L AP

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONQOMA
DE MEXICO Loy

£
FACULTAD DE PSICOLOGIA A

VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES
CON LUPUS ERITEMATOSQO GENERALIZADO,

T E S | S
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE
LICENCIADA EN PSICOLOGIA

P R E S & N T A
VERONICA MARTINEZ GUTIERREZ .

DIRECTOR DE TESIS: DRA. MATILDE VALENGIA FLORES

O
MEXICO, D. F. u{% 1998
TESIS CON e
FALLESDE ORIGEN



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



A mi querida Universidad Nacional Auténoma de México.

Axadezco ala Ura. Matilde Vaercia Flores
Por sus consejos y orlentacion durante la redizacitn de esta tesis.

A Honarable Jurade:

Ura. Matilde Valencia Flores
Ura, Maria Corsl Cabrera
Ur. Gustavo Bacha Méndez
Dr. Rafael Salin Pascual

Or. Oscar Prospero Garcia

AlaFaaltad de Psicdogia.



A mi Dios y Seiior: Por |as aracias y dones con que me revistes.

A mis padres: Roberto y Aurora

Uracias por darme el don de la vida y quiar mis pasos,
Oracias por todas tas ensefianzas aprendidas que

me sirven para poder realizar arandes suefios.

Los aqulero mucho.

A mis hermaros: Mia y Roberto

Por siempre mostrarme ¢l camino fime por ¢l cual podia transtar

sin tener peligro de caer amaue ellos siempre estarian ahi para poder .
tomar mi mano y levantarme.

Gracias por ensefiame que con dedicacion se loaran metas aque wno se traza,

A mi aran AMOR: Catlos Alberto

Cracias por estar slempre a mi lado brindandeme tu carifio, siendo el brazo fuerte aue
me auda a salir de los momentos tristes y el aue siempre se encuentra para compartir
lo bello de |a vida, y sobre todo para canpartir los triunfos y a felicidad que nos
esperan de dhora en adelante. TE AMO.

A mi querido bebé (Karla o Alberto) .

A Yurnuén, el bebé chiguttioui
A mis amigas: Paty, usa y Ddo,

Ami amigo Gustavo Luna (1) Por ensefiarme lo meraviloso que e5 el estudio del suefio.
No te dvidaré.

A mis compafieros dd | aboratario de Suefio:
Caros, Maria, Erica, Montserrat, Alejandra, Victoria y Rosa,



Me auedé sin tu voz

y sin tus manos, sin tus gjos
que tenian el cdor de la noche
y el sabor de los suefios,

Todo sueho al encenderse quiza
nos mata y vive de nosetros,

su tenue intensidad es un exlio;
sin arillas las manos,

ya los pies sin caminos,

la libertad sin puerto,

Pero quiza podermos vivir en una sambra,

aquizé en los suefios vivimos muertos.
La imagen es lo muerto y el deseo,
vida del polvo es el deseo.

quiza un fuego es suefios

vdlar fuera de <,

como lcaro en el ala de su incendio.
anael aue parte

buscando una existencia,

vertnica vokow

arcano X, |la muerte



VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOS0 GENERALIZADO

Indice

- RESUMEN 4

~ INTRODUCCHON : 5

=~ FUNDAMENTOS TEORICOS DEL LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

~ CARACTERISTICAS CLINICAS .......... SRS
Sirtomas y signos................
- SISTEMA NERVIOSO CENTRAL Y LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO .....,
Depresion como rrastorno frecuente en el Lupus Eritematose Generalizado. ...............oooovvoomessoreosroesoeseenns 15

— LOS CIRCUITOS DE LA INMUNORREGULACION. ....

La regulacidn inmune en el humano y como se modifica ésta en el Lupus Eriemaroso. ... oo 16
~ LA REGULACION INMUNE EN EL LUPUS. .....

—INDICES CLINICOS PARA DETERMINAR LA ACTIVIDAD DEL LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO +ovevoesoeeeesoesoeeoeooeosooeoeeoeoeooooeo 20
~ EXAMENES PARA LA DETERMINACION DEL LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO. ...ovvvvoooeseeveosessereeeseseesessesesessoesseseressvssssesos 20
— TRASTORNOS DEL DORMIR EN ENFERMEDADES AUTOINMUNE w...oo.evoeoevvmeesresvesssvessessneesmssosssasmsssassessstastessesessssesssssossoessosssmssesses 32

Alieraciones del dormir en los pacientes con Artritis ROUMEIONAL. ..........oovvvvinoooeeoosoeoeeeeeeeeesee e eeeeseevesssssessssesennnsns 32
Alseraciones del dormir en pacientes con Sindrome de Sjogren Prmario, .............oo.ooooocoooeeeeeeeeeeeeeevvessmsseresssnesons 23
Alteraciones del dormir en pacientes con FIDPOMIGIZIA. .u....ocoooooceoesoeeeeeer e eeeceeeeciesessessosrenssso oo eseeessesseee s D3
Alteraciones del dormir en pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado. .........o...oeeeoeeeerivsosmssssssssoson 24

o INMUNOLOGIA ¥ SUERD. c.ccovovoo et cetvsanesssssesssstsss st sesssossessos s et sore s soess e seasassesestes s sessessesesomseesonersonssoss 35
- CARACTERISTICAS DEL CICLO NORMAL SUERQ-VIGILIA. «...c..vevemsocurerasinsreeseomsserrmssssssossesasssosscsesssessesoessessessessessssesamsmesemssssssosseon 21

o CARACTERISTICAS DE LA ACTIVIDAD ELECTROENCEFALOGRAFICA. ovvcvesvvvsiveesosreersesossoscsoesseseeresssmossssaesssasastsosssssmosesstoesssssossen s 20

AYB (813 HE 20-80 BV )t 30
Beta@ (14 =30 Hz, 5= JO LV )i ecrmsnssstssssssset e seeessssvessessen s sone s sesesesssssssssssasssesmssossmseeseameese 30
TROIG { # = THL  SOUV J oottt ees s smmss s oo eer e es s e st ennaes s o aseemses s
Delta (-4 Hz. 70-100p4V). oo

—CARACTERISTICAS POLISOMNOGRAFICAS DE LAS FASES DE VIGILIA Y SUERO

= MECANISMOS FISIOLOGICOS DEL SUENO Y L4 VIGILIA..

Contrel nervioso de la vigilia ..........
Control nervioso del suefto no MOR..

Control nervioso del suefio MOR...

FACULTAD PE PSICOLOGIA 1



VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOS0 GENERALIZADO

- CAMBIOS VEGETATIVOS DURANTE LAS FASES DEL SUEN036
.................................................................................................................. 36
Caracteristicas fisioldgicas del suefio MOR. ...............ccoeiieceicooe e eeeeeesveenseees st seseeeessen e eesees s seeens 37

7 TRASTORNOS DEL DORMIR. ...oovvovrieesecc e remsemssssosssssses s s emseessaseansstosssesoeseesrmsens soss st sssetses s seneessesessssesees s seneeeeeesoe s sssoeseeeses oo 38

Caracteristicas fisioldgicos del Suefto NMOR.

DUSOMIIAS ..ottt st et e e ee et e et oot ees s s s eeseemes st s e 3
PAFOSOMIAS, 1vovvvviviivce et ss st sttt eeeeeeeere et se sttt s s s e eeees oot sse e oo A

Trastornos del Suefio Asaciados con Trastornos Médicos y PSiquiBtricos......uuoeeeeieeeeeesrrmercerseerevssrassssoos s, 48

~  PLANTEAMIENTO Y JUSTIFICACION DEL PROBLEMA 52

* OBJETIVO 52

METODO 52

« HIPOTESIS DE TRABAJO ......cocvuraeene s sssrsssans s sssons s sessmsnes s e sttt e s semes s st sesene st mssesseesmeseensesssssnsssssssesssnenn 5.2
HIPOTESIS ALTERNATIV A v vvvvaerscvesieecae e vemassiesetssssessess s et e ns st assanasea st e

L3

= DEFINICION CONCEPTUAL DE VARIABLES. FE P

= DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES.
Variable de CPUEPIO. ..........couuoceoeee ettt e eeeae et b s e eeee e ese e et es e
Variable Dependiente. ..............ccuuumeoceeeeoerereeeesissssesivasesseeses s
o BUUETOS ccoicreesesrrrmessee s isssts s 18 bas b s e 4 st 81 b 4R AR £ et bt e 10 e A et et s 56
Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado. ..........cuuoeooveenn.. TSROSO, 56
Grupo Control...........ueeecoeeeeceeeeeeee.

. CRITERIOS DE INCLUSION. ........ IR L PR b AL e ean ems ne e ss e bena bt e has S At eI PR AS LR b4t ben mmmremen e TP 57
Sujetos Control......
CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado. ................coccocvoinuieeeeee e eeeeeeeeeesetas st s ot oo see e 58
Medicamentos de Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.................ovcreveererveeroeeeereeeceseesereescoseseessenseesrensns 59

TIPO DE ESTUDIO.

~ INSTRUMENTOS YO MATERIALES.....c.o.cormiireemeeretrereee ettt emresabs s sssas st et ane e 39

--PROCEDIMIENTO. 61

_ ANALISIS ESTADISTICO ' 63

FACULTAD DE PSICOLOGIA 2



VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

—RESULTADOS ' 65

INDICES DE CONTINUIDAD ¥ MANTENIMIENTO DEL SUERO...............

cerrenea .65
DISTRIBUCION DE FASES DE SUERQ (%) DE PACIENTES CON LEG Y SUJETOS CONTROL. .66
[NDICE DE ALTERACION DE LA RESPIRACIGN DE LOS PACIENTES CON LEG Y SUJETOS CONTROL, ...66
DESATURACION NOCTURNA EN PACIENTES CON LEG Y SUJETOS CONTROL ... [T Y

INDICE DE DESPERTARES Y MOVIMIENTO PERIODICO DE LAS EXTREMIDADES DE PACIENTES CON LEG Y SUJETOS CONTROL. 68
DESCRIPCION DE LOS PACIENTES CON LEG ¥ SUTETOS CONTROL. ccvvovuuevesioemese oo acoseeeessssersssessarssssssonssossse s sesseessssssssoesons

69
— CONCLUSION 70
— APENDICE 73
VALORACION NEURDLOGICA 11voruivetresveereessveessesssmnsossssessessssasees esss s st s e sesssrasestseesoeseses ot ees oo et et et s oo eeeeeseeoeeeeeseseesn 73
MEXCSLEDAT ......vevovvis i eeeevemenesescscarenmassassssassssssesss s s s ssas s o5 et o0 et oo e o oe e oo o0 oo seesset s 74
REFERENCIAS ' 76

FACULTAD DE PSICOLOGIA 3



VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

Resumen

El Lupus Eritematoso Generalizado es una enfermedad autoinmune la cual presenta afeccion a
nivel del Sistema Nervioso Central. Debido a que la afeccion puede ser difusa es predecible que los pacientes
con Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) presenten alteraciones del suefio pero en la actualidad no se han
reportado estudios sistemdticos acerca de las alteraciones en el suefio de los pacientes con LEG. Los estudios
realizados en pacientes con enfermedades autoinmunes, han tratado de encontrar anormalidades propias del

suefio-o hallazgos polisomnogréficos anormales.

La finalidad de este estudio fue determinar el patrén de sueflo de la poblacidon mexicana
diagnosticada con lupus y corroborar polisomnogréficamente hallazgos previos respecto a la presencia del
Sindrome de Movimiento Periddico de las Extremidades (PLM) y apneca de suefio en el paciente con LEG.
Determinar su prevalecia y compararla con un grupo control, con el propésito de establecer las alteraciones
miés frecuentes en este tipo de poblacién (pacientes con LEG). Ya que debido a la serie de alteraciones que
presentan este tipo de pacientes es importante implementar un tratamiento para mejorar su calidad de vida,
Participaron pacientes adultos pareados por edad y sexo, con diagnéstico de LEG (n=8) y voluntarios sanos
(n=8). Todos los sujetos se registraron durante tres noches consecutivas, la primera noche se tomd como
noche de habituacion y ta segunda y tercera se tomaron como promedio. Los registro obtenidos se analizaron
y calificaron de acuerdo a los criterios de Rechtschaffen y Kales. Para la valoracién de suefio se utilizé una
estacién de trabajo Nicolet Ultrasom con un emulador de velocidad de pape! desplegado a 10mm/s. Una vez
obtenidos los resultados, se realizo la estadistica utilizando la prueba "t" de student para grupos

independientes,

Los resultados obtenidos indican que los pacientes con LEG presem.an trastornos dei dormir de
tipo respiratorio y/o movimiento periédico de las extremidades. Los cuales debido a esta alteracion de la

respiracion se podria presentar fragmentacién de suefic y a consecuencia de esto somnolencia excesiva diuma.

FACULTAD DE PSICOLOGIA 4
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Introduccion

El Lupus es una enfermedad inflamatoria cronica que ataca a todas las células del organismo y por
. lo tanto no hay sistema u érgano que no esté invelucrado {Arroyave., 1996). La enfermedad se debe a que el
sistema inmune presenta graves alteraciones ya que no reconoce el tejido propio y actia como si fuera un

elemento extratio.

Una de las enfermedades autoinmunes que llegan a causar afeccion a nivel del Sistema Nervioso
Central {(SNC) es el Lupus Eritematoso Generalizado (LEG). Debido a que la afeccion pueda ser difusa tal
como la psicosis, encefalopatia, sindrome organico cerebral ¢ focal, isquemia cerebral y mononeuritis, ¢s

predecible que los pacientes con LEG presenten alteraciones del suefio.

Se ha reportado en estudios previos una alta prevalencia de alteraciones del suefio en pacientes
con enfermedad autoinmune. Por ejemplo en Artritis Reumatoide (AR), Fibrommlgia (FM) y Sindrome de
Sogren (SSP). Las alteraciones del suefio que presentan los pacientes con AR son: apnea obstructiva del
sueflo ¥y movimiento periédico de las extremidades, patrén de suefic delta-alfa y somnolencia excesiva diumna
(Lavie y cols. 1991). Se ha llegado a sugerir que la fragmentacién del suefio podria estar relacionada con et
sintoma de fatiga, tan frecuente en sujetos con AR, y que incluso el sintoma de fatiga podria confundirse con
el de somnolencia excesiva diurna (Mahowald y cols. 1989). En los estudios fisiologicos del suefio de
pacientes con Fibromialgia, se ha encontrado ancrmalidad en el EEG; durante ¢l periodo de suefio de
no-movimiento oculares rdpidos (NMOR) se encuentra sobrepuesto a las ondas delta el ritmo alfa. Estd
anormalidad se denomina suefio delta-alfa. El patrén deltz-alfa ha sido interpretado como un indicador
fisioldgico de despertamiento parcial o activacién durante el suefio y se ha correlacionado con la queja
subjetiva de suefio no_reparador (Anch y cols. 1991). El Sindrome de Stgren es una enfermedad autoinmune
inflamatoria crénica cuyas principales caracteristicas clinicas son: resequedad de las membranas mucosas de
los ojos, boca y tracto respiratorio; otros sintomas que presentan es la queja de fatiga, siendo estd una de las
principales quejas de los pacientes con SSP. Aparentemente el sintoma de fatiga tiene relacién con la
alteracion del suefio que los pacientes con SSP reportan. En el paciente con SSP se presenta: disminucion en la
eficiencia de sueflo, aumento en el nimero de despertares e intromisién de ritmo alfa (Gudbjémsson y cols.

1993). En general las alteraciones que se han descrito como més frecuentes en pacientes con enfermedad

FACULTAD DE PSICOLOGIA 5
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autoinmune son: fragmentacion de suefio, suefic no reparador, apnea obstructiva de suefio, movimiento
periddico de las extremidades, patron delta-alfa, intromisién de ritmo alfa y somnolencia excesiva diuma
(hipersomnia). Sin embargo actualmente en pacientes con LEG no se han reportado estudios sistemdticos
sobre alteraciones del suefio, por lo que & la fecha no se cuenta con estudios polisomnograficos de pacientes
con LEG.

Aunque los estudios de suefio realizados en pacientes con enfermedades autoinmunes han tratado
de relacionar la presencia de anormalidades propias del suefio o hallazgos polisomnograficos anormales como
el patrén EEG delta-alfa, con zlteraciones diurnas como serian fatiga y somnolencia diuma, no se han

realizado esfuerzos en estd 4rea en pacientes con LEG.

Hasta donde es de mi conocimiento existen solo 2 reportes de las alteraciones de suefic en

pacientes con LEG, previos al esfuerzo desarrollado por Valencia y cols en México {1995).

En uno de ellos, realizado por Mckinley y cols. (1995) se propuso un modelo mediante el cual la
fatiga es un fenémeno multideterminado por trastornos en el dormir y depresion los cuales actiian de manera
reciproca como procesos mediadores a través de los cuales 1a actividad de la enfermedad puede dar lugar a la
queja de fatiga. El otro estudio es el reporte de caso de un paciente femenino de 18 afos diagnosticado con
LEG, el cual presentd sintomas de somnolencia excesiva diuma y cataplejia, consistentes con hallazgos
polisomnograficos de narcolepsia cuyo curso no se observd relacionado al LEG (Pablos y col., 1993). En
estudios preliminares - realizados en el laboratorio de Sueifio del Instituto Nacional de ]a Nutricién "Salvador
Zubiran" y la Facultad de Psicologia UNAM se encontré que utilizando el Cuestionario de.Trastornos del
Dormir (CTD), desarrollade por Douglas y cols. (1994) los pacientes con LEG, a diferencia de los sujetos
sanos, presentan puntajes més altos dentro de la escala del Sindrome de Movimiento Periddico de las
Extremidades (PLM) es por ello que el objetivo del presente trabajo fue confirmar los hallazgos de la

presencia de PLM en pacientes con LEG.

El desarrollo del Cuestionario de Trastornos del Dormir (SDQ por sus siglas en inglés) se derivé
del Sleep Questionnaire and Assesment of Wakefulnes (SQAW) de la Universidad de Stanford. Para crear
escalas de calificacion multivaridas, el SDQ fue aplicado a 519 personas, 435 de las cuales eran pacientes con

algin trastorno de suefio confirmado por polisomnografia.

FACULTAD DE PSICOLOG!A 6
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El andlisis estadistico que fue empleado llevo a la obtencion de cuatro escalas de diagnéstico:
SA (Sleep Apnea) para apnea de suefio, NAR para narcolepsia, PSY para desérdenes psiquiatricos de
suefio y PLM (periodic limb movement) para movimiento periddico de extremidades. Cada escala fue
ajustada para respuestas masculinas y femeninas. Se obtuvieron los puntos de corte para cada escala y asi
maximizar su sensibilidad y especificidad. Se calcularon también valores predictivos positivo y negativo.
Las escalas SA y NAR probaron ser las més discriminantes. '

FACULTAD DE PSICOLOGIA 7
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Fundamentos tedricos del Lupus Eritematoso Generalizado

El Lupus ¢s una enfermedad inflamatoria crénica que ataca a todas las células del organismo y por
lo tanto no hay sistema u 6rgano que no esté involucrado (Arroyave., 1996). El Lupus Eritemnatoso
Generalizado (LEG) es una enfermedad autoinmune que se debe a la reactividad de las células del sistema
inmune, es compleja y tiende a ocurrir o presentarse particularmente en mujeres jovenes (siendo alrededor de
la adolescencia un hombre por cada tres mujeres ¥ un hombre por % mujeres en los adultos) en edad
reproductiva. Si consideramos el nimero de habitantes de la ciudad de México se podria diagnosticar unos

6000 a 7000 nuevos casos por afio.

