio y vigilia. Buijs es especialista en
sistemas hipotalamicos que controlan el metabolismo, la circulacion y el sistema inmune e investiga como estos
sistemas se integran entre si.

Ciclos de 24 horas

La rotacion de la Tierra sobre su gje, expone a los seres vivos que habitan la superficie a ciclos diarios de luz y
oscuridad. Para ajustar su actividad a los periodos de luz —determinados por la salida y puesta del Sol— los or-
ganismos han desarrollado relojes moleculares que funcionan en ciclos de 24 horas (circadianos), escribié Buijs
y colaboradores en un articulo publicado en 2003. Estos crondmetros internos responden a la luz que penetra
tejidos y células donde sistemas bioquimicos acoplados a mecanismos moleculares responden al estimulo.

Comportamientos como los ciclos de suefio/vigilia, ayuno/comer, o fisioldgicos como la temperatura del cuerpo,
la presion arterial, o la liberacion de hormonas como el cortisol o la melatonina, responden a ciclos circadianos.

En los mamiferos las sefiales de luz llegan al sistema nervioso central a través de la retina. Se han identificado
células que responden a la luz en la retina y en el ndcleo supraquiasmatico que se localiza sobre el nervio éptico
donde recibe la luz que llega desde la retina. Luego, “las neuronas en el ndcleo superquiasmatico transmiten su
ritmo a otras estructuras blanco en el hipotalamo y, esas diferentes estructuras blanco, organizan los diferentes
ritmos que existen en nuestra fisiologia y en nuestro comportamiento”, dijo Buijis a la audiencia.

El ndcleo supraquiasmatico —un grupo de miles de neuronas del hipotadlamo— es el centro principal de regula-
cién de los ritmos circadianos, nuestro reloj bioldgico. Este crondmetro interno regula la fisiologia del cuerpo
mediante hormonas y via el sistema nervioso autonémico.



https://pdfs.semanticscholar.org/8de7/7fd1126a871a58606b3e506bab30ad640c02.pdf
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Una de las funciones esenciales que lleva a cabo este reloj interno es promover un “aumento en la temperatura
corporal que se anticipa al inicio de un periodo de actividad”, esto es importante porque el cerebro requiere cierta
temperatura para procesar adecuadamente la informacion que recibe, explicé el doctor por la Universitéit van
Amsterdam de los Paises Bajos.

Ademas del aumento de temperatura, hay varias hormonas que participan en la regulacion de los ciclos, como
la melatonina o la corticosterona. “Los patrones circadianos de la corticosterona son muy altos en la mafana'y
disminuyen para el momento que vamos a dormir. [Por su parte], los niveles de melatonina son altos siempre en
la noche porque la melatonina es la hormona de la oscuridad”, explicé Buijs.

Importancia para la salud

Una pregunta de interés para el investigador y su equipo de trabajo es ;qué pasa si el reloj biolégico se altera?
Condiciones como trabajar en turnos nocturnos, el jet lag, la deprivacion del suefio o simplemente comer en el
momento equivocado del dia puede tener efectos nocivos sobre la salud. Estas alteraciones, también conocidas
como desincronizacion circadiana, esta asociada a enfermedades créonicas como la diabetes o la hipertension
arterial.

Para explorar la relacion entre la duracion del suefio y la incidencia de diabetes, el investigador y sus colaborado-
res_evaluaron la incidencia de la enfermedad en un periodo de 8-10 afios con datos de la First National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES [) de EUA. Encontraron una asociacion estadisticamente significativa entre
la incidencia de diabetes y periodos prolongado de poco suefio. Estos resultados fueron consistentes con otros
estudios donde la deprivacion crénica de suefio disminuye la tolerancia a la glucosa y compromete la sensibili-
dad a la insulina al afectar la funcién de las células beta del pancreas.

Regulacién compleja
En el hipotalamo esta el reloj biolégico pero también hay otra drea que es extremadamente importante para

sensar cual es la condicion metabdlica del cuerpo: el ndcleo arcuato localizado muy cerca del ndcleo supraquias-
matico.

Experimentos con ratas a las que se les dafid la conexién entre el niicleo arcuato (estructura que sensa la activi-
dad metabdlica) y el nticleo supraquiasmatico (estructura que sensa el tiempo) mostraron que la falta de comu-
nicacion entre estas dos estructuras ocasiona que los animales pierdan su ritmicidad en su actividad locomo-
tora, niveles de corticosterona y en la temperatura del cuerpo cuando se mantienen en condiciones constantes
de oscuridad.

Esto quiere decir que la interaccion con el ndcleo arcuato es esencial para que el ndcleo supraquiasmatico pueda
inducir ritmos metabdlicos lo que “indica que el ndcleo supraquiasmatico es mas que un reloj interno actuando
como un componente esencial de una red mayor que controla la homeostasis del cuerpo”, escribié Buijs y sus
colaboradores en un articulo de 2017 donde publicaron sus resultados. “Una alteracion en la comunicacion de
estas dos estructuras por una disrupcion circadiana podria entonces estar involucrada en las causas de los
desoérdenes metabdlicos”.

Diabetes

Otro dato intrigante que Buijs y sus colaboradores han buscado comprender es que cuando se analizan los nive-
les de glucosa en los diabéticos, los niveles son mucho mayores que una persona sana, como seria de esperar,
"pero a pesar de que ya los niveles son altos la glucosa aumenta todavia mas en las mafianas. En cambio en las


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2276127/pdf/aasm.30.12.1667.pdf
http://www.eneuro.org/content/eneuro/4/2/ENEURO.0028-17.2017.full.pdf
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personas control no se ve diferencia en los niveles de glucosa. ¢Por qué ocurre esto?’, preguntd a la audiencia.
"Yo creo que el reloj bioldgico tiene algo que ver”.

Los investigadores utilizaron un modelo animal (ratas) donde se observo que la variacién en los niveles de gluco-
sa aungue pequeia es significativa. Esos niveles de glucosa, al igual que la temperatura, aumentan.justo antes
de que comience la actividad diurna.

En un trabajo mas reciente con humanos se analizo el patron de tincion del tejido cerebral de pacientes que mu-
rieron de diabetes. En el ndcleo arcuato hay dos tipos de neuronas antagonicas: las NPY, que estan asociadas
a estimulos metabdlicos negativos como hipoglicemia o ayuno, y las POMC, que se activan por condiciones
energéticas positivas y factores de saciedad.

Se encontré que hay muy poca tincion en los controles pero en los diabéticos es muy alta la presencia de neuro-
nas NPY. Comparando estos resultados con experimentos realizados con animales se observa que el cerebro de
los diabéticos se ve muy similar al de los animales que han hecho ayuno por mucho tiempo.

La presencia de NPY indica al nucleo arcuato que hay poca glucosa lo que hace que active al higado para pro-
ducir mas glucosa. “Lo que creemos es que de alguna forma en el paciente diabético el nucleo arcuato esta
sensando un estado hipoglucémico y es por eso que se produce mas glucosa”.

El neurobidlogo concluyd su presentacion sefialando céomo estos estudios indican que el ndcleo supraquiasma-
tico no solo transmite sefales circadianas al resto del cuerpo sino que necesita comunicarse con otras areas
sensoras del cerebro para permitir o restringir que esa informacion sensora llegue al sistema nervioso central y
alertd: “si no se obedece el reloj biolégico puede terminar mal'.


https://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0040070