Esta enfermedad se diagnostica con mas frecuencia entre fa segunda y cuarta década de la vida,
pero se puede presentar a cualquier edad. En el Hospital Infantil de México encontraron que la edad promedic
fue de 10.8 afios, con una relacién de sexo de 6:1 femenino: masculino (Arroyave,. 1996). Se manifiesta por
lesiones en la piel, artritis, pleuritis, pericarditis, inflamacién vascular, afeccién cerebral, dafic renal y
manifestaciones generales como fiebre, fatiga y pérdida de peso. El nombre de Lupus Eritematoso proviene
de las lesiones en la piel de la cara. Antiguamente se le denominaba como “Lupus vulgar” porque se decia que

se semejaba a la mordedura de un lobo (Alarcén., 1994).

En 1882, se describid la forma en la que se presentaba la enfermedad, dividiéndolo en tres grupos

diferentes:
1) Gran destruccion de la piet:
2) Destruccion de tejidos mds profundos como el rifién, pulmdn, etc.
k)l Presencia de ilceras, pero que se acomp.aﬁan de aumento de tamafio de un tejido v érgano.

Entre 1895 a 1903, se mencionan los componentes sistémicos del Lupus en innumerables

investigaciones, sin ir mas all4 de la descripcion clinica.

FACULTAD DE PSICOLOGIA 8
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En 1948, se describen los depdsitos globulares de material extrafio dentro de las células (consistia
en observar que los leucocitos tenian en su interior el nicleo de las células dafiadas). Esta prueba resulta no ser
especifica para el Lupus, pues se ha encontrado positiva en otras enfermedades reumaticas y en personas que

toman ciertos medicamentos.

En 1958, la realizacién de un modelo experimental en ratones en donde fue posible estudiar

algunas de las caracteristicas de la fisiopatologia asi como la epidemiologia del Lupus.

Entre 1966-1977 Tan y Sharp, describieron la presencia de varios anticuerpos contra componentes
celulares como son el citoplasma, nicleo y nucleolo (figura 1), en pacientes con diferentes enfermedades

reumiticas.

-

Citoplasma Membrana

Nucleole Nacleo

—

Figura 1. Componentes bisicos de una célula normal. No se muestran las estructuras finas.

Ahora se sabe que ¢l Lupus es una enfermedad inflamatoria sistémica crénica que sigue un curso
de alternancia, de exacerbaciones y remisiones. El compromiso sistémico de miiltiples 6rganos ocurre
caracteristicamente durante los periodos de actividad de la enfermedad (Kenneth. 1995). En la actualidad,
gracias al mejor conocimiento de la enfermedad, se puede dar ¢l diagndstico més oportuno y por lo tanto ¢l

prondstico para tos pacientes con Lupus es bueno.

Se le considera una enfermedad en la que intervienen miltiples factores entre los cuales se
mencionan: factores genéticos, el medio ambiente, hormonales, la inmunologfa, medicamentos, infeccién por

virus, etc.

FACULTAD DE PSICOLOGIA 9
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La hipétesis que mayor aceptacién ha tenido, es la relacionada con una infeccion viral, la cual
provoca un desequilibrio del funcionamiento de la respuesta inmune (Arroyave, 1996). También es posible
que en la formacidn de autoanticuerpos o en la enfermedad propiamente dicha puedan participar algunos virus
{Kleiman y cols.,1993). Los diversos genotipos de sistema principal de histocompatibilidad pueden también

implicar distintas respuestas y mayor facilidad para sobreactuar contra sustancias propias.

Los factores genéticos se identifican con mayor frecuencia en gemelos idénticos y en familiares
de los pacientes, sobre todo por una predisposicién evidenciada en [os genes del sistema principal de
histocompatibilidad, o sea el responsable de que haya o no rechazo de un drgano trasplantado. Tales genes son
vecinos de los genes de respuesta inmune en el cromosoma 6 y puede facilitar el desarrollo de miastenia
gravis, diabetes tipo 1, tiroiditis, Lupus Eritematoso o hepatitis crnica, todas ellas enfermedades

autoinmunes.

Los antigenos de histocompatibilidad (HLA), que se encuentran en la superficie de las células, son
determinados genéticmcntc. En estudios a pacientes con Lupus se encontré que habia mayor frecuencia de
HLA-DR2 y HLA-DR3, concluyéndose que la investigacion de estos antigenos, deberian de incluirse en la
evaluacion de tanto pacientes como de familiares con Lupus o sospecha de tener la enfermedad. Algunas
publicaciones muestran que de los pacientes con Lupus, entre 7 u 8 de cada 10 tienen DR2, DR3 o ambos en

donde es mucho mds elevada en pacientes con Lupus que en la poblacién normal

Los f:actoms ambientales tienen varias modalidades. La luz ultravioleta puede activar e incluso
desencadenar al Lupus. La exposicién a la luz puede preceder ¢ agravar la presencia de erupciones en la piel.
Este problema de exposicién al sof es tan importante, que uno de cada tres pacientes tiene problemas de ajuste
en su modo de vida, por la presencia de lesiones en la cara y el cuello. Otra forma de exponerse a la fuz

ultravioleta, es a través de las fotocopiadoras.

Existen medicamentos que desencadenan al Lupus, ya que alginos pueden modificar la
regutacion inmune. En un trabajo realizado por el grupo de Alarcon en 1965 se encontrd la presencia de
anticuerpos antinucleares en el suero de los pacientes sin Lupus, pero estos pacientes se encontraban

recibiendo medicamentos para la hipertension, wberculosis, psicosis o convulsiones.
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Algunos efectos en alimentos pueden ser semejantes a los de los medicamentos tales como el
germen de alfalfa (por contener el aminodcido L-canavanina). En un trabajo realizado por el grupo de Alarcén
se demostro el efecto de la L-canavanina de la alfalfa sobre una funcion de regulacién inmune ilamada
supresora, cuyo efecto puede causar enfermedad autoinmune. En personas aparentemente sanas, la aifalfa

puede producir un cuadro clinico semejante al Lupus, que desaparece al quitarla de la dieta.

En cuanto a los factores hormonales el hecho de que e Lupus Eritematoso sea més frecuente en
mujeres jovenes parece depender de los estrogenos como activadores del sistema inmune y éste sea mas
reactivo a sustancias propias. Los estudios de Lahita en pacientes con Lupus han demostrado diferencias entre
las caracteristicas quimicas de los estrégenos de las mujeres con LEG y de la testosterona de los varones con
LEG, en comparacion de los individuos sanos. (Citado por Alarcén 1994). En animales de experimentacion,
que se usan porque desarrollan Lupus a semejanza del humano, se encontré que 5i se castraba a los machos,
tenian la enfermedad en una forma idéntica a la de las hembras. En otros experimentos, se encontré que la
presencia de andrégenos (hormonas que se encuentran en forma abundante en personas del sexo masculino o
animales machc.)), favorecian que los complejos inmunes (anticuerpos antinucleares con su antigeno) que son

los causantes de la enfermedad, fueran removidos de la circulacién rdpidamente. (Arroyave., 1996).

Caracteristicas clinicas
Sintomas y signos:

El LEG no presenta un solo patrén clinico caracteristico. Los sintomas y signos més frecuentes
son: fiebre, pérdida de peso, malestar general y letargia. Pueden estar comprometidos todes 10s apamios y
sistemas(Kenneth H y cols 1985. Harrison's.,1991. Arroyave.,1996).

- Articulaciones y misculos: la artritis es la manifestacion mas frecuente en el LEG (90%). Es
simétrica y puede incluir casi cualquier articulacién. Puede semejar artritis reumatoide pero son raras las
crosiones Gscas y la deformidad grave. La necrosis vascular del hueso es frecuente en LEG. Los

corticoesteroides, que son los agentes principales en la terapéutica del LEG, pueden tener una funcién en la
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Algunos efectos en alimentos pueden ser semejantes a los de los medicamentos tales como el
germen de alfalfa (por contencr el aminoacido L-canavanina). En un trabajo realizado por el grupo de Alarcon
se demostrd ¢l efecto de la L-canavanina de la alfalfa sobre una funcién de regulacién inmune llamada
supresora, cuyo efecto puede causar enfermedad autoinmune. En personas aparentemente sanas, la alfalfa

puede producir un cuadro clinico semejante al Lupus, que desaparece al quitarla de la dieta.

En cuanto a los factores hormonales el hecho de que el Lupus Eritematoso sea mas frecuente en
mujeres jévenes parece depender de los estrogenos como activadores del sistema inmune y éste sea mas
" reactivo a sustancias propias. Los estudios de Lahita en pacientes con Lupus han demostrado diferencias entre
las caracteristicas quimicas de los estrogenos de las mujeres con LEG y de la testosterona de los varones con
LEG, en comparacién de los individuos sanos. (Citado por Alarcén 1994). En animales de experimentacion,
que se usan porque desarroltan Lupus a semejanza del humano, se encontré que 5i se castraba a los machos,
tenian la enfermedad en una forma idéntica a la de las hembras. En otros experimentos, se encontrd que la
presencia de andrdgenos (hormonas que se encuentran en forma abundante en personas del sexo masculino o
animales machc.:n), favorecian que los complejos inmunes (anticuerpos antinucleares con su antigeno} que son

los causantes de la enfermedad, fueran removidos de la circulacién ripidamente. (Arroyave., 1996).

Caracteristicas clinicas

Sintomas y signos:

El LEG no presenta un solo patrén clinico caracteristico. Los sintomas y signos més frecuentes
son; fiebre, pérdida de peso, malestar general y letargia. Pueden estar comprometidos todos los aparatos y
sistemas(Kenneth H y cols 1985. Harrison's.,1991. Arroyave.,1996).

- Articulaciones y mitisculos: la artritis es la manifestacién mds frecuente en el LEG (90%). Es
simétrica y puede incluir casi cualquier articulacidn, Puede semejar artritis reumatoide pero son raras las
erosiones dseas y la deformidad grave. La necrosis vascular del hueso es frecuente en LEG. Los

corticoesteroides, que son los agentes principales en la terapéutica del LEG, pueden tener una funcién en la

FACULTAD DE PSICOLOGIA 11




VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

patogénesis de esta complicacién. Son frecuentes las mialgias con miositis franca o sin ésta. Ademas del

dolor, en ocasiones existe inflamacidén y enrojecimiento

- Piel: la lesion cutanea més frecuente es una erupcion eritematosa que incluye 4reas del cuerpo
expuestas cronicamente a la luz ultravioleta. Algunos de los sujetos que sufren de LEG desarrollan una
erupcion clisica "en alas de mariposa”, o la erupcion en la punta de los dedos y palma de las manos. La
erupcion se puede resolver sin secuelas o puede ocasionar formacion de cicatrices, atrofia o hipopigmentacion
¢ hiperpigmentacién. Son frecuentes las lesiones vasculiticas que van desde el pirpura palpable a infarto en
los dedos. También es frecuente la alopecia, que puede ser difusa o en parches, o circunscrita. Las

ulceraciones de la mucosa en mucosa oral y genital estén presentes en el 15% de los casos.

- Poliserositis: ¢l compromiso de la pleura causa dolor tordcico pleuritico y cortedad de la
respiracion. La pericarditis es la forma mas frecuente de trastomo cardiaco y puede ser la primera

manifestacién en el LEG.

- Rifiones: el compromiso renal es caracteristica frecuente y grave del LEG. El 75% de los
pacientes presentan nefritis en la autopsia. La hipertension sistémica es un hallazgo frecuente en la nefritis
luposa aguda o crdnica, y puede contribuir a la disfuncién renal. A veces, un aumento de la presion arterial es
el primer signo de enfermedad. Por lo general se necesita que un 75% de los rifiones esté funcionande mal,
para que se presente edema en los pies o en los parpados de los ojos. La enfermedad del rifidn, se ha

relacionado con anticuerpos antinucleares Sm y ADN,

- Pulmones: dentro de las manifestaciones pulmonares se encuentran hipertension, hemorragia
alveolar, neumotdrax y vasculitis. Es rara la neumonia luposa de apariencia clinica. Cuando se desarrolla el
filtrado pulmonar en un paciente con LEG, algunos son tratados con corticoesteroides o medicamentos
inmunosupresores; la infeccion deberd ser el primer diagndstico a considerar. La forma mas frecuente de
compromiso pulmonar luposa es la enfermedad pulmonar intersticial restrictiva, sdlo detectable mediante

radiografia de térax.
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- Corazén: la miocarditis se presenta rara vez en los pacientes con LEG, pero cuando se presenta
puede causar insuficiencia cardiaca congestiva con taquicardia y cardiomegalia. La arritmia es rara y se

considera un evento preterminal.

- Sistema nervioso: ¢l compromiso cerebral es una complicacién del LEG que pone en peligro la
vida. Los trastornos mentales y comportamiento aberrante, tal como la psicosis o depresién, son las
manifestaciones mas frecuentes cuando es afectado el SNC. También pueden ocurrir convulsiones, pardlisis

de nervios craneales, meningitis, migrafia, neuritis periférica y accidentes vasculares cerebrales.

- Sistema digestivo: pueden presentarse (lceras gastrointestinales, pancreatitis, hepatitis aguda y

cronica.

- Sintoma vascular: en el LEG activo se presenta vasculitis de pequefios vasos. La hemorragia en
pequeiios vasos se da con infarto en los dedos o la palma. Las manifestaciones gastrointestinales son dolor
abdominat, diarrea hemorrdgica y pancreatitis. Se presenta arteritis de vasos medianos presentando infarto

vascular cerebral.

- Sindrome parecido al Lupus, provocado por medicamentos: cicrtos medicamentos pueden
provocar un cuadro parecido al Lupus en individuos susceptibles. Los medicamentos comprometidos con
mayor frecuencia son: la hidralazina y procainamida que pueden inducir altralgias, artritis, erupci6n cutanea y

con menor frecuencia ficbre.
Decaimiento: la persona se siente sin ganas de hacer nada.

Cansancio: a pesar de que duerme y descansa el tiempo suficiente, le faltan fuerzas para

desarrollar sus actividades diarias.

Fatiga: Cierta dificultad para respirar después de caminar o hacer cualquier ejercicio. Puede

llegar a ser tan importante, de que sélo bablar se cansa.
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Fiebre: temperatura que puede llegar hasta 41°C. Puede ser diaria o en forma i mterrmlente Si bien
€s un sintoma observado en pacientes con esta enfermedad, no hay que olvidar que en un momento dado, ésta

pudiera ser debida a una infeccion agregada.

Pérdida del apetito: la persona no tiene ganas de comer y a veces lo hace por insistencia de las

personas que la rodean.
Caida del cabello: perdida del cabello en cantidades mayores a lo normal.
Depresion: Estado emotivo en el cual la persona se siente triste, con ganas de lorar.

Dado a que estos sintomas se¢ pueden presentar en enfermedades comunes como son infecciones o
gripas, o pueden ser explicados en relacién con exceso de trabajo, es dificil sospechar la enfermedad en su
etapa inicial. Algunos estudios han encontrado que no es sino hasta mas o menos 5 afios después de su inicio,

que se hace el diagndstico del Lupus.

Sistema Nervioso Central y Lupus Eritematoso Generalizado

La presencia de enfermedad en el sistema nervioso central (SNC) es de gran importancia, ademas
de que no responde en forma habitual al tratamiento. Cualquier regién de! cerebro puede estar involucrada en
¢l LEG, tal como las meninges, espina dorsal, nervios periféricos y craneales. Estos eventos pueden
presentarse en forma aislada, uno de eflos o miltiples; pero usualmente ocurren durante la activacién de un
desorden en algiin otro sistema. Las disfunciones mentales son las manifestaciones mas usuales. Los ataques
epilepticos son frecuentes y pueden ser gran mal, pequefio mal o focalizados. Podemos observar innumerables
anormalidades neuropsiquiétricas que se incluyen o presentan en la enfermedad del LEG como son psicosis,
sindrome orgénico cerebrai, dolores de cabeza o cefalea (incluyendo migraiia), trastomos afectivos, pardlisis,
infarto focal, desérdenes extrapiramidales, disfuncion cerebelar, secrecién inapropiada de hormona

antidiurética por disfuncion hipotalamica (ADH), seudotumor cerebral, hemorragia subaracnoidea, meningitis
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Fiebre: temperatura que puede llegar hasta 41°C. Puede ser diaria 0 en forma intermitente. Si bien
es un sintoma observado en pacientes con esta enfermedad, no hay que olvidar que en un momento dado, ésta

pudiera ser debida a una infeccion agregada.

Pérdida del apetito: la persona no tiene ganas de comer y a veces lo hace por insistencia de las

personas que la rodean.
Caida del cabello: perdida del cabello en cantidades mayores a lo normal.
Depresitén: Estado emotive en ¢l cual la persona se siente triste, con ganas de Horar.

Dado a que estos sintomas se pueden presentar en enfermedades comunes como son infecciones o
gripas, o pueden ser explicados en relacién con exceso de trabajo, es dificil sospechar la enfermedad en su
etapa inicial. Algunos estudios han encontrado que no es sino hasta méas o menos 5 afios después de su inicio,

que se hace el diagndstico del Lupus.

Sisterma Nervioso Central y Lupus Eritematoso Generalizado

La presencia de enfermedad en ¢l sistema nervioso central (SNC) es de gran importancia, ademas
de que no responde en forma habitual al tratamiento. Cualquier regién del cerebro puede estar involucrada en
el LEG, tal como las meninges, espina dorsal, nervios periféricos y craneales. Estos eventos pueden
presentarse en forma aislada, uno de ellos o miltiples; pero usualmente ocurren durante la activacién de un
desorden en algin otro sistema. Las disfunciones mentales son las manifestaciones mas usuales. Los ataques
epilepticos son frecuentes y pueden ser gran mal, pequefio mal o focalizados. Podemos observar innumerables
anormalidades ncuro;isiquiélricas que se incluyen o presentan en la enfermedad del LEG como son psicosis,
sindrome orgénico cerebral, dolores de cabeza o cefalea (incluyendo migrafia), trastomnos afectivos, patélisis,
infarto focal, desérdenes extrapiramidales, disfuncion cerebelar, secrecion inapropiada de hormona

antidiurética por disfuncidn hipotaldmica (ADH), seudetumor cerebral, hemorragia subaracneidea, meningitis
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aséptica , mielitis transversa con paraplejia o cuadriplejia, neuritis optica, pardlisis de nervios craneales,

neuropatia senso-motora derivando en mononeuritis miltiple. Depresion y ansiedad son frecuentes.

El diagnostico de dafio a nivel de SNC suele ser dificil, pero se puede determinar mediante un
estudio electroencefalogréfico, ya que cuando presentan dafio a nivel de SNC se presenta un trazo anormal de
EEG. Aproximadamente un 70% de pacientes tienen ondas lentas y anormalidades focales. El liquido
cefaloraquideo (CSF) presenta un elevado nivel de proteinas en el 50% de los pacientes y en el 30 %
presentan un elevado nivel de células mononucleares. La topografia axial computarizada vy los angiogramas
son mas probables de mostrar resultados positivos cuando hay presentes, déficits neurclogicos focales y son
menos utiles, en casos con manifestaciones difusas. La imagenologia con Resonancia Magnética Nuclear es la
técnica radiografica mds sensitiva para detectar anormalidades estructurales; sin embargo, puede parecer
normal en ciertos pacientes de LEG con desorden en el liquido cefaloraquideo. Las medidas de laboratorio de
la actividad de la enfermedad que usualmente se emplean por lo general no se correlacionan con las
manifestaciones neurolégicas. Los problemas neurolégicos presentan mejoria (a excepcion de los déficits

debidos a infarto) con la terapia y/o con el tiempo. Las recaidas son comunes.
Depresién como trastorno frecuente en el Lupus Eritematoso Generalizado.

Ya que la depresidn es uno de los trastornos mas frecuentes en el LEG, se mencionaran los
aspectos bédsicos de ésta. Este estado puede ser causado por la enfermedad en si, por los distintos
medicamentos utilizados para su tratamiento, asi como la vida del paciente que no tienen nada que ver con el
LEG (Dr. Arroyave C., 1996). No sc debe confundir la depresién clinica, con la experiencia ordinaria y

transitoria de un cambio de estado animico.

Se entiende por depresién mental o animica una expen'eﬁcia natural, aunque no agradable, que
varia en intensidad, duracién y en el nivel que la persona puede tolerar; pero ésta interviene con la-capacidad
de funcionar (Dr. Arroyave C., 1996). La terapia es necesaria cuando el nivel y la duracién de la depresion
interrumpe la funcién y et ajuste globa!.dc la persona. Aunque 1a depresién es mas comiin en personas con una
enfermedad crénica que en la poblacién en general, no toda persona con una enfermedad cronica sufre de

depresidn clinica.
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La depresion clinica puede tener una variedad de sintomas fisicos y psicologicos: tristeza,
melancolia, petiodos de llanto, insomnio, o bien demasiada inquietud, angustia, irritabilidad, sentimiento de
culpabilidad, remordimientos, capacidad de concentracién y auto-estima bajos, pérdida de memoria,
indecision, falta de interés en cosas disfrutadas anteriormente, fatiga, y una variedad de sintomas fisicos como
el dolor de cabeza, palpitaciones, disminucién de interés en el sexo, dolores en el cuerpo, indigestidn

estrefiimiento o diarrea, etc.

En el Lupus el letargo, la pérdida de energia e interés, insomnio, la intensificacion del dolor.

disminucién del libido, etc. pueden ser el resultado de la enfermedad.

Los circuitos de la inmunorregulacion.

La regulacién inmune en el humano y ¢6mo se modifica ésta en el Lupus Eritematoso.

Células del sistema inmune

s A

Célules del sistema inmune Células Plasmitica

Oo )
O

TH1 TH2

8go T4 T8

Linfocitos T - Linfocitos B

Fig. 2 Células del sistema inmune son de tres tipos: macréfagos, linfocitos T y linfocitos B.

Las células principales del sistema inmune son de tres tipos: macréfagos, linfocitos T y linfocitos

Los macrofagos son llamados asi por ser células grandes con gran capacidad para englobar ¢
ingerir particulas. Cuando se introduce una sustancia extrafia o antigeno, el macréfago la ingiere, la pasa por

un proceso intracelular y la regresa a la superficie para presentarla, mediante proteinas de su superficie, el
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La depresion clinica puede tener una variedad de sintomas fisicos y psicologicos: tristeza,
melancolia, periodos de llanto, insomnio, o bien demasiada inquietud, angustia, irritabilidad, sentimiento de
culpabilidad, remordimientos, capacidad de concentracién y auto-estima bajos, pérdida de memoria.
indecision, falta de interés en cosas disfrutadas anteriormente, fatiga, y una variedad de sintomas fisicos como
e} dolor de cabeza, palpitaciones, disminucién de interés en el sexo, dolores en el cuerpo, indigestion

estreflimiento o diarres, etc.

En el Lupus el letarge, la pérdida de energia e interés, insomnio, la intensificacién del dolor.

disminucién del libido, etc. pueden ser el resultado de la enfermedad.

Los circuitos de la inmunorregulacion.

La regulacién inmune en ¢l humano y c6mo se modifica ésta en ¢l Lupus Eritematoso.

Células del sistema inmune

r R

Céhules del sisterna inmune Células Plasmitica
. THI1 TH2
L]
g0 T4 T8 :
Linfocites T Linfocitos B

\___ J

Fig. 2 Células del sistema inmune son de tres tipos: macréfagos, linfocitos T y linfocites B,

Las células principales del sistema inmune son de tres tipos: macréfagos, linfocitos T y linfocitos

Los macrofagos son llamados asi por ser células grandes con gran capacidad para englobar e
ingerir particulas. Cuando se introduce una sustancia extrafia o antigeno, el macrofago la ingiere, ta pasa por

un proceso intracelular y la regresa a la superficie para presentarla, mediante proteinas de su superficie, €l
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segundo tipo de células son los llamados linfocitos T ( por provenir del timo). La estructura proteica que

recibe 1a informacién son Yos receptores T, que tiene especificidad ante el antigeno que se le presenta.

Los linfocitos T son los encargados de la regutacion inmune cuya respuesta adecua el mensaje que
les da ef antigeno. Muchos linfocitos actian tan sélo como reguladores, para los cuales producen mensajes

quimicos denominados citocinas o interfeucinas; estos son los linfocitos T4 (blanco principal del virus del

SIDA). Los linfocitos T4 se dividen por ¢l mensaje que generan: TH1 cuando sus mensajes van a regular (al

igual que las interleucinas-2) a otros linfocitos.T y TH2 cuando sus mensajes conducen, aumentan o activan a
los linfocitos B hasta la formacion de las células plasmaticas (lugar donde se producen los anticuerpos). No
todos los linfocitos producen anticuerpos contra cualquier antigeno ya que presentan una memoria
inmunolégica y a su vez producen una deteccion de anticuerpos. Los linfocitos T8 tienen tanto funcién

reguladora, ilamada supresora, como capacidad de daflar células o sea citotéxica.

El tercer tipo de células del sistema inmune son los linfocitos B, los cuales se encuentran en la
médula dsea y son las que producen los anticuerpos, algunas de ellas se encuentran predeterminadas
genéticamente a producir anticuerpos naturales, los que en condiciones normales slo se producirian en
pequefias cantidades. Una alteracion en la inmunorregulacién podria inducir a formar autoanticuerpos que

podrian causar enfermedades autoinmunes.

La regulacién inmune en el Lupus.

La funcién supresora de los linfocitos T8 tiene por objeto el inhibir una activacién de los
linfocitos T, B, o ambos, que por estar dirigida a antigenos propios pudiera ser dailina. Las primeras
alteraciones de regulacion inmune que se encontraron en el Lupus confirmaron 1a'hip6tesis de Allison (1971)
de que la funcién supresora o controladora normal impide la autoinmunidad. Asi, varios estudios mostraron ¢l
efecto de la funcidn supresora en Lupus, pero fue el trabajo de Alarcon el que mostrd especificamente un
defecto de la funcion supresora de linfocitos T sobre linfocitos B, lo cual permite la mayor activacién y

proliferacién de linfocitos B y la consecuencia es la mayor produccion de autoanticuerpos.

FACULTAD DE PSICOLOGIA 17



VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

segundo tipo de células son los Namados linfocitos T ( por provenir del timo). La estructura proteica que

recibe la informacion son los receptores T, que tiene especificidad ante el antigeno que se le presenta.

Los linfocitos T son los encargados de la regulacion inmune cuya respuesta adecua el mensaje que
les da el antiéeno. Muchos linfocitos actian tan sélo como reguladores, para los cuales producen mensajes
quimicos denominados citocinas o interleucinas; estes son los linfocitos T4 {blanco principal dei virus del
SIDA). Los linfocitos T4 se dividen por el mensaje que generan: THI cuando sus mensajes van a regular (al
igual que las interleucinas-2) a otros linfocitos-T y TH2 cuando sus mensajes conducen, aumentan o activan a
los linfocitos B hasta la formacion de las células plasmaticas {lugar donde se producen los anticuerpos). No
todos los linfocitos producen anticuerpos contra cualquier antigeno ya que presentan una memeria
inmunoldgica y a su vez producen una deteccién de anticuerpos. Los linfocitos T8 tienen tanto funcién

reguladora, liamada supresora, como capacidad de dailar células o sea citotéxica.

El tercer tipo de células del sistema inmune son los linfocitos B, los cuales se encuentran en la
médula 6sea y son las que producen los anticuerpos, algunas de ellas se encuentran predeterminadas
genéticamente a producir anticuerpos naturales, los que en condiciones normales sélo se producirian en
pequefias cantidades. Una alteracion en la inmunorregulacién podria inducir a formar autoanticuerpos que

podrian causar enfermedades autoinmunes.

La regulacion inmune en el Lupus.

La funcién supresora de los linfocitos T8 tiene por objeto el inhibir una activacién de los
linfecitos T, B, o ambos, que por estar dirigida a antigenos propios pudiera ser dafiina. Las primeras
alteraciones de regulacién inmune que se encontraron en el Lupus confirmaron Ia hipétesis de Allison (1971}
de que la funcién supresora o controladora normal impide la autcinmunidad. Asi, varios estudios mostraron el
efecto de la funcidn supresora en Lupus, pero fue el trabajo de Alarcdn el que mostrd especificamente un
defecto de la funcién supresora de linfocitos T sobre linfocitos B, lo cual permite la mayor activacion y

proliferacion de linfocitos B y 1a consecuencia es la mayor produccién de autoanticuerpos.
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Los hallazgos enconirados por el grupo de Alarcén mostraron que tanto la produccién de
interleucinas-2 como la respuesta a ésta se encontraba disminuida en las células de la sangre de pacientes con
Lupus. Mediante estudios funcionales, se pudo reconocer que se encontraban activados los linfocitos T v los
B en el Lupus. Un trabajo realizado para confirmar los hallazgos fue en un experimento donde se inyectaron
linfocitos y macréfagos de sangre periférica de pacientes con Lupus a ratones autoinmunes. Al mes los ratones
ya producian anticuerpos humanos y los autoanticuerpos caracteristicos del Lupus como los anti-ADN. Se les
administrd anti interléucina-10 y la produccion de estos autoanticuerpos se inhibié. La figura 2 muestra un
esquema del experimento realizado por el grupo de Alarcén donde se inyecta a un ratén autoinmune linfocitos
y macréfagos de un paciente con LEG y ven el efecto de la administracién de anticucrposl anti-interleucina-

10. Esto indica que la administracion de anticuerpos anti-interleucinas 10 podria ser (til en el tratamiento de

los pacientes con Lupu
/2‘ B \

H-

/ | E N‘Odiﬂs produccién de [gG humana

Contol nyectado Amc anti [IL-10

Inyectado con Ame anti iL-6

\- %

Fig. 3 Experimento sobre ¢l efecto de los anticuerpos, donde se inyecta a un retén autoinmune

linfocitos y macréfagos de un paciente con LEG y ven el efecto de la administracién de

anticuerpos anti-tnterleucina-10

Una de !as posibilidades que pueden ser Utiles en el tratamiento de los pacientes con Lupus es ta
administracién de anticuerpos anti-interleucinas. El tratamiento de enfermedades reuméticas autoinmunes ya

s¢ ha iniciado con anticuerpos contra la interleucina llamada factor de necrosis tumoral (Etliot. y cols., 1994).

Las células T o sus interleucinas pueden causar dafio directamente en el Lupus Eritematoso, la

mayor parte de las manifestaciones de la enfermedad parecen ser originadas por autoanticuerpos. Son varios
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los mecanismos por los que los autoanticuerpos pueden causar tales manifestaciones: ¢l primero es mediante
Iz formacién de inmunocomplejos, constituidos por la unién det anticuerpo con su antigeno, que llegan por la
circulacién a depositarse en los pequefios vasos sanguineos y en los glomérulos renales a los que les causan
inflamacion. Entre los principales autoanticuerpos que podrian causar dafio pot este mecanismo en el Lupus
estarian los dirigidos contra el 4cido desoxirribonucleico o ADN que son tipicos de esta enfermedad, También
podrian hacerlo si el ADN que se libera de las células que mueren se fija a los glomérulos y ahi lo encuentran
los anticuerpos. En las enfermedades autoinmunes se encuentra alterado el ADN y se producen
autoanticuerpos, los cuales son sustancias que el organismo produce contra proteinas extrafias tales como
IgG, 1gM, IgA, IgE, etc. Se ha encontrado que en la enfermedad de Lupus el organismo produce més

autoanticuerpos (antigenos),

Un segundo mecanismo por ¢l que los autoanticuerpos pueden causar las manifestaciones clinicas
del Lupus es por interactuar directamente con antigenos celulares. Tal seria el caso de los que reaccionan con

plaquetas, con glébulos rojos y tal vez hasta con los mismos linfocitos inmunorreguladores.

En 1963 Bowie encontrd que los pacientes con Lupus, quienes tienen un inhibidor de la
coagulacién llamado anticoagulante lipico, paradédjicamente pueden tener mayor frecuencia de trombos, que
son codigulos adheridos a las paredes de los vasos. Més tarde se encontrd que las asociaciones de las
manifestaciones vasculares del Lupus con la presencia de anticoagulante lipico es debida a anticuerpos
antifosfolipidos (Alarcén y cols., 1965). Los fosfolipidos son pequefas grasas qbicuas en el organismo, las
cuales participan tanto en la coagulacién como en los mecanismos de anticoagulacién natural que evita que se
nos coagule la sangre en nuestros vasos. Los fosfolipidos constituyen el elemento primordial de las

membranas celulares a! formar una doble capa que les da la impermeabilidad necesaria.

En 1985, Hughes y colaberadores desarrollaron un método para medir anticuerpos contra la
cardiolipina, un fosfolipido de carga negativa. Al aplicar este estudio a pacientes con Lupus encontraron
asociacién de los anticuerpos antifosfolipidos con las manifestaciones vasculares, la baja de plaquetas y la
anemia por destruccién de glébulos rojos. Dentro de la enfermedad de Lupus Eritematoso, puede ocurrir un

sindrome causado por los anticuerpos antifosfolipidos, denominado sindrome de antifosfolipidos.
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Indices clinicos para determinar la actividad del Lupus Eritematoso Generalizado

El compromiso sistémico de miltiples 6rganos ocurre caracteristicamente durante los periodos de

actividad de la enfermedad {Kenneth. 1995).

Varios indices clinicos han sido propuestos para medir la actividad de 1a enfermedad en pacientes
con Lupus Eritematoso generalizado sistémico. S6lo unos cuantos han sido sujetos a andlisis extenso. Gtizman
y cols., realizaron una comparacién metodolégica de confiabilidad y validez de los siguientes indices: ‘Lupus
Activity Criteria Count', el ‘Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index’ (SLEDAI) las cuales son
pruebas que nos permite por grados de actividad y severidad, determinar si el paciente se encuentra activo. La
escala MEX-SLEDAI estandarizada por Guzmin y cols. (1992) la cual es la modificacion de la original y ha
sido clinicamente validada en sus indices de actividad y adaptada para ta poblacién mexicana, fue aplicada a
39 pacientes con diversos grados de actividad de 1a enfermedad en tres consultas consecutivas. Una asociacidn
significativa fue demostrada entre los indices y el juicio de expertos, opinién médica, cambios en el
tratamiento y curso clinico, mas aiin, los indices mostraron una buena validez y respuesta. Dentro de las
ventajas que presenta Ja prueba MEX-SLEDAI son: validez y alta confiabilidad con la prueba original, siendo
esta més barata, permite mds eficiencia en la deteccion de la evolucion clinica del pécientc. Las desventajas de
la prueba son: riesgo de desviacion (debido a que el protocolo elimino a los pacientes que murieron), sc
excluyeron casos donde e! paciente presentaba indices de actividad muy alto y esto pudiera hacer que se

disminuya su confiabilidad y validez.

Exdmenes pard la determinacidn del Lupus Eritematoso Generalizado.

La Asociacién Americana de Reumatologia determind que existen || sintomas de Lupus y para

realizar ¢ diagnostico (Dx) se requieren que al menos 4 sintomas se presenten.

Para la descripcidn del diagnostico serologico se deben realizar las pruebas de laboratorio de
anticuerpos antinucleares A.N.A > | a 180 (Patron homogéneo), Captacién de DNA, DNA binding > 1 2 50

(especifico en Lupus). Si se tiene o presentan més de 1 a 50 es que ya hay presencia de la enfermedad del
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Indices clinicos para determinar la actividad del Lupus Eritematoso Generalizado

El compromiso sistémico de maltiples 6rganos ocurre caracteristicamente durante los periodos de
actividad de la enfermedad (Kenneth. 1995).

Varios indices clinicos han sido propuestos para medir 1a actividad de ta enfermedad en pacientes
con Lupus Eritematoso generalizado sistémico. Sélo unos cuantos han sido sujetos a analisis extenso. Glizman
y cols., realizaron una comparacién metodolégica de confiabilidad y validez de los siguientes indices: 'Lupus
Activity Criteria Count', el 'Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index' (SLEDALI) las cuales son
pruebas que nos permite por grados de actividad y severidad, determinar si el paciente se encuentra activo. La
escala MEX-SLEDAI estandarizada por Guzmén y cols. (1992) la cual es la modificacién de la original y ha
sido clinicamente validada en sus indices de actividad y adaptada para la poblacion mexicana, fue aplicada a
39 pacientes con diversos grados de actividad de la enfermedad en tres consttas consecutivas. Una asociacién
significativa fue demostrada entre los indices y el juicio de expertos, opinién médica, cambios en el
tratamiente y curso clinico, mis ain, los indices mostraron una buena validez y respuesta. Dentro de las
ventajas que presenta Ja prueba MEX-SLEDAI son; validez y alta confiabilidad con la prueba original, siendo
esta mas barata, permite mas eficiencia en la deteccion de la evolucion clinica del ;;aciente. Las desventajas de
la prueba son: riesgo de desviacion (debido a que el protocolo elimino a los pacientes que murieron), se
excluyeron casos donde ¢l paciente presentaba indices de actividad muy alto y esto pudiera hacer que se

disminuya su confiabilidad y validez.

Exdmenes pard la determinacion del Lupus Eritematoso Generalizado.

La Asociacién Americana de Reumatologia determiné que existen 11 sintomas de Lupus y para

realizar é| diagnostico (Dx) se requieren que al menos 4 sintomas s¢ presenten.

Para la descripcion del diagnostico serolégico se deben realizar las pruchas de laboratoric de
anticuerpos antinucleares AN.A > | a 180 (Patrén homogénco), Captacion de DNA, DNA binding > 1 a 50

(especifico en Lupus). §i s¢ tiene o presentan mds de | a 50 es que ya hay presencia de la enfermedad del
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Lupus, pero ahora se sabe que hay anticuerpos antinucleares en enfermedades autoinmunes por lo que éstas

. pruebas ya no son tan confiables para el diagnostico del Lupus.

Otro tipo de prucba para la determinacién del Lupus es Ja velocidad de sedimentacion globular.
La sangre ¥ un anticoagulante tienen la caracteristica de sedimentarse por la gravedad y ¢l valor se da en
funcién de cuanto s¢ sedimenta ¢n una hora {< 10 mm/ hr., <i5 mm/ hr ). Cuando la velocidad se encuentra
elevada 25 a 30 es debido a una infeccién, enfermedad autoinmune o cdncer. Otros exdmenes realizados es el
examen de laboratorio de biometria hemdtica completa con cuenta de linfocitos, plaquetas y velocidad de

sedimentacion globular.

Una de las anormalidades sanguineas mas frecuentes es la anemia, que en parte consiste en la
reduccion de los eritrocitos o globulos rojos. La presencia de fatiga puede ser atribuida a la anemia, la cual s¢
presenta en més de la mitad de los pacientes. Se ha obscrvado, que la severidad de la ancmia se relaciona con
el grado de actividad y cronicidad del Lupus. Varios estudios han mostrado que‘ la presencia de un proceso
inflamatorio pot fargo tiempo (enfermedad crénica), impide que el tejido que se encuentra en medio de los
huesos (médula 6sea), produzea células entre las que se encuentran los eritrocitos, ademas de la cantidad de
hemoglobina que se encuentra en su interior, s¢ presenia en concentraciones bajas. La disminucién en la
concentracién de hemoglobina, es debida a que hay un mal funcicnamiento del higado, alteracidn que se

presenta en todos los padecimientos cronicos (Arroyave,. 1996).
Los glébulos blancos bajos (leucopenia) muy caracteristico en Lupus y virus.
Dx Serologico < Linfocitos bajos (linfopenia).

Plaguetas bajas (trombositopenia).

Glébulos rojos bajos {Anemia).

Es dificil valorar la eficacia de los medicamentos utilizados en la terapéutica de LEG. La
insuficiencia rena! y la afeccién del sistema nervioso central son las principales causas de muerte a la fecha.

El pronéstico de vida que se da a este tipo de pacientes que presentan uno o mds de los sintomas se ha ido
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elevando ya que actualmente se encuentran mas controlados y pueden tener una vida mas duradera, aungue en

Lupus grave el pronostico de vida es de 5 afios.

Trastornos del dormir en enfermedades autoinmune

Alteraciones del dormir en los pacientes con Artritis Reumatoide.

La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria crénica, recurrente, sistémica que afecta
principalmente las articulaciones con una proporcién de afeccién de 3:¢ de mujeres a hombres. Los sintomas
constitucionales incluyen malestar general, fiebre y pérdida de peso. La edad habitual de inicio es de 20 a 40
afios de edad. En la mayoria de los casos la enfermedad se presenta con manifestaciones articulares, Sin
embargo, algunos individuos desarrcllan primero manifestaciones extra-articulares como fatiga, debilidad,

pérdida de peso y anorexia.

Las quejas més frecuentes de alteraciones del dormir son la fragmentacién de sueflo, donde llegan
a presentar los pacientes un promedio de 265 despertares y por hora de suefio un indice de 46.6 despertares,
sin que el paciente los reporte o estuviera consiente de la fragmentacion de suefio. Otro tipo de anormalidades
en ¢l sueflo de estos pacientes con AR son: apnea obstructiva de suefio y movimiento periddico de las
extremidades. La fragmentacion del suefio de estos pacientes sugiere que dicha alteracion podria estar
relacionado con la queja de fatiga, e incluso el sintoma de fatiga podria confundirse con el de somnolencia
excesiva diuma Mahowald v col., (1989). Lavie y cols.,, (1991) estudiaron a 13 pacientes con AR, y
encontraron que 8 de ellos presentaban trastornos primarios de suefio tales como apnea de suefio y
movimiento periédico de las extremidades, los pacientes fueron tratados con un anti-inflamatorio no
esteroideo. El grupo de pacientes con AR, que no presentaba trastornos primarios del sueflo, tuvo una mejoria

con respecto a los pacientes que si tenfan trastornos, presentando rigidez matutina, inflamacién y dolor.
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elevando ya que actualmente se encuentran mas controlados y pueden tener una vida més duradera. aunque en

Lupus grave el pronostico de vida es de 5 afios.

Trastornos del dormir en enfermedades autoinmune

Alteraciones del dormir en los pacientes con Artritis Reumatoide.

La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria crénica, recurrente, sistémica que afecta
principalmente las articulaciones con una proporcién de afeccién de 3:1 de mujeres a hombres. Los sintomas
constitucionales incluyen malestar general, fiebre y pérdida de peso. La edad habitual de inicio es de 20 a 40
afios de edad. En la mayoria de los casos la enfermedad se presenta con manifestaciones anticulares. Sin
embargo, algunos individuos desarrollan primero manifestaciones extra-articulares como fatiga, debilidad,

pérdida de peso y anorexia.

Las quejas mas frecuentes de alteraciones del dormir son la fragmentacion de suefio, donde llegan
a presentar los pacientes un promedio de 265 despertares y por hora de suefio un indice de 46.6 despertares,
sin que el paciente los reporte 0 estuviera consiente de ia fragmentacién de suefto. Otro tipo de anommalidades
en el suefio de estos pacientes con AR son: apnea obstructiva de suefio y movimiento periddico de las
extremidades, La fragmentacion del suefio de estos pacientes sugiere que dicha alteracion podria estar
relacionado con la queja de fatiga, e incluso el sintoma de fatiga podria confundirse con el de somnolencia
excesiva diurna Mahowald y col., (1989). Lavie y cols., (1991) estudiaron a 13 pacientes con AR, y
encontraron que 8 de ellos presentaban trastornos primarios de suefio tales como apnea de suefio ¥
movimiento periédico de las extremidades, los pacientes fueron tratados con un anti-inflamatorio no
esteroideo. El grupo de pacientcs con AR, que no presentaba trastornos primarios del suefio, tuvo una mejoria

con respecto a los pacientes que sf lenian trastornos, presentando rigidez matutina, inflamacion y dolor.
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Alteraciones del dormir en pacientes con Sindrome de Sjégren Primario,

El sindrome de Sjogren es una enfermedad inflamatoria crénica de causa desconocida,
caracterizada por la disminucién de la secrecién lagrimal y salival, que da como resultado queratoconjuntivitis
seca, Existe sequedad en los ojos, boca, nariz, triquea, bronquios, vagina y piel. El 90% de los individuos con este

sindrome son mujeres, la edad promedio del inicio es de 50 afios.

Las alteraciones del dormir en este tipo de pacientes es disminucion de la eficiencia de sueflo,
aumento en ] nimero de despertares € intromision de alfa (Gudbjmsson y col., 1993). Estos autores al comparar
¢l patron de suefio de pacientes con SSP y AR sefialan que posiblemente las alteraciones de suefio en el $SP
guardan relacion con la actividad de la enfermedad a nivel del SNC.

Alteraciones del dormir en pacientes con Fibromialgia. -

Se han encontrado anormalidades electroencefalogrifica durante periodo de suefio NMOR donde
se encuentra sobreimpuesto el ritmo delta de sueto NMOR al ritmo alfa. A esta anormalidad se lIe ha
reconocido como patrén de suefio Delta-alfa. Este tipo de ritmo se ha dado como un indicador de despertar &
activacion durante el suefio y se ha correlacionado con la queja de suefio no reparador. Anch y cols, (1991)
efectuaron un estudio donde se realizé una comparacién entre sujetos con FM y sujetos sanos, encontrando
que los sujetos con FM presentaban mds cantidad de ritmo alfa y como consecuencia mayor fatiga. Se ha
sugerido que existe una relecion entre el pawrén alterado de suefio NMOR (suefio deliz-alfa) y la
predisposicién al dolor muscular en los pacientes con FM. Dado que el 80% de la hormona del cfecimicnlo
(HC) se genere durante la etapa de suefio lento (fase 4) y dado que ésta etapa se ve alterada en los pacientes
con FM debido a la presencia de suefio delta-alfs, una disminucién en los niveles de HC podria predisponer a

contracciones musculares excéntricas (Bennett y cols., 1992).
Alteraciones del dormir en pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.
En general las alteraciones que se han descrito como més frecuentes en pacientes con enfermedad

autoinmune son: fragmentacién de suefio, suefio no reparador, apnea obstructiva de suefio, movimiento

periédico de las extrernidades, patrén Delta-Alfa, intromision de ritmo alfa y somnolencia excesiva diuma
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(hipersomnia). Actualmente en pacientes con LEG no se han reportado estudios sistematicos sobre
alteraciones del suefio, por lo que a la fecha no se cuentan con estudios polisomnograficos de pacientes con
LEG.

Hasta donde es de mi conocimiento existen solo 2 reportes de las aiteraciones de suefio en

pacientes con LEG, previos al esfuerzo desarrollado por Valencia y cols. en México (1995).

En uno de ellos realizado por Mckinley y cols (1995} se propone un modelo mediante el cual la
fatiga es un fendbmeno multideterminado por trastornos en el dormir y depresién los cuales actian de manera
reciproca, como procesos mediadores a través de los cuales la actividad de la enfermedad puede dar lugar a la
queja de la fatiga. La figura 3 presenta el modelo propuesto por Mckinley y cols. (1995). En donde propone un
modelo donde la fatiga es un fendomeno multiderminado por depresién y trastornos del dormir los cuales a su

vez actdan como procesos mediadores a través de los cusles la actividad de la enfermedad puede dar lugar a la

queja de fatiga. \
/ Problemas en el dormir \
fndice de actividad l I Fatiga
\ \ Depres'iép / )

Fig. 4. Modelo de Lupus y fatiga, Mckinley y cols (1995)

El otro estudio es el reporte de caso de una paciente de 18 afios diagnosticada con LEG que
presentd sintomas de somnolencia excesiva diurna y cataplejia consistentes con haltazgos polisomnogréaficos

de narcolepsia cuyo curso no se observé relacionado al LEG (Pablos y col., 1993).

En estudios preliminares realizados en el laboratorio de Suefio del Instituto Nacional de la
Nutricién "Salvador Zubiran" y la Facultad de Psicologia UNAM se encontrd que utilizando el Cuestionario

de Trastornos del Dormir (CTD) desarrollado por Douglas y cols. (1994), los pacientes con LEG a diferencia
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de los sujetos sanos presentaban puntajes mas altos dentro de la escala del Sindrome de Movimiento Periodico

de las Extremidades (PLM}).

Inmunologia y Suefio.

En la actualidad el estudio de fa psiconeuroinmunclogia ha tratado de explicar la accidn del sistema
inmunologico relacionado al suefio. Muchos de los factores implicados dentro de [as reacciones del sistema
inmunologico son el impacte que provoca el medio ambiente, los procesos del sistema nervioso, estimulacion
sensorial, stress y varios factores psicosociales, los cuales pueden ir modulando las funciones del sistema
inmune. Pero actualmente no se han realizado estudios metodolagicos donde se logre determinar el tipo de

alteracion de suefio en los pacientes con enfermedad autoinmune, en especial los pacientes con LEG.

Von Economo (1930) encontré una correlacidn viral entre la lesion hipotaldmica y los disturbios del
suefio. Si la lesién se encontraba en el hipotilamo anterior el paciente presentaba insomnio. El hallazgo indicé

que la actividad del hipotdlamo anterior provocaba la generacion de suefio.

Se han descrito los mecanismos del suefio y otros aspectos de las funciones del mismo, pero no se ha
profundizado en las respuestas del sistema inmunolégico'y el SNC (Krueger y Obél Jr., 1993). Algunos de los
cambios que se han cbservado en los patrones de suefio se han asociado con una baja en las defensas

corporales (Krueger y cols., 1995).

Los sintomas que se encuentran asociados con infecciones virales son fatiga y somnolencia excesiva. Las
patologias asociadas con infecciones virales incluyen sindrome de fatiga crénica, mononucleosis y el
sindrome de muerte infantil (Komaroff., 1988). Los humanos con inmunodeficiencia viral presentan cambios

en el patron de sueiio (Norman, 1990 citado por Krueger., 1995).

En trabajos realizados con conejos los cuales fueron inoculados con altas dosis de virus se observé que se

incrementaba el suefic NMOR vy el suefio MOR fue inhibido.
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de los sujetos sanos presentaban puntajes mas altos dentro de la escala del Sindrome de Movimiento Periédico

de las Extremidades (PLM).

Inmunologia y Sueiio.

En la actualidad el estudio de la psiconcuroinmunologia ha tratado de explicar la accién del sistema
inmunoldgico relacionado al suefio. Muchos de los factores implicados dentro de las reacciones del sistema
inmunoldgico son ¢l impacto que provoca ¢l medic ambiente, los procesos del sistema nervioso, estimulacion
sensorial, stress y varios factores psicosociales, los cuales pueden ir modulando Tas funciones del sistema
inmune. Pero actualmente no se han realizado estudios metodolégicos donde se logre determinar ¢l tipo de

alteracién de suefio en los pacientes con enfermedad autoinmune, en especial los pacientes con LEG.

Von Economo (1930) encontré una correlacidn viral entre la lesién hipotalimica y los disturbios del
suefio. Si la lesion se encontraba en el hipotédlamo anterior el paciente presentaba insomnio. El hallazgo indicé

que la actividad del hipotilamo anterior provocaba la generacion de suefio.

Se han descrito los mecanismos del suefio v otros aspectos de las funciones del mismo, pero no se ha
profundizado en las respuestas del sistema inmunolégico'y el SNC (Krueger y Obél Jr., 1993). Algunos de los
cambios que se han observado en los patrones de suefio se han asociado con una baja en las defensas

corporales (Krueger y cols., 1995).

Los sintomas que se encuentran asociados con infecciones virales son fatiga y somnolencia excesiva. Las
patologias asociadas con infecciones virales incluyen sindrome de fatiga crénica, mononucleosis y el
sindrome de muerte infantil (Komaroff., 1988). Los humanos con inmunodeficiencia viral presentan cambios

en el patrén de suefio (Norman, 1990 citado por Krueger., 1995},

En trabajos realizados con conejos los cuales fueron inoculados con altas dosis de virus se observé que se

incrementaba el suefio NMOR vy e] suefio MOR fue inhibido,
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Se ha estudiado la funcion de las citocinas, las cuales se encuentran relacionadas con la regulacion del

sueilo tales como:
Interleucina-1.

Muchas evidencias implican a la interleucina - 1 (IL-1) en la regulacién del suefio fase 2. La
administracion intravenoso o intracerebroventricular de IL-1 induce incremento en el suefio NMOR en varias

especies incluyendo conejos, ratas, gatos y monos {Kruger y Majde y Kruger y Obal).
Factor de Necrosis Tumoral.

Esta citocing no ha sido estudiada ampliamente como la IL-1, pero el factor de necrosis tumoral (TNF) se
ha visto implicado en la regulacién normal det suefio. EI TNF se encuentra en las neuronas, astrocitos,
lipopolisacéridos y en cambios neurotrépicos por la produccion de TNF en los astrocitos. E1 TNF se encuentra
en neuronas hipotalémicas. El efecto del TNF en ta regulacién del suefio es similar a |a de iL- 1; después de la
administracion en el suefio NMOR en el EEG la amplitud de onda s lenta y el sueiioc MOR se ve inhibido
(Shoham y cols., 1987, Kapas y cols., 1992). El TNF aumentan los niveles de suefio delta, perc en
experimentos realizados en ratas la aplicacién de anti-TNF inhibe el suefio normal de los roedores, al igual

que en los conejos (Kapas y cols.,1994),
Interferon.

El interferon (INF) es la primera citocina implicada en la regulacion de suefio; existen terapias donde los
pacientes reciben INF para problemas de fatiga excesiva y somnolencia. El INFo es producido por muchos
nlicleos celulares, incluyendo células del SNC (De Maeyer y cols., {988). El INF en monos provoca una
disminucién del suefio MOR (Krueger y cols., 1987) y NMOR en ratas (De Sarro y cols., 1990),
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Interleucina-1 a, f Interleucina-10 Interleucina-2
Factor de necrosis tumoral a, B Interfeucina-1 (antagonista) lnlcrlcucin;-6
Interferon a, Interferon B
Prolactina Fibroblastos

Hormona de crecimiento

\_ e Y,

Fig. 5. La figura lista las citocinas implicadas en la regulacién del suefio.

Caracteristicas del ciclo normal suefio-vigilia.

Una de las principales caracteristicas de los sistemas vivos es la ritmicidad periédica, la cual se
presenta en la mtfyoria de las funciones. El estudio de los cambios ritmicos, tanto en la conducta como en las
funciones biologicas y fisiologicas de los organismos, ha dado origen al estudio de los ritmos
biolégicos.(Corsi. 1983) Los periodos en ritmos biolégicos varian desde los que duran | milisegundo (ms),
hasta cerca de un afio. Se modifican al cambiar ciertos indicios externos o exigencias medicambientales, lo
cual nos indica que pﬁcde ser controlado por factores externos al organismo(exégeno). Los ritmos endégenos
son indcpendientes de factores externos, y es esencial para considerarlos como tales, que mantengan su
periodicidad aun cuando no se modifiquen las condiciones, como serie invertir el ciclo luz - oscuridad tal es el
caso de la excrecién de potasio, la cual se mantiene a pesar de haberse modificado las condiciones externas
(Citado por Corsi 1983). Los ritmos biolégicos se dividen segiin su frecuencia en‘tres grupos: los que oscilan

en periodos menores a 24 hrs., llamados ritmos ultradianos o de frecuencia répida; otros denominados ritmos
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circadicos cercanos a las 24 hrs; y finalmente los denominados ritmos infradianos, que oscilan en un periodo
mayor a 24 hrs ( Halberg, 1960 Citado por Corsi. 1983).

Algunos organismos muestran una variedad en sus ritmos infradianos como ultradianos pero todos
presentan ritmos circidicos tales como la secrecion de hormona del crecimiento y ta temperatura, la cual
varia con un ciclo de 24 hrs. Los cambios ritmicos han sido clasificados come ritmos exdgenos y enddgenos
(kleitman, 1963; citado por Corsi 1983). Los ritmos que presentan una ritmicidad circddica con caracteristicas
propias encontramos al suefio que se presenta en la mayoria de los organismos. El sueiio estd formado por

procesos fisiologicos y conductuales los cuales se dan en ritmos biolégicos tales como el suefto-vigilia.

Desde la antigliedad ha existido un gran interés por el estudio del suefio y sus funciones. Las
primeras observaciones estuvieron basadas en la observacion e interpretacion delos suefios, mas que en los
mecanismos que producian el suefio. El estudio de suefio se dirigio a ¢l anélisis de las funciones vegetativas,
como la temperatura corporal, el didmetro de la pupila, la presién arterial y la frecuencia cardiaca y la
respiratoria pero no era un indicador preciso de si la persona se encontraba dormida o despierta (Corsi-
Cabrera, 1983).

Dentro de las hipdtesis que se han venido formulando en relacidn a la funcidn y explicacion del
suefio se ha llegado a pensar en una etapa en la cual reponemos ia energia gastada durante las actividades
realizadas en el dia, en donde la persona se desconecta de su realidad para entrar en un mundo de fantasias y

deseos, proveniente del inconsciente de la persona. (Freud, 1943).

Pero la necesidad de dormir es inminente, ya que el no dormir durante tiempos prolongados puede
generar estados alucinatorios, alterande la percepcitén sensorial y temporal, asi como alteracién en la

resolucién de problemas y falta de concentracion, e incluso hasta la muerte (Rosenzweig y Leiman , 1989).

Dentro de las hipotesis realizadas para explicar la funcion del suefio es: el suefio es un fendmeno
pasivo, y es el resultado de la supresién de la vigilia, de tal forma que el suefio se presenta como una

consecuencia directa de la eliminacidn de los activadores de la vigilia (Bremer, 1961 citado por Corsi. 1983).
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El desarrollo de la electroencefalografia o EEG, constituyd la llave para ¢l estudio de los procesos
cercbrales intermos y fue posible establecer una relacién entre la conciencia y la actividad fisioldgica del
hombre. Este consiste en el registro de la actividad eléctrica cerebral por medio de electrodos colocados ya

sea en la superficie de el crneo o en éste mismo (Berger 1929 citado por corsi-cabrera, 1983).

Derbyshire y col (1936) realizé uno de los primeros estudios del suefio en gatos y ¢lasificaron los
" cambios eléctricos durante la vigilia y el suefio. Ademds observaron periodos de actividad cortical rdpida y de

bajo voltaje pero no se le dio importancia.

En 1955, Aserinski y Kleitman quienes se dedicaron a estudiar los movimientos oculares durante
el suefio y después corrobordndolo en el adulto, y los describié Dement, 1958 en el gato. Esta fase de suefio,
que al principio se interpretd como un estado intermedio entre la vigilia y el suefio, desencadené una serie de
estudios ya que Dement y Kieitman encontraron que al despertar a los sujetos se encontraba relacionada con la

actividad onirica.

Conforme aumentd el nimero de estudios sobre el suefio, se aumenté también el namero de
clasificaciones de fases o etapas, por lo que se hizo necesario estandarizar los criterios para hacer la

comparacién de estudios entre si. Esta estandarizacidn fue realizada por Rechtschaffen y Kales, 1968).

Caracteristicas de la actividad electroencefalogrdfica.

La actividad eléctrica del cerebro es la suma de la actividad de las neuronas que 1o integran. La
sincronizacion de las neuronas a dado lugar a que se reconozean sus patrones, Se trata de cuatro ritmos,
determinados por su frecuencia de ondas, dos de ellos constantes para el adulto despierto (Alfa y Beta); un
tercero, normal en los nifios, y cuya aparicion tiene significado patoldgico en personas mayores de 25 afios

(ritmo Theta), ¢l cuarto ritmo es siempre patologico en ¢l adulto despierto (ritmo Delta), (Franco Salazar).
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Alfa. (8- 13 Hz. 20-80 pV).

Esta asociado al estado de vigilia. Se registra en sujetos despiertos, con los ojos cerrados, sin
actividad sensorial, psiquica o motriz. Es el ritmo del adulto normal. Su aspecto es senosoidal o de dientes de
cepillo. Se liegan a encontrar irregularidades en su contorno (hendiduras, muescas, etc). Dentro de la
frecuencia Alfa podemos encontrar variantes morfolégicas y también variaciones de frecuencia, desde las
formas mas lentas (Theta) hasta el ritmo Beta. Su origen se asocia a las regiongs posteriores de la corteza

cerebral (region occipital) con proyeccion hacia las zonas parietotemporales,
Beta. (14 -30Hz. 5-10 pV).

Constituye el ritmo de un adulto normal en estado de vigilia activa. E! ritmo Beta tiene menor
amplitud que el ritmo Alfa, se origina en la regién frontocentral (roldndica). Resulta muy sensible & las

variaciones del tono muscular.
Theta. ( 4 -THz. S0 V).

Este es un ritmo normal durante la infancia, que tiende a desaparecer a medida que madura el
cerebro. Cuando aparece después de los 25 afios, se considera patologico, excepto cuande aparece asociado a
variaciones fisioldgicas, como el suefio, o a estimulos especificos, como la hiperventilacién (Corsi, 1983).

Puede presentar un pequeiio aumento de voltaje en dreas centrales, temporales y parietales.
Delta. (-4Hz. 70-100 1 V).

Es el mas lento de todos los ritmos. En estados fisioldgicos, suele verse asociadas al suefio y a la
apnea. Es la frecuencia dominante de las etapas de sueflo profundo. Siendo patolégico en adultos en estado de

vigilia.

La edad desempefia un papel importante en el aspecto del trazado; en los nifios, el voitaje suele ser
mayor y la presencia de ondas Theta, en ocasiones irregulares, tienden a desorpanizar el trazado. {Corsi

,1983). El adulto despierto funciona a base de ondas Alfa y Beta. En el nifio es abundante el ritmo Theta. Por
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eso debemos conocer la edad del paciente antes de dictaminar que un EEG es lento o patoldgico. También el
sueiio es causa fisioldgica de decremento; por lo que es importante conocer el estado de la conciencia en la

persona investigada.

Caracteristicas polisomnogridficas de las fases de vigilia y suefio

A lo largo de la noche suceden numerosos cambios ciclicos en la actividad eléctrica cerebral y en
otros parametros fisiolégicos y conductuales, las cuales han sido de utilidad para establecer criterios y dividir

el proceso de suefio en diversas etapas (Rechischaffen y Kales, 1968). -

Fase 1. Se caracteriza por una desaparicién del ritmo EEG alfa ( 8-12 Hz) y la disminucion del
ritmo EEG con aparicién del ritmo theta ( 4-7 Hz) . Hay presencia de una mezcla de frecuencia y de voltaje
muy bajo o aplanado. Esta fase es donde ocurre la transicién de vigilia a suefio, ¢ de movimientos corporales
durante el suefio. Al final de estd fase aparecen ondas agudas del vertex. Se pueden presentar movimientos
oculares lentos (Rechischaffen v Kales, 1968). La fase | tiende a ser corta, dentro del rango de 1 a 7 minutos
y ocupa el cuatro a cinco % del tiempo total de suefio (ASDA, 1990). Para poder clasificarlo como fase 1 no
debe aparecer ningun huso de suefio, ni complejo K (caracteristico de fase 2), y el patron de alfa mezclado

con bajas frecuencias debe ser inferior al 50% del tiempo.

Fase 2. Estd fase de suefio se caracteriza por presencia de husos de suefio y complejos K, asi
como una pequefia porcion de ondas lentas. Los husos de suefio se caracterizan por frecuencia de (12 a 14
Hz), con una amplitud creciente y una duracién minima de 0.5 segundos. Los complejos K son ondas bien
definidas con un componente negativo inmediatamente seguidos de un positivo, con una duracién mayor de
0.5 seg. Ocupa del cuarenta y cinco al cincuenta y cinco % del tiempo total de sueilo (ASDA, 1990). Para

clasificar la fase 2 no deben transcurrir méas de 3 minutos sin que aparezcan ya sea husos o un complejo K.

Fase 3. En esta fase se encuentran las ondas lentas denominada delta (0.5-3 Hz). Para clasificar un

periodo de suefio como fase 3, se requiere por lo menos de 20%, pero no més de 50%, de actividad lenta. En
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es0 debemos conocer ta edad del paciente antes de dictaminar que un EEG es lento o patoldgico. También el
suefio es causa fisioldgica de decremento; por lo que ¢s importante conocer el estado de la conciencia en la

persona investigada.

Caracteristicas polisomnogridficas de las fases de vigilia y suefio

A lo large de ia noche suceden numerosos cambios ciclicos en la actividad eléctrica cerebral y en
otros pardmetros fistolégicos y conductuales, las cuales han sido de utilidad para establecer criterios y dividir

el proceso de suefio en diversas etapas (Rechtschaffen y Kales, 1968).

Fase 1. Se caracteriza por una desaparicidn del ritmo EEG alfa { 8-12 Hz) y la disminucién del
ritmo EEG con aparicion del ritmo theta ( 4-7 Hz) . Hay presencia de una mezcla de frecuencia y de voltaje
muy bajo 0 aplanado, Estd fase es donde ocurre la transicién de vigilia a suefio, o de movimientos corporales
durante el suefio. Al final de estd fase aparecen ondas agudas del vertex. Se pueden presentar movimientos
oculares lentos {Rechischaffen y Kales, 1968). La fase | tiende a ser corta, dentro del rango de | a 7 minutos
y ocupa ¢! cuatro a cinco % del tiempo total de suefio (ASDA, 1990). Para poder clasificarlo como fase | no
debe aparecer ningtin huse de suefio, ni complejo K {(caracteristico de fase 2), y el patrén de alfa mezclado

con bajas frecuencias debe ser inferior al 50% del tiempo.

Fase 2. Estd fase de suefio se caracteriza por presencia de husos de suefio y complejos K, asi
como una pequefla porcidn de ondas lentas. Los husos de suefio se caracterizan por frecuencia de (12 a 14
Hz), con una amplitud creciente y una duracion minima de 0.5 segundos. Los complejos K son ondas bien
definidas con un componente negative inmediatamente seguidos de un positivo, con una duracién mayor de
0.5 seg. Ocupa del cuarenta y cinco al cincuenta y cinco % del tiempo total de suefio (ASDA, 1990). Para

clasificar la fase 2 no deben transcurrir méds de 3 minutos sin que aparezcan ya sea husos o un complejo K.

Fase 3. En estd fase sc encuentran las ondas lentas denominada delta (0.5-3 Hz). Para clasificar un

periodo de suefio como fase 3, se requiere por lo menos de 20%, pero no mis de 50%, de actividad lenta. En
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esta fase pueden aparecer husos de suefio. Esta fase tiene una duracién del cinco al ocho % del tiempo total de

suefio (ASDA, 1990).

Fase 4. La cantidad de ondas lentas 0 denominadas delta (0.5-3 Hz), debe ser mayaor al 50% del
tiempo con o sin husos de suefio. Esta fase usualmente se presenta el doce a quince % del tiempo total de

suefio (ASDA, 1990). La fase 3 y 4 son referidas comunmente como suefio de ondas lentas.

Fase MOR. La diferencia de la fase 1 y la fase MOR es por la activacion del EEG, atonia
muscular y brotes de episodios de movimientos oculares ripidos. El suefio de movimiénms oculares rapidos
(MOR) caracterizado por actividad de bajo voltaje y alta frecuencia, con pérdida &el tono muscular, presencia
de mavimientos oculates ripidos y cambios en el sistema nervioso auténomo. El suefio MOR ocupa el 20% al

25% del tiempo total de sueiio, apareciendo durante toda la noche y haciéndose mas largo en cada lapso.

Las fases de suefio que se han mencionada: 1, 2, 3, 4 y MOR se suceden unas a otras en forma
ciclica durante una noche de suefio. Cada ciclo se inicia con la fase 1 y se continian con todas las demés en el
orden mencionado. Lo sucesivo dura aproximadamente 90 minutos en el hombre. Una vez completado un
ciclo se inicia el siguiente. En una noche puede haber entre 4 y 6 ciclos. Los primeros casi siempre son
completos y contienen todas las fases del suciio. Conforme se van repitiendo todos los ciclos, se pueden ir
suprimiendo algunas de las fases, pero estis siempre deben de ser las ultimas tales corﬁo 3 y 4, pero las que
siempre se presentan son 1 y 2 entrando en la ultima fase de suefio, Solo MOR puede ocurrir sin fase 3 y 4
previas, pero nunca directamente después de la vigilia, solamente se puede llegar a presentarse al inicio del

suefio en casos de narcolepsia o privacién de sueiio.

Mecanismos fisioldogicos del suefio y la vigilia.
Control nervioso de la vigilia

Es suefio no es una condicion unitaria, sino distintas etapas con caracteristicas muy particulares.

La vigilia tampoco es uniforme, por supuesto la somnolencia tiene un efecto en la vigilia.
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estd fase pueden aparecer husos de suefio. Esta fase tiene una duracion det cinco al ocho % del ticmpo total de
suefio (ASDA, 1990).

Fase 4. La cantidad de ondas lentas ¢ denominadas delta (0.5-3 Hz), debe ser mayor at 50% del
tiempo con o sin husos de suefio. Esta fase usualmente se presenta el doce a quince % del tiempo totat de

suefio (ASDA, 1990). La fase 3 y 4 son referidas comiinmente como sueflo de ondas lentas.

Fase MOR. La diferencia de la fase | y la fase MOR es por la activacion del EEG. atonia
muscular y brotes de episodios de movimientos oculares rdpidos. El suefto de movimiénlos oculares répidos
(MOR) caracterizado por actividad de bajo voltaje y alta frecuencia, con pérdida acl tono muscular, presencia
de movimientos oculares ripidos y cambios en el sistema nervioso auténomo. El suefio MOR ocupa el 20% al

25% del tiempo total de suefio, apareciendo durante toda la noche y haciéndose més largo en cada lapso.

Las fases de suefio que se han mencionade: 1, 2, 3,4 y MOR se suceden unas  otras en forma
ciclica durante una noche de suefio. Cada ciclo se inicia con la fase | y se continlan con todas las demas en ¢l
orden mencionado. Lo sucesivo dura aproximadamente 90 minutos en el hombre. Una vez completado un
ciclo se inicia el siguiente. En una noche puede haber entre 4 y 6 ciclos. Los primeros casi siempre son
completos y contienen todas las fases del suefio. Conforme se van repitiendo todos los ciclos, se pueden ir
suprimiendo algunas de las fases, pero estds siempre deben de ser las ultimas tales COI'I.‘IO 3y 4, pero las que
siempre se presentan son 1 y 2 entrando en la ultima fase de suefio. Solo MOR puede ocwrrir sin fase 3 y 4
previas, pero nunca directamente después de la vigilia, solamente se puede llegar a presentarse al inicio del

suefio en casos de narcolepsia o privacion de suefio.

Mecanismos fisioldgicos del suefio y la vigilia.
Control nervioso de la vigilia

Es suefio no es una condicién unitaria, sino distintas etapas con caracteristicas muy particulares.

La vigilia tampoco es uniforme, por supuesto la somnolencia tiene un efecto en la vigilia.
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La evidencia experimental sugiere que el tallo cerebral contiene circuitos de neurcnas que pueden
incrementar ¢l nivel de alertamiento y activacién de un animal (activacién). En 1949 Momuzzi y Magoun
descubrieron que la estimulacién eléctrica del tallo cerebral y la formacion reticular producian activacion. La
formacion reticular, que ocupa el nicleo central del tallo cerebral, recibe axones colaterales de las trayectorias
sensoriales ascendentes. Se supone que la informacién sensorial, activa la formacién reticular por medio de los
axones colaterales. La formacidn reticular activada activa a la corteza cerebral mediante dos trayectorias
(Jones, 1990). La trayectoria dorsal se proyecta al tdlamo medial, que a su vez se proyecta a la corteza
cerebral; v al trayectoria ventral se proyecta al hipotilamo lateral, los ganglios basales y la region basal del
prosencéfalo se proyecta en forma extensa a la corteza cerebral, y hacia el hipocampo.{ citado en Fundamentos
de Psicologia Fisiologica 1996) '

‘Los circuitos nerviosos que se encuentran vinculados en la activacién han sido o al parecer se
encuentran controlados por el sistema noradrenérgico del locus certleo, situado en el puente dorsal. Las
neuronas del Locus cerileo envian axones que se ramifican en forma abundante, liberando norepineftina a
través del neocértex, el hipocampo el tilamo, ta corteza cerebelosa, el puente y 1a médula oblongada, por lo

tanto puede afectar regiones importantes del cerebro.

Muchos de los axones que recorren la formacion reticular hasta el tdlamo y la parte basal del
prosencéfalo son acetilcolinérgicos (Jones, 1990). Desde hace tiempo se sabe que los antagonistas
acetileolinérgicos_reducen los signos electroencefalograficos de la activacion cortical, y que los agonistas

acetilcolinérgicos los incrementan (Vanderwolf, 1992 citado en Fundamentos de Psicologia Fisiolégica 1996).

Un tercer neurotransmisor, la serotonina {5-HT) también parece desempefiar un papel en la
activacién de la vigilia. Casi todas las neuronas setonérgicas del cerebro se encuentran en los nicleos del rafé,
situados en las regiones medular y pontina de la formacion reticular. Los axones de estas neuronas se
proyectan a muchas partes del cerebro, incluyendo tilamo, hipotdlamo, ganglios basales, hipocampo y
neocdrtex. La estimulacion de los nicleos del rafé provoca la locomocién y activacion cortical, en tanto que la
PCAP, una droga que impide la sintesis de la serotonina, reduce la activacion cortical (Peck y Vanderwolf,

1991 citado en Fundamentos de Psicologia Fisiolégica 1996).
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Control nervioso del sueiio no MOR.

Aungue ¢l suefio es una conducta donde participa la mayor parte del cerebro, al parecer existe una
region de particular importancia: la regién basal del prosencéfalo, que se encuentra en posicion rostral con
respecto al hipotdlamo. Nauta en 1946, describié que la destruccion de esta area producia un insomnio total en

ratas, luego, los animales caian en coma y morian.

Una parte del 4drea basal del prosencéfalo, el area predptica, contienen nevronas que participan en
la regulacion de la temperatura. Algunas de estas neuronas son particularmente sensibles a cambios en 1z
temperatura cerebral, y otras reciben informacién de sensores térmicos en la piel. El calentamiento del 4rea
predptica, al igual que Ja estimulacion eléctrica, produce somnolencia y suefio (Roberts y Robinscn, 1969;
Benedek, 1982).

McGinty y Sterman, sugieren que el suefio de ondas lentas forma parte de un mecanismo disefiado
para enftiar el cerebro periddicamente suprimiendo la conducta del animal y reduciendo 1a tasa metabélica del

cerebro.

Cooper (1994) menciona que el tdlamo, en particular las neuronas reticulares del tilamo, el drea
basal del cerebro anterior, los niicleos del rafé dorsal y los nicleos del tracto solitario juegan un papel muy
importante en la generacién de ondas lentas del suefio NMOR. (Citado en Fundamentos de Psicologia

Fisiologica).
Control nervioso del sueiio MOR.

Como se sabe ¢l suefio MOR se presenta actividad electroencefalogrifica desincronizada, paralisis
muscular, movimientos oculares répidos, etc. Durante el suefioc MOR, la tasa de metabolismo cerebral es tan
alta como en la vigilia (Marquet, 1990). En animales de laboratorio, el suefo MOR incluye las ondas PGO
(Ponto Geniculo Occipital).

Existe evidencia de que ¢l suefio MOR es controlado por mecanismos localizados en el interior

del tallo cerebral, principalmente en el interior del puente. El mecanismo ejecutor consta de neuronas que
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secretan acetilcolina. Este mecanismo es inhibido en forma normal por las neuronas serotonérgicas de los

nucleos del rafé y las neuronas noradrenérgicas del locus certileos.

El sucfio MOR ocurre cuando se incrementa la actividad de las neuronas acetilcolinérgicas del
puente dorsolateral; algunas de estas neuronas controlan las ondas PGO (animales), otras inician la activacién
cortical, y algunas més producen los movimientos oculares ripidos (parecen efectuarse por via de un circuito
localizado a nivel de los coliculos superiores, en ] tegmento mesencefalico). La atonia se debe a un grupo de
neuronas acetilcolinérgicas  situadas en el nicleo subcéruleo que activa alas neuronas del niicleo
magnocelular de la médula oblongada (bulbo raquideo), las cuales, a su vez, inhiben las neuronas motoras de

la médula espinal.

El cerebro posee distintas trayectorias acetilcolinéricas. La que desempefia el papel miés
importante en ¢l suefio MOR se encuentra en el puente dorsolateral, en particular en el niicleo tegmental
pedinculo pontino y el nicleo tegmental laterodorsal (Jones y Beaudet, 1987). Los axones de estas neuronas
acetilcolinérgicas forr_nan parte del sistema reticular aciivador. Se proyectan a diversas regiones del cercbro
frontal, incluyendo et talamo, los ganglios bdsales, la regién basal del prosencéfalo, el hipocampo, el
hipotatamo, la corteza cingulada, y a varias regiones del tallo cerebral que participan en funciones visuales

{Comwall, Cooper y Phillipson, 1990 Citado por Carlson cap 9 "Suefio™)

Las neuronas noradrenérgicas del locus cenileo y las serotoninérgicas de los nicleos del rafé
tienen efectos inhibitorios sobre las neuronas acetilcolinérgicas del puente, responsables del suefio MOR. La
aparicién del suefio MOR comienzan sélo después de que la actividad de la neurona noradrenérgica y

serotoninérgicas cesa.
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Cambios vegetativos durante las fases del suefio

Caracteristicas fisiclégicas del Sueiio NMOR.

Sistema esquelético. Las caracteristicas més sobresalientes del sueiio es cualquier especie son: ausencia
de movimientos corporales, 0jos cerrados y, en algunos casos, adopcién de una postura especial. El registro de
la actividlad muscular revela disminucién del tono muscular, especialmente el de los misculos
antigravitatorios { Jouvet y Col., 1959 ). La disminucién de la actividad motora se muesira también en la

actividad de los reflejos espinales.
Sistema vegetativo.

-Ritmo Cardiaco. La frecuencia cardfaca sufre una ligera reduccion. Aunque se dice que se debe

a la posicion en la cual se encuentra la persona (Jouvet, 1962).

-Presiom Arterial. La presion arterial desciende también durante el sueiio, de 5 hasta 10 mm en el
hombre (Synder y Col.,1963).

-Temperatura. La temperatura corporal disminuye ligeramente ( Kleitman y Doctorsky.,1933).

-Respiracién. La respiracién se vuelve més lenta y se regulariza. Estd disminucion de la
ventilacion pulmonar puede deberse a dos factores, ¢t primero es por la reduccién del intercarnbio gaseoso de
tos tejidos en reposo y, el segundo, a la disminucion de la excitabilidad de los centros nerviosos respiratorios
para el biéxido de carbono (Bellivilie y col 1959).

-Sistema Endocrino. La hormona del crecimiento aumenta su secrecién inmediatamente al

iniciarse el suefio y es mayor durante las primeras dos horas de suefio.
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Caracteristicas fisiolégicas del suefio MOR.
Sistema Esquelético.
Los cambios en los musculos se dan de dos tipos: tonicos y fasicos.

Ténicos. El inicio del suefio estd marcado por la pérdida total del tono de los misculos
antigravitatorios especialmente los del cuello, manifestado en el registro electrdmiogréﬁco. El final esta
determinado por la siibita recuperacidn del tono muscular, ya sea para pasar a la vigilia o regresar al sueiio
ligero (Jouvet, 1962). Para determinar este estadio se toma en cuenta la baja en el tono muscular y el

movimiento ocular.

Faisicos. Los movimientos oculares rdpidos lo constituyen. Los movimientos pueden ser

horizontales, circulares y verticales.(Corsi-Cabrera.1983).
Sistema Vegetativo.

-Ritmo Cardiaco. La frecuencia cardiaca se vuelve muy irregular con tendencia a aumentar,

principalmente al inicic y a! final del sueflo MOR. (Gasse! y col.,1964).

-Presién Arterial. El descenso de la presion arterial no depende de. la atonia muscular, pues la
presidn recupera sus niveles normales antes de la reaparicién del tono muscular. A pesar del descenso en la
presién arterial hay un aumento de 30 a 50% del flujo sanguineo cerebral, debide a una vasodilatacidn

cerebral o a un aumento en el metabolismo del cerebro (Kanzow y col., 1962).

-Temperatura. La temperatura corporal desciende alin mas que durante el suefio ligero, micntras

que la temperatura cerebral se eleva (Kawamura y Sawyer).

-Respiracitn. Al igual que la frecuencia cardiaca, la respiracion se vuelve més répida e irregular.,

y se ha encontrado que la irregularidad del ritmo respiratorio més bien estd relacionado con trenes de MOR,
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durante los cuales disminuye la amplitud y aumenta la frecuencia respiratoria. Cuando los cjos estan en reposo
los patrones tanto cardiacos como respiratorios se vuelven més lentos y se regularizan. Estds variaciones son

constantes en cada episodio de suefio MOR y en cada.individuo.

-Sistema Endocrino. Se ha encontrado una relacién entre la liberacién de testosterona en el

hombre y los episodios de suefio MOR. No se conoce relacion con erecciones nocturnas.(Corsi-Cabrera. 1983).

Trastornos del Dormir.

En 1990, la American Sleep Disorders Association publico "La Clasificacion Internacional de
Desordenes del Suefio"(ICSD), con el apoyo de La Asociacién de Sueiio Latinoamericana, La Asociacidn
Europea de Investigacién del Suefio y la Asociacion Japonesa de Investigacion del Suefio. La ICSD consiste
de cuatro categorias: en el primer grupo estAn comprendidas las alteraciones por somnolencia excesiva diuma
o insomnio; a este grupo se le denomina disomnias, e! segundo grupo estd constituido por las parasomnias, el
tercero por los trastornos del suefio asociados a problemas médicos o psiquiatricos y la dltima categoria
corresponde a alteraciones del suefio que han propuesto como tales, aunque ain no se aceptan del todo su

estado de alteracion del sueito.

Est# clasificacién no tiene la intencidn de proveer un listado de diagnéstico diferencial del suefio
y desérdenes de! despertar. Un listado de diagnéstico estd incluido para el apoyo clinico en el diagnéstico de
pacientes que presentan uno de los tres sintomas mayores del suefio: insomnio, somnolencia excesiva o

eventos anormales durante ¢l suefio.
La ICSD comprende 4 grupos a saber:
Disomaias.

A.- Trastornos intrinsecos del suefio.
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durante los cuales disminuye la amplitud y aumenta la frecuencia respiratoria. Cuando los ojos estan en reposo
los patrones tanto cardiacos como respiratorios se vuelven mas lentos y se regularizan. Estds variaciones son

constantes en cada episodio de suefio MOR y en cada individuo.

-Sistema Endocrino. Se ha encontrado una relacion entre 1a liberacion de testosterona en el

hombre y los episodios de suefic MOR. No se conoce relacién con erecciones nocturnas.(Corsi-Cabrera. [ 983).

Trastornos del Dormir.

En 1990, la American Sleep Disorders Association publico "La Clasificacion Internacional de
Desordenes del Sueiio"(ICSD), con el apoyo de La Asociacidén de Sueflo Latinoamericana, La Asociacion
Europea de Investigacion del Sueflo y la Asociacién Japonesa de Investigacion del Suefio. La ICSD consiste
de cuatro categorias: en el primer grupo estdn comprendidas las alteraciones por somnolencia excesiva diuma
o insomnio; a este grupo se le denomina disomnias, el segundo grupo estd constituido por las parasomnias, el
tercero por los trastomos del suefio asociados a problemas médicos o psiquiatricos y la ultima categoria
corresponde a alteraciones del suefio que han propuesto como tales, aunque ain no se aceptan del todo su

estado de alteracion de! sueilo.

Esta clasificacidn no tiene la intencién de proveer un listado de diagndstico diferencial del suefio
y desbrdenes del despertar. Un listado de diagndstico estd incluido para e} apoyo clinico en el diagnéstico de
pacientes que presentan unc de los tres sintomas mayores del suefio: insomnio, somnolencia excesiva o

eventos anormales durante el suefio.
La ICSD comprende 4 grupos a saber:
Disomnias,

A.- Trastornos inttinsecos del suefio.
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B.- Trastomos extrinsecos del suefio.

C.- Trastomos del ritmo circadiano del suefio.

Parasomnias.

A.- Trastornos del despertar.

B.- Trastornos en la transicién suefio-vigilia.

C.-Parasomnias us.ualmente asociadas con suefic MOR.

D.-Otras parasomnias.

Trastornos del sueiio Médico/Psiquiatrico.

A .-Asociado con trastornos mentales.

B.-Asociado con trastornos neurolégicos.

C.-Asociado con otros trastomos médicos.

Trastornos del sueio propuestos.

Dentro de estd categoria, de los trastornos del suefio propuestos se encuentran incluidos aquellos

trastornos en los que hay escasa informacidn disponible para confirmar su aceptacién como alteraciones del
suefio definitivas.

Disomnias

La disomnias incluyen un grupo heterogéneo de alteraciones, las cuales tienen su origen en

diversos sistemas corporales. Por ejemplo la narcolepsia, se ha propuesto como una alteracién cuyo origen se

FACULTAD DE PSICOLOGIA 39




YALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOS0 GENERALIZADO

localiza en el sistema nervioso central, mientras que el sindrome de apnea obstructiva tiene como causa
primaria una obstruccién de las vias aéreas superiores durante el suefio. Las disomnias estdn divididas en tres
grupos de desérdenes del sueflo: alteraciones intrinsecas del suefio, alieraciones extrinsecas del suefio vy
alteraciones del ritmos circAdicos del suefio-vigilia. Esta division se hizo en base a la diferencia de

mecanismos fisiopatologicos.
A. Desérdenes Intrinsecos del Sueiio.

Cada uno se origina o se desarrolla dentro del cuerpo o proviene de causas dentro del mismo. Los
desordenes médicos y psicolégicos producen un desorden primario en el suefio; existen alteraciones
provenientes del interior del cuerpo que no producen un trastorno primario en el suefio. Se refiere a los
desordenes del suefio asociados con trastornos médicos psiquidtricos. Este grupo frecuentemente se presenta

en la practica clinica.

Insomnio Psicofisiologico: Es un trastorno de asociaciones aprendidas y somatizacion de las tensiones
diarias, y da como resultado una dificultad para iniciar y/o mantener e! suefio con una disminucion del
funcionamiento diurno. Los pacientes con este tipo de alteracion reaccionan al estrés con somatizacién.
Habitualmente ¢l significado del estimulo estresante es minimizado o negado y se manifiesta como un
aumento del tono de vigilia. La segunda situacion consisie en la prevencién del ingreso a sueiio, lo cual resulta
de un aprendizaje aversivo, en el cual el sujeto tiene una inminente preocupacién por la falta de suefio, lo que

se convierte en el estimulo que lo mantiene despierto,

Percepeién equivocada de! dommir. En este tipo de alteracién hay una queja constante de falta de sueflo.
cuando los pacientes son sometidos at estudio polisomnografico de suefio y su tiempo total es normal para la
edad del paciente. La mala percepcion de la profundidad del suefio estd dada por la superficialidad en la que
los pacientes se encuentran, al mismo tiempo que hay posibilidades de que los pacientes con percepcion

equivocada de los estados de suefio se encuentren en una etapa previa a la del insomnio Psicefisiolégico.

Insomnio [diopético: Se ha propuesto que esté es una anormalidad que se inicia en la infancia o en edades
tempranas. La causa parece ser una alteracién en los mecanismos neurobioldgicos que inician y sostienen el

suefio (neurotransmisores o desbalance en sisternas como el reticular activador ascendente), Las personas que
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presentan este tipo de trastorno presentan un aumento en la latencia a sueiio; disminucidn en la eficiencia de
suefio; un aumento en el niimero y duracion de los despertares. Esto es probable debido a una anormalidad del

control neuroldgico del sistema Suefio-Vigilia.

Narcolepsia. Se caracteriza por semnolencia excesiva, que a menudo s¢ presentan como ataques de suefio,
y que se asocian como cataplejia (pérdida sibita de! tono muscular bilateralmente), pardlisis de suefio
{incapacidad para moverse cuando se estd parcialmente despierto) y alucinaciones hipnagdgicas. La
somnolencia excesiva en la narcolepsia es la linea basal en la que estos pacientes se encuentran, estos
pacientes presentan una necestdad imperiosa por dommir. El paciente debe dormir por un periodo de 5 2 20
min., pasando esos minutos el paciente se despietta con un alivio a su somnolencia. Sin embargo volverd a
repetirse cada 3 a 4 horas. Paraddjicamente, los pacientes con narcolepsia presentan también alteraciones en su
suefic nocturno, éste se caracleriza por moltiples despertares, inicio de suefio en estadio de sueiioc MOR, y
latencia de sueiio corta ( dentro de las pruebas de gabinete se han encontrado que presentan en la prueba de
fatencias maltiples a suefio por lo menos dos siestas con inicio de suefioc MOR, latencia de suefio de menos de

10 min .

El sindrome de apnea de suefic se define como apnea o hipopnea recurrentes que estdn asociadas con
somnolencia excesiva diurna o funcidn cardiopulmonar alterada la cual depende del nivel absoluto de
desaturacién de oxigeno sanguineo dando lugar a la fragmentacién del suefio. '

Para determinar el nimero de apneas o hipopneas ocurridas durante una noche se han establecido criterios
o parimetros de normalidad o anormalidad entre ellos se encuentra el indice de alteraciones en la respiracién
en donde es la suma del niimero de apneas o hipopneas entre €] tiempo total de suefic para asi obtener un
indice por hora de suelo. El indice de normalidad se establecié de 5 apneas por hora de suefio. Se debe
adecuar el valor para personas de edad avanzada, en donde es més frecuente encontrar un indice superior de

apnea de suefio

Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio: En este caso el diafragma y’los musculos intercostales
continhan moviéndose y, sin embargo, no hay entrada de aire debido a episodios repetitivos de una
obstruccion en las vias aéreas superiores. Esto ocurre durante la noche, asociada con una reduccién de oxigeno
en la sangre (ASDA,19%0).
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Sindrome de apnea central del suefio: Se presentan pausas respiratorias caracterizadas por un cese o
disminucién de los movimientos de! diafragma durante el suefto {Guilieminault ..col.,1972) asociado con

desaturacion de oxigeno (ASDA.1990).
Clasificacidn de tipos de apnea:

Apnea Obstructiva. En este caso el diafragma y los misculos intercostales contintian moviéndose
y, sin embargo no hay entrada de aire debido a algunas obstrucciones en las vias aéreas superiores. Durante
esos momentos la presion intratordcica aumenta hasta que finalmente se libera la obstruccion y se recupera la

respiracion ruidosamente.

Apnea Diafragmatica o Central. Este tipo de apneas se caracterizan por ¢l cese de los

movimientos dei diafragma (Guillerminaul y col ., 1972).

Apnea Compleja o Mixta. La mayoria de los casos es una combinacién de las dos anteriores.
Generalmente el periodo se inicia con una apnea central y termina con una obstructiva. Las apneas
generalmente se asocian con desaturacién de oxihemoglobina con activacién electroencefalogrifica 6

microdespertares.

Hipopnea. Se define como una reduccién en el flujo aéreo asociado con una caida en la

saturacién de oxihemoglobina y con una activacién electroencefalografica.
Ronquido. Se define como ruido en la via aérea.

Movimicntos Periédicos de las Extremidades: Estd caracterizado por episodios de movimiento
estereotipades de los miembros, estos movimientos se asocian con despertares parciales o completos, sin que
el paciente se percate de los mismos. Los pacientes pueden tener la queja dnicamente de somnolencia diurna.
Polisomnogréficamente se observan estos movimientos durante estadios de suefio NMOR. Es mds frecuente

que los movimientos se den mas en las extremidades inferiores.
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Sindrome de Piemnas Inquictas: Es un trastorno caracterizado por una sensacion desagradable y la
necesidad imperiosa de mover las piemas, o por un estiramiento involuntario de las piernas. Esto aparece
usualmenie antes de iniciado el suefio. Estd alteracién puede estar asociada a embarazo & anemia, etc. El

sindrome es calificado como sensacién ardorosa, comezén, calambres, ete,
B. Trastornos Extrinsecos del Suefio.

Los trastornos extrinsecos del suefio son originados o desarrollados por causas externas al cuerpo.
La eliminacién de los factores externos usualmente estd asociada con {a resolucién de los disturbios del suefio

a no ser que otro desorden se desarrolle durante el curso del mismo.

Higiene Inadecuada de! Suefio: Dentro de este apartado se encuentran conductas atribuibles a malos
habites, que son incompatibles con el mantenimiento de una buena calidad del suefio. Los mecanismos de
vigilia pueden aumentarse debido a la utilizacion de sustancias como la cafeina y nicotina, ¢! estrés o el
ejercicio vigoroso muy cercano a la hora de ir a la cama. También llega a alterarse por siestas prolongadas en

la tarde o por cambios de horario para ir a la cama, principalmente los fines de semana.

Trastornos del suefio debido a factores del medio ambiente: Es el sueiio que se ve interrumpido por causas
ambientales, como ruido, luz, cambios de temperatura, los movimientos y conductas del compafiero de cama,

etc., que pueden desembocar o llevar a una deficiencia de suefio exceso con ¢l mismo.

insomnio de altitudes: Este trastomo es més conocido como el sindrome dé montafia. Esto ocurre cuando
sc asciende un pico y va acompafiado de cefalea, pérdida del apetito y fatiga extrema, adem4s de la dificultad

para iniciar y mantener el suefic,

Alteraciones del suefio por mala adaptacion: Este representa un problema temporal debido a cambios
vitales como estrés agudo, conflictos, cambios del medio ambiente, elc. Ejemplo: Una noche antes de

exdmenes escolares.
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Sindrome de ingesta nocturmo de alimentos: Este trastorno se caracteriza por despertares nocturnos
repetidos, con incapacidad para conciliar el sueflo a menos que el paciente ingiera alimentos, fo cual le

producira una fragmentacién del suefio.

Trastorno del suefio por dependencia a hipndticos: Se asocia con tolerancia o sindrome de supresion de tos
medicamentos hipndticos. El uso agudo de medicamentos hipndticos puede levar a una somnolencia

excesiva, al suspenderlos de forma brusca, lleva a una reduccion importante en las necesidades del suefio.

Trastorno del suefio por dependencia a estimulantes: Nos encontramos con una reduccion de ta necesidad

de suefio, por el uso excesivo de estimulantes del Sistema Nervioso Central.

Trastorno del suefio por dependencia al alcohol: Cuando el alcohsl ha sido utilizado en exceso. en un
principio con fines hipndticos, ya que la bajas dosis inducen sedacién y suefio, el problema es que tiende a
desarrollar tolerancia, por lo cual se necesitard ingerir mayores cantidades para lograr ¢l efecto hipndtico

deseado. En grandes cantidades, el alcohol rompe la organizacién del suefio y entonces ¢l sujeto presenta

fragmentacion del mismo ¢ insomnio.
C. Trastornos en los Ritmos Circadianos.
1. Sindrome de cambio de zona (jet-lag) terrestre.
2. Alteracion del suefio en trabajadores que cambian de tumno.
3. Patrén irregular del ciclo suefio-vigilia.
4. Sindrome de fase retardada de suefio.
5. Sindrome de fase avanzada de suefio.

6. Alteracion del suefio por falta de ritmo de 24 hr del sueito.
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7. Alteracién de ritmos circadianos no clasificados.

Algunos de éstos son influenciados por el ciclo del periodo de suefio que se da  bajo control
individual. (Ejemplo, por los cambios rotatorios en el trabajo o por el cambio durante el horario de verano).
Otros son trastornos de mecanismos neurolégicos (Ejemplo, patrén de suefio irregular, sindrome de fase
adelantada de sueiio y/o el avance de fase, donde constituyen las formas cronicas de este grupo de trastornos).
Como siempre se encuentran cominmente relacionados con la edad, los mecanismos cronobiolédgicos y

psicopatolégicos.

El marcador de comportamientc mas sobresaliente de la ritmisidad circadiana en adultos es el

ciclo diario suefio-vigilia.

A pesar de que hay un gran numero de pardmetros ambientales con una periodicidad de 24 horas
que podrian potencialmente servir como las influencias "desincronizacion" (también conocidos como
zeitgebers) una gran cantidad de evidencias sugieren que el ciclo luz oscuridad es el zeitgebers mas importante
para humanos asi como para otras especies de mamiferos. Se ha demostrado -que la exposicién a la luz
brillante puede desplazar la fase del reloj circadiano humano. (Czeisler y cols 1986, 1989). Las variaciones
del marcapaso circadiano humano debido a los estimulos luminosos dependen del tiempo o fase cuando estos
estimulos ocurren, Esto significa que hay ocasiones cuando la exposicién a la luz no desplazan la fase del
ritmo circadiano.; por otra parte, la exposicién a la luz al inicio de la noche provoca un retraso de fase
(Alargamiento del ciclo). La exposicion a la luz al final de la noche causa un adelanto de fase (acortamiento

del ciclo).

En cuanto a los desplazamiento en jet la adaptacién al horario local ocurre como una

consecuencia de estimulacién por luz del sol local que produce avances o retraso de fase.

Poar lo general se piensa que normalmente la gente tiene un soloe ritmo circadiano pero estudios de
investigacion han demostrado que algunas funciones fisiolégicas durante "free ruing" pueden disociarse o
desincronizarce por ejemplo algunas funciones pueden oscilar a periodos diferentes de otras funciones este
procesa denominado desincronizacion interna resulta en la aparicién de dos periodicidades separadas en datos

fisiolégicos algunas funciones (por ejemplo la temperatura corporal, suefio MOR, secrecidn de cortizol)
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contintan oscilando con un periodo circadiano cercano a 24 horas en tanto que otras funciones (por ejemplo:
suefio de ondas lentas, secrecion de hormona de crecimiento) demuestran periodicidades mas alargas y
variables. Las funciones de periodos més largos vinculadas al ciclo descanso actividad estdn marcando el
curso de tiempo de la influencia homeostatica en el suefio. estos es que cuando ocurre una dcsincronizacién
interna algunas funciones pueden estar en fase con el ciclo descanso actividad en tanto que otras funciones

pueden oscilar con la temperatura corporal.
Parasomnias. -

Son trastornos asociados al despertar o despertares parciales y a la transicion de estados de suefio,
son trastomos que se presentan en el proceso de suefio, los cuales no son desordenes primarios de los estados
de suefo-vigilia. En si estos trastornos son manifestaciones de la activacién del sistema nervioso central,

usualmente transmitidas por el miscuto esquelético o sisterna nervioso auténomo.

Se dividen en 4 grupos: trastomos en ¢l despertar, desordenes en la transicién del suefio-vigilia,

. parasomnias asociadas usualmente con ¢l suefio MOR y otras parasomnias.
A. Desérdenes del Despertar.
Son despertares parciales Gue ocurren durante el suefio.

Despertares confusos: También conocido como "borrachera de suefio”. Se caractetiza por una conducta
confusa, desorientada, con problemas de atencién y concentracién que sigue al despertar. Se da por lo regular
cuando la persona es despertada de manera forzada. En los nifios se presenta y evoluciona de manera benigna.

Polisomnograficamente se presentan en el individuo que se encuentra en suefio de ondas lentas.

Sonambulismo: Estd es una alteracién compleja en la cual se disparan una serie de conductas motoras de
tipo marcha cuando ] paciente se encuentra en suefio de ondas lentas. El episodio puede ir desde un simple
sentarse en la cama hasta incorporarse y correr. Es dificil que el paciente despierte, pero cuando esto ocurre
puede presentar un estado confuso, sin recordar nada del episodio de senambulismo. Estd alteracion es

frecuente en la infancia (4 a 8 afios) y puede desaparecer en la adolescencia.
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Terrores Nocturnos: Estén caracterizados por despertares stbitos repentinos del sueiio de ondas lentas

acompafiados por manifestaciones autondmicas y vegetativas de miedo intenso, y por enuresis.
B. Trastornos en la Transicién Suefio-Vigilia.

Los trastornos en la transicién suefio-vigilia son aquellos que ocurren principalmente durante la transicién
de 1a vigilia hasta el suefio o de una fase a otra del suefio. Aunque en algunas circunstancias pueden ocurrir

dentro de ciertas fases del suefio, Un ejemplo de este trastorno es la parélisis de suefio.

Trastonos del Movimiento Ritmico: Comprende una seric de movimientos estereotipados y repetitivos
que involucran a los misculos del tronco y abdomen asi como de extremidades. Sé presentan durante el suefio
ligero y cesan cuando €l paciente pasa a suefio profundo o de ondas lentas. Estd alteracién se presenta en

nifios; cuando estd contintia en la adolescencia hay que explorar la presencia de retraso mental o de autismo.

Noctilalia:(Hablar durante el suefio). Durante el sueflo se presenta un tipo de lenguaje incoherente y

tartajoso, sin una clara nocién de lo que estd pasando.
C. Parasomnias usualmente asociadas con suefio MOR.

Tiene su inicio durante la fase del suefio MOR. Aunque rara vez, algunos de estos trastornos podrian
ocurrir durante otra fase de suefio. La activacion de las ensofiaciones es un trastorno representativo de este

grupo, Las pesadillas son tipicas de este grupo.

Pesadilias: También conocidas como suefio generadores de ansiedad. El péciente experimenta actividad
onirica desagradable que obliga a los sujetos a despertar. Esto Gltimo generalmente ocurre durante el suefio
MOR. El contenido de las ensofiaciones puede ser de tales caracteristicas qhe no aparentan tener las
propiedades atemorizantes que ¢l paciente le menciona. La edad de inicio puede ser de 3 a 6 afios. Puede haber

brotes, remistones y exacerbaciones. Habitualmente las pesadillas desaparecen en la adolescencia.

Partlisis del Suefio: Consiste en la inactivacién de la musculatura ya sea al inicio del suefio o al finalizar

éste. También se pueden presentar en episodio nocturno de suefio o durante las siestas. Estd es una alteracion
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tipica de |a narcolepsia, pero también puede ser observada en sujetos sanos, en forma ocasional, y produce
fragmentacion del suefio y ansiedad en los pacientes que lo padecen. Ocurre usualmente en la transicion

suefio-vigilia.

Ereccion peneana dolorosa durante el suefio: Se caracteriza por una ereccion durante el suefio MOR, que

va acompailada de dolor.

Alteracion de la conducta durante el suefio MOR: Se caracteriza por atonia muscular durante el suefio
MOR, dando por resultado actividad motora que se asocian con la evocacién de los sueiios. El paciente, puede

desarrollar de una forma muy vivida lo que esté sofiando.

" Bruxismo: Se caracteriza por movimientos estereotipados del maxilar inferior, lo cual da como

consecuencia un rechinido de dientes durante el suefio.

Enuresis: Estd caracterizada por episodios de nocturia que ocurre durante el suefio. La mayoria de los

episodios ocurre en el primer tercio de Ia noche.

Distonia nocturna paroxistica: Se caracteriza por distonia repetida o episodios de disquinecia, con

movimientos coreoatet6sicos, los cuales se presentan durante fase de suefio sin movimientas oculares rapidos.
Trastornos del Suefio Asociados con Trastornos Médicos y Psiquidtricos.
A. Trastornos del suefio asociados a problemas psiquidtricos.

EstA seccidn lista aquellos desordenes que no son trastomnos primarios del suefio. pero son
trastormnos médicos o psiquidtricos que producen una o varias alteraciones en el suefio. No se ha propuesto
tener un listado comprensible de todos los desordenes médicos que afectan el suefio. Como siempre son
incluidos aquellos més comanmente asociados con s{ntomas del suefio, como son los padecimientos crénicos

que producen malestar o dolor.

FACULTAD DE PSICOLOGIA 48




VALORACEON POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOS0 GENERALIZADO

B. Trastornos del Sueiio Asociados con Trastorno Neurolégico

Alteraciones en las cuales se observa degeneracion cerebral: Corea de Huntigton, distonia
progresiva hereditaria, etc. Estds condiciones nos flevan a un deterioro progresivo del encéfalo. En suefio se
presenta fragmentacion, contracciones aisladas de las extremidades, movimiento periédico de las piernas ¢
irregularidades respiratorias. Cuando la enfermedad se encuentra muy avanzada se pueden observar una
reduccién del suefio MOR

Demencia: Esta se refiere a la pérdida de la memoria y alteracion en otras funciones intelectuales. Las
alteraciones del suefic de estos pacientes estd caracterizado por delirium (periodos de confusion mental)
agitacién, agresividad, vocalizacion excesiva al inicio de suefio. El suefio se encuentra muy fragmentado, y
hay episodios en los cuales el paciente se levanta de la cama y vaga por la casa, con un tipo de conducta

automatizada. Hay disminucién de los estadios de suefio delta, asi como una disminucién del suefio MOR.

Parkinson: Se presenta alteracion neuroldgica que esté caracterizada por temblor, hipoquinecia, y rigidez
muscular. El insomnio es el sintoma més comin relacionado con el sueflo en pacientes con Parkinson.
Ademds existen ensofaciones muy vividas. Hay fragmentacion del suefio y en ocasiones un cambio del ciclo

suefio-vigilia.

Epilepsia relacionada al suefio: En esta alteracion el suefio puede tener un efecto facilitatorio en et
desarrollo de ta crisis epiléptica. En base a la relacion entre epilepsia y ¢l ciclo suefio-vigilia, las primeras
pueden clasificarse como epilepsias diurnas, epilepsias nocturnas y epilepsias difusas. El suefio es activador de
las crisis epilépticas, dentro de algunas manifestaciones que se presentan durante el suefio se encuentran las
crisis ténico-clonicas y las crisis parciales con sintomatologia motora, una forma particular de epilepsia es la
llamada epitepsia Rolandica, se presenta muy frecuentemente en los nifios asociada con suefio. En general las
espigas epilé;.)ticas aparecen en la mayoria de los estadios de suefio, con excepcién del suefio MOR, en donde

la actividad epiléptica estd inhibida.
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Trastornos del sueiio Propuestos.

La seccidn de trastornos del suefio propuestos, lista aquellos, en los cuales hay poca informacion
disponible para confirmar la inequivocable existencia del trastorno, por lo que no se describe en detalle para
mayor informacién recuerir a: {The International Classification of sleep disorders ICSD/ American Sleep

Disorders Asociation. Diagnostic and Conding manual).1990.
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Planteamiento y justificacién del problema

El Lupus Eritematoso generalizado es una enfermedad autoinmune la cual presenta afeccion a
nivel del Sistema Nervioso Central. Debido a que la afeccién puede ser difusa es predecible que los pacientes
con LEG presenten alteraciones del sueo, pero en la actualidad no se han reportado estudios sistematicos
acerca de las alteraciones en el suefio de los pacientes con LEG. Los estudios realizados en pacientes con
enfermedades autoimnunes, algunos de ellos previamente citados, han tratado de encontrar anormalidades

propias del suefio o hallazgos polisomnograficos anormales (p.gj. el patrén EEG délta-alfa).

El propésito de este estudio fue determinar, mediante el estudio polisomnogréfico, el patron de
suefio en una poblacién mexicana diagnosticada con LEG, y obtener la relacion de las alteraciones de suefio

con el grado de actividad de ta enfermedad en dichos pacientes,
Objetivo

Fue determinar el patrén de suefto de la poblacién de pacientes diagnosticados con Lupus v
corroborar polisamnogréficamente hallazgos previos respecto a la presencia del Sindrome de Movimiento
Periédico de las Extremidades (PLM) y apnea de suefio en el paciente con LEG. Determinar su prevalencia y
compararia con un grupo control, con el propésito de establecer las alteraciones mds frecuentes en este tipo de
poblacién (pacientes con LEG) y asi poder determinar un tratamiento para mejorar la calidad de vida de este

tipo de pacientes.
Método

Hipdlesis de Trabajo

1. Existen alteraciones en el patron de suefio en la poblacién de pacientes diagnosticados con Lupus

Eriternatoso generalizado en comparacién con los sujetos sanos.
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2. Existe alteracién en el movimiento y en la respiracion durante suefio en la poblacion de pacientes

diagnosticados con Lupus Eritematoso generalizado en comparacién con sujetos sanos.

Hipdtesis Nula

1. No existe diferencia estadisticamente significativa en el patrén de suefio de pacientes con Lupus

Eritematoso generalizado y sujetos sanos.

2. No existe diferencia estadisticamente significativa en los indices de movimiento y de respiracién de

pacientes con Lupus Eritematoso generalizado y sujetos sanos.
Hipdtesis Alternativa

1. Existe diferencia estadisticamente significativa en el patrén de suefio de pacientes con Lupus

Eritematoso generalizado y sujetos sanos.

2. Existe diferencia estadisticamente significativa en los indices de movimiento y de respiracién de

pacientes con Lupus Eritematoso generalizado y sujetos sanos.
Variables
Variable de criterio.  Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado (LEG).

Variable dependiente. La presencia de Trastomos de suefo y alteracidn en el

patrdn de suefio.

Definicion Conceptual de Variables.

Variable de criterio: Enfermedad de Lupus: El Lupus es una enfermedad inflamatoria crénica que

ataca a todas las células del organismo y por lo tanto no hay sistema u drgano que no esté involucrado
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2. Existe alteracién en ¢l movimiento y en la respiracién durante suefio en la poblacion de pacientes

diagnosticados con Lupus Eritematoso generalizado en comparacién con sujetos sanos.

Hipétesis Nula

1. No existe diferencia estadisticamente significativa en ¢l patron de sueflo de pacientes con Lupus

Eritematoso generalizado y sujetos sanos.

2. No existe diferencia estadisticamente significativa en los indices de movimiento y de respiracién de

pacientes con Lupus Eritematoso generalizado y sujetos sanos.
Hipdtesis Alternativa

1. Existe diferencia estadisticamente significativa en el pardn de suefic de pacientes con Lupus

Eritematoso generalizado y sujetos sanos.

2. Existe diferencia estadisticamente significativa en los indices de movimiento y de respiracion de

pacientes con Lupus Eritematoso generalizado y sujetos sanos.
Variables
Variable de criterio.  Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado (LEG).

Variable dependiente. La presencia de Trastornos de suefio y alteracion en el

patron de sueflo.
Definicion Conceptual de Variables.

Variable de criterio: Enfermedad de Lupus: El Lupus es una enfermedad inflamatoria cronica que

ataca a todas las células del organismo y por lo tanto no hay sistema u Srgano que no esté involucrado
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(Arroyave., 1996). La enfermedad se debe a que el sistema inmune presenta graves alteraciones ya que no

reconoce el tejido propio y actiia como si fuera un elemento extrafio.

Variable dependiente: El patrén de sueiio se documenta por la cantidad y la calidad del suefio
(alteracién de movimiento y respiracién) documentado mediante polisomnografia (Roth T.. Roehrs TA.
Carskadon M.A. and Dcmcn-t W.C.,1989).

Definicién Operacional de Variables.

Variable de criterio.

El compromiso sistémico de multiples érganos ocurre caracteristicamente durante los periodos de

actividad de la enfermedad (Kenneth H.1995).

Las caracteristicas de la actividad de los pacientes con LEG sera medido mediante la escala de
MEX-SLEDAI, la cual ha sido clinicamente validada en sus indices de actividad y adaptada a una poblacién
mexicana {Guzmdn, 1992). Esta prucba permite mediante grados de actividad y severidad determinar si ¢
paciente se encuentra activo y para poder determinarlo debe tener por lo menos 2 escalas activas.

Variable Dependiente.

- Tiempo total de oscuridad: es el tiempo transcurrido desde que las luces se apagan hasta el final del

registro.

- Tiempo de petiodo de suefio: tiempo transcurrido desde el inicio del suefio hasta la ultima época de

sueflo.
- Indice de eficiencia de suefio: tiempo total de suefio dividido por ¢l tiempo total de registro.

- EI porcentajé del tiempo total de las fases de suefio |, 2, 3, 4 y MOR: tiempo total de cada una de las
fases dividido por el tiempo total de suefio
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(Arroyave., 1996). La enfermedad se debe a que el sistema inmune presenta graves alteraciones va que no

reconoce el tejido propio y actia como si fuera un elemento extrafto.
Variable dependiente: El patron de suefio se documenta por la cantidad y la calidad del suefio

(alteracién de movimiento y respiracién) documentado mediante polisomnografia (Roth T., Roehrs T.A.,
Carskadon M.A. and Dement W.C.,1989).

Definicion Operacional de Variables.

Variable de criterio.

El compromiso sistémico de moltiples érganos ocurre caracteristicamente durante los periodos de
actividad de la enfermedad (Kenneth H.1995).

Las caracteristicas de la actividad de los pacientes con LEG serd medido mediante la escala de
MEX-SLEDAI, Ya cual ha sido clinicamente validada en sus indices de actividad y adaptada a una poblacion
mexicana (Guzmdn, 1992). Esta prueba permite mediante grados de actividad y severidad determinar si el

paciente se encuentra activo y para poder determinarlo debe tener por lo menos 2 escalas activas.
Variable Dependiente.

- Tiempo total de oscuridad: es el tiempo transcurrido desde que las luces se apagan hasta el final del

registro.

- Tiempo de periodo de sueifio: tiempo transcurrido desde el inicio del suefio hasta la ultima época de

suefio.
- indice de eficiencia de suefio: tiempo total de sucfio dividido por el tiempo total de registro.

- El porcentajé del tiempo total de las fases de suefio 1, 2, 3, 4 y MOR: tiempo total de cada una de las
fases dividido por ¢l tiempo total de suefio
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a) El suefio NMOR: Los cuatro estadios del suefio NMOR son distinguidos principalmente por
cambios en el patron de EEG. Los patrones de EOG y EMG contribuyen un poco a la calificaciéon de NMOR

excepto en el caso de estadio | transicional en el cual ambos son muy utiles.

a.1) Estadio 1. La transici6n de la vigilia al es estadio 1 de suefio es mas claramente visualizada en
el EEG cuando el patrén de vigilia tiene una actividad alfa bien definida. El patrén de EEG de esudo 1 es

descrito como una actividad de relativo bajo veltaje y frecuencias mezcladas.

a.2) Estadio 2. El trasfondo elecroencefalografico del estadio 2 es de relative bajo voltaje y
frecuencias mezcladas, estado 2 es distinguido del estado 1 por dos patrones de EEG los cuales ocurren

esporddicamente. Estos dos patrones son los husos de suefio y los complejos K.

a.3) Estado 3 y 4. Los estados 3 y 4 de EEG en el suefio son definidos por la presencia de ondas
lentas de alto voltaje en el estado 3 el 20% pero no mas det 50% de la época consiste en ondas de 2 Hz o mis

lentas las cuales tienen la amplitud mayor a 75 mV. El estado 4 tales ondas predominan (mayor al 50% de la

época ).

b) MOR. Las caracteristicas del suefio MOR son EEG desincronizado o desactivado, picos de

movimientos oculares rdpidos y supresién de la actividad electromiogréfica.

- indice de alteraciones en la respiracién: para determinar ¢! nimero de apneas o hipopneas ocurridas
durante una noche se han establecido criterios o pardmetros de normalidad o anormalidad donde se encuentre
un indice de alteraciones en la respiracién tomando en cuenta ¢l nimero de apneas o hipopneas entre el
tiempo total de sueflo para asi obtener un Indice por hora de suefio. El indice de normalidad se establecié en 5
apneas por hora de suefio. Se debe adecuar un valor para las personas de edad avanzada, en donde es mas

frecuente encontrar un indice superior de apnea de suefio.

a) Sindrome de Apnea Obstructiva del Suefio: en este caso ¢l diafragma y los misculos
intercostales contintian moviéndose y, sin embargo, no hay entrada de aire debido a episodios repetitivos de
una alta obstruccidn en las vias respiratorias. Esto ocurre durante la noche, asociada con una reduccion de

oxigeno en la sangre (ASDA,1990).
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b) Apnea Mixta: la mayoria de los casos es una combinacion de las dos anteriores. Generalmente
¢l periodo se inicia con una apnea central y termina con una obstructiva. Las apneas generalmente se asocian

con desaturacién de oxihemoglobina con activacion electroencefalogrifica & microdespertares.

c) Sindrome de apnea central del sucflo: s¢ presentan pausas respiratorias caracterizadas por un
cese o decremento de los movimientos del diafragma durante el sueiio, asociado con desaturacidn de oxigeno
(ASDA,1990).

d) Hipopnea: es la reduccién en el flujo aéreo asociado con una caida en la saturacién de

oxihemoglobina y con una activacién electroencefalogréfica.

- indice de hipopneas de suefio: indice de hipopneas, con duracién de 10 segundos como minimo,

divididas por el tiempo total de suefio.

- fndice de apneas de sueiio: indice de apneas, con duracién de 10 segundos como minimo, divididas por el

tiempo total de suefic.

- indice de movimiento periédico de las extremidades: nimero de movimientos de las extremidades. con

duracidn entre 0.5 y 5 segundos.

a) PLM: se caracteriza por episodios de movimiento estereotipado; estos movimientos se asocian
con despertares parciales o completos, sin que el paciente se percate de los mismos. Polisomograficamente se
observan durante estadios de suefio NMOR.

Sujetos

Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.

Se seleccionaron como candidatos para la realizacién del estudio polisomnografico a pacientes

voluntarios, quienes dieron su consentimiento informado para participar en el estudio, de sexo femenino, los
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b) Apnea Mixta: la mayoria de los casos es una combinacién de las dos anteriores. Generalmente
el periodo se inicia con una apnea central y termina con una obstructiva. Las apneas generalmente se asocian

con desaturacién de oxihemoglobina con activacién efectroencefalogrifica 6 microdespertares.

¢) Sindrome de apnea central del suefio: se presentan pausas respiratorias caracterizadas por un
. cese o decremento de los movimientos det diafragma durante el sueito, asociado con desaturacitn de oxigeno
{ASDA,1990).

d) Hipopnea: es la reduccién en el flujo aéreo asociado con una caida en la saturacion de

oxihemoglobina y con una activacion electroencefalografica.

- indice de hipopneas de suefio: indice de hipopneas, con duracion de 10 segundos como minimo.

divididas por e tiempo total de suefio.

- Indice de apneas de suefio: indice de apneas, con duracion de 10 segundos come minimo, divididas por ¢l

tiempo total de suefio.

- indice de movimiento periddico de las extremidades: nimero de movimientos de las extremidades. con

duracion entre 0.5 y 5 segundos.

) PLM: se caracteriza por episodios de movimiento estereotipado; estos movimientos se asocian
con despertares parciales o completos, sin que el paciente se percate de los mismos. Polisomograficamente se
observan durante estadios de suefio NMOR.

Sujetos

Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.

Se seleccionaron como candidatos para la realizacion del estudio polisomnografico a pacientes

voluntarios, quienes dieron su consentimiento informado para participar en el estudio, de sexo femenino, los
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cuales fucron valorados por el médico especialista para determinar si la enfermedad se encontraba activa o

inactiva y no estuvieran consumiendo medicamentos que alteraran su ciclo suefio-vigilia.
La seleccion de los pacientes con LEG se realizé mediante los criterios establecidos por el
Colegio Americano de Reumatologla (1982} y por un equipo de médicos especialistas en Reumatologia y
Neurologia del Instituto Nacional de la Nutricién "Salvador Zubiran". '
Grupo Control.
Para el grupo contro] se seleccionaron sujetos que aceptaron participar en el estudio y dieron su

consentimiento informado; los sujetos fueron primordialmente sanos que no presentaron sintomas de trastomo

de suefio o relacionados con el ciclo sueflo-vigilia y no relacionadas familiarmente con el grupo Lupus.

La muestra estuvo constituida por 16 sujetos, los cuales estan divididos en dos grupos; pareados

por edad, sexo y grupo de enfermedad:
1. Lupus Eritematoso generalizado.
2 Grilpo control (sujetos sanos).

Muestreo

Se realizd un muestreo no aleatorio o muestreo de conveniencia (Zinser. 1987) donde los sujetos
fueron aquellos pacientes ambulatorios del INNSZ con LEG que se encontraban dentro de los criterios de
inclusién y sujetos control.

Criterios de inclusion.

Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.
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cuales fueron valorados por el médico especialista para determinar si la enfermedad se encontraba activa o

inactiva y no estuvieran consumiendo medicamentos que alteraran su ciclo suefio-vigilia.
La seleccién de los pacientes con LEG se realizé mediante los criterios establecidos por el
Colegio Americano de Reumatologia (1982) y por un equipo de médicos especialistas en Reumatologia y
Neurologia del Instituto Nacional de la Nutricién "Salvador Zubiran”.
Grupo Control.
Para &) grupo control se seleccionaron sujetos que aceptaron participar en el estudio y dieron su

consentimiento informado; los sujetos fueron primordialmente sanos que no presentaron sintomas de trastomo

de suciio o relacionados con el ciclo suefio-vigilia y no relacionadas familiarmente con ¢l grupo Lupus.

La muestra estuvo constituida por 16 sujetos, los cuales estdn divididos en dos grupos; pareados

por edad, sexo y grupo de enfermedad:
1. Lupus Eritematoso generalizado.
2. Grupo control (sujetos sanos).
Muestreo
Se realizé un muestreo no aleatorio o muestrea de conveniencia (Zinser. 1987) donde los sujetos
fueron aquellos pacientes ambulatorios del INNSZ con LEG que se encontraban dentro de los criterios de
inclusién y sujetos control.

Criterios de inclusidn.

Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.
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- Pacientes que voluntariamente dieron su consentimiento informado para participar en ¢l estudio. -
- Sexo femenino.

- Pacientes que cubrieron dos o més de los criterios de clasificacion de LEG ( ACR, 1982). Los pacientes

fueron seleccionados por un médico especialista en Reumatologia y Neurologia.

- Pacientes que se encontraban libres del uso de medicamentos con efecto sobre el suefio & substancias

psicoactivas (benzodiacepinas, triciclicos, neurolépticos, etc).
Sujetos Control,
- Sujetos que voluntariamente dieron su consentimiento informado para part_icipar en ¢l estudio.
- Sexo femenino.
- Edad similar a la del grupo de comparacién.
- Sujetos sin sintomas de Trastorno de suefio.

- Sujetos que se encontraban libres del uso de medicamentos con efecto- sobre el suefio & substancias

psicoactivas (Benzodiacepinas, triciclicos, neurolépticos, etc).

Criterios de exclusion

Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.

- Pacientes que se encontraban con indices de actividad muy alto y por ello medicados con una alta dosis

de esteroides.
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- Pacientes que voluntariamente dieron su cansentimiento informado para participar en el estudio. -
- Sexo femenino.

- Pacientes que cubrieron dos o més de los criterios de clasificacion de LEG ( ACR, 1982). Los pacientes

fueron seleccionados por un médico especialista en Reumatologia y Neurologia.

- Pacientes que se¢ encontraban libres del uso de medicamentos con efecto sobre el suefio 0 substancias

psicoactivas (benzodiacepinas, triciclicos, neuralépticos, etc)-
Sujetos Control,
- Sujetos que voluntariamente dieron su consentimiento informado para participar en el estudio.
- Sexo femenino.
- Edad similar a la del grupo de comparacién.
- Sujetos sin sintomas de Trastorno de suefio.

- Sujetos que se encontraban libres del uso de medicamentos con efecto- sobre el suefio O substancias

psicoactivas (Benzodiacepinas, triciclicos, neuroléptices, etc).

Criterios de exclusién

Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado.

- Pacientes que se encontraban con indices de actividad muy alto y por ello medicados con una alta dosis

de esteroides,
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. Medicamentos de Pacientes con Lupus Eritematoso Generalizado -

5 Pacientes con inmunosupresores, Dosis promedio (Inmuran 50-100 mg/dia) + corticoestercideo

(Prednisona 4.8 mg/dia) + medicamento no esteroideo ( Capotena 50 mg/dia) + cloroquina 100 - 375 mg/dia
2 Pacientes con cloroquina de 100 a 375 mg/dia.

1 paciente con inmunosupresores, dosis (Inmran 50 mg/dia).
Tipo de estudio

La presente investigacién se realizé dentro de un marco de investigacién clinica bésica, con la

pretensién de conocer ¢l patrdn de suefio y los trastornos del suefio en pacientes con LEG.
Instrumentos y/o materiales

Para la valoracién del tipo de trastomos del dormir tanto en sujetos controles como pacientes

fueron sometidos a estudio polisomnografico.

- Valoracién polisomnografica: se utilizo una estacion de trabajo "Ultrasom” de Nicolet Biomedical con
un emulador de velocidad de papel desplegado a {0 mm/s. Se utilizaron amplificadores digitales para
realizacidn de registro de actividad electroencefalografica, con un montaje parasagital longitudinal bipolar:
F3-C3, C3-P3, P3-01, T3-TS, F4-C4, C4-P4, P4-02, T4-T6; electro-oculograma, electromiograma de mentdn
y tibiales y electrocardiograma (derivacion If). Los estadios de suefo fueron calificados con épocas de 30-s
con los criterios de Rechtschaffen y Kales (1968). La saturacion de oxigeno fue regisu;ada con oximetria de
pulse (oximetro BCI). El esfuerzo respiratorio fue monitoreado utilizando bandas de tension piezo eléctrica en

el térax y abdomen. El flujo Oral/Nasal fue monitoreado mediante un termistor.

- Material para colocacién de montaje: se utilizaron 25 clectrodos de plata, pasta conductora, alcohol,

acetona, colodién, micropore, tela adhesiva, algodén y gasas.
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- Instalacién para registro polisomnogrifico: laboratoric de Suefio. cimara sonoamortiguada,

eléctricamente aislada, especialmente disefiada para el registro polisomnogréifico en humanos.

- Valoracién Neuroldgica: la valoracion neurolégica fue llevada a cabo por un médico especialista en la

que se exploraron los siguientes incisos.
a) Exploracion de nervios craneales. b) Sistema motor.
¢) Sensibilidad. d) Coordinacion cerebelosa

- Escala MEX-SLEDALI: la escala de MEX-SLEDALI, la cual ha sido clinicamente validada en sus indices
de actividad v adaptada para la poblacién mexicana por Guzmén (1992), fue aplicada a los pacientes con
diagnostico de LEG, para determinar si el paciente presentaba alguna alteracién neuroldgica. Ademds termina
si Ia enfermedad estd activa o inactiva, ya que dependiendo de esto se presenta en mayor o menor grado las

manifestaciones de los signos y sintomas y ¢l grado de incapacidad de los pacientes.
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Procedimiento.

Los sujetos qué participaron en el estudio fueron citados al Laboratorio de Suefio del Instituto
Nacional de la Nutricién "Salvador Zubiran”, el cual s¢ encuentra dentro del Departamento de Neurologia y
Psiquiatria, a las 8:00 P.M. -

Los sujetos se presentaron bafiados o en su defecto con la cabeza limpia (sin gel en ¢l cabello) y
sin crema en el cuerpo. Se llevé a cabo una noche de habituacién y dos noches de registro, durante las tres
noches de registro polisomnografico se realizo un menitoreo simultineo: Electroencefalograma utilizando las
medidas de| sistema internacional 10-20, se coloco un montaje parasagital longitudinal bipolar : F3 - C3, C3 -
P3, P3.01, T3 - T5, F4 - C4, C4 - P4, P4 - 02, T4- T6 (EEG). electrooculogréma (EQG), electromiograma
(EMG-mentén), electrocardiograma V2 i (EKG), -electromiograma (EMG-tibiales); movimientos
respiratorios mediante bandas para pletismografia de térax y abdomen, monitoreo por medio de un termistor
para el flujo nasel y oral, un oximetro de pulso marca BCI para ¢l registro de saturacién de oxigeno. Los
estadios de sueflo sern calificados mediante la técnica de Rechtschaffen and Kales (1968) criterios de 30-s la
época. Después de haber realizado ¢l montaje se conectd el paciente a la caja de amplificadores, y ya

obteniendo los primeros trazos se procederd a realizar la bio-calibracion de sefiales.

En el siguiente esquema se ejemplifica el procedimiento que se llevo a cabo durante las tres

noches consecutivas de registro.

Evaluacion Neurologica Primera noche de registro Segunda noche de registro Tercera noche de registro
MEX-SLEDAI . | | R
12 3 4 -3 6 1234 5 6 123 4 5 6

Los siguientes nameros describen el procedimiento que se realizé (referentes al esquema) durante las 3

noches consecutivas
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1.Hora de llegada dcl- paciente (8:00 P.M.}

2.Colocacion de electrodos y realizacién de montaje.

3.Aplicacidn de cuestionario nocturno

4.Inicio de registro (en el momento que el sujeto reportd querer ir a dormir)

3.Fin de registro (momento en el que el sujeto decide levantarse 6 no mas de las 8:00 A.M.)

6.El sujeto realiza sus actividad diaria.
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Analisis Estadistico

Para el analisis de resultados, se tomé el promedio de la segunda y tercera noche de registro, tanto
de pacientes con LEG como de sujetos control. De la integracion de los registros polisomnograficos se

obtuvieron los siguientes indices y porcentajes:
- Porcentaje y duracion del tiempo total en cama.
- Latencia a sueflo.
-Latencia a sueiioc MOR
- Tiempo total de suefio.
- Eficiencia de sueilo.
- Niimero de despertares.

- Nimero de transiciones.

- Duracion en minutos y porcentaje de las fase o estadios de suefio 1, 2, 3,4 y MOR.

- indice de apn'ca de suefio. |
- Indice de hipopneas.

- fndice de alteracién de la respiracion.

- Indice de movimiento periédico de las extremidades.

- Nitmero de despertares asociados a respiracién o movimiento, y despertar por causa no determinada.
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Las variables anteriores fueron analizadas estadisticamente mediante la prueba "t" de student. Los
datos que a continuacién se presentaran fueron logrados mediante de la prueba "t" de student para grupos

independientes, aplicada en ambas poblaciones.
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Resultados -
indices de continuidad y mantenimiento del suefio

En la tabla 1 sc presentan los {ndices de continuidad y mantenimiento del suefio de los pacientes
con LEG y los sujetos control. El tiempo total de registro (TTR), tiempo total de suefio (TTS), indice de
eficiencia de suefio (EF), nimero de despertares <l minuto y Ja latencia a suefio no presentaron diferencias
significativas entre los dos grupos. En cuanto a la latencia a suefio MOR y niimero de transiciones, éstos si
presentaron diferencias significativas, se observé que existe una tendencia marginal a presentar un
acortamiento en la latencia a suefic MOR del grupo de pacientes con LEG en comparaci6n al grupo control.
En cuanto al nimero de transiciones que se presentaron durante el tiempo total de registro, los pacientes con
LEG tuvieron un indice. mayor que el grupo control ( LEG media=163.19 min, DE=27.5 min, Control
media=136.19 min, DE=25.8 min, P<0.008). Este Gltimo dato nos indica que el grupo diagnosticado con LEG

tiene un patron de suefio ms irregular que el grupo de comparacion.

Tabla L. indice de continuidad y mantenimiento del suefio en pacientes con LEG y sujetos control J

VARIABLES LEG (N=8) Control (N=-8)

. Media+DE Media+DE p
TTR ‘ 459.19+49.9 447.41+50.9 ns
TS 404.69+52.6 404.19+60.6 ns
EFS : _ 88.26+07.7 89.83+05.7 ns
LS 1128+17.1 13.31+13.8 ns
LSM ' 65.31+30.5 §7.22+36.5 0075
NDESMEN<1 19.69+09.4 14.81+05.2 ns
NDESMA>1 6.63+03.5 . 5134035 ns
NTRANS 163.19+27.5 136.19425.8 0.008

Tiempo total de registro (TRT), Tiempo total de suefio {TT5),[ndice de eficiencia de suefic (EFS). Latencia a suefio (LS), Latencia a suefio
MOR {LSM), Numero de despertares menor a un minuto (NDESMEN<1), Numero de despertares mayor a un minuto {NDESMA>1} y Numero de
transtciones (NTRANS).
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Distribucién de fases de sueiio (%) de pacientes con LEG y sujetos Control.

La tabla 2 muestra la organizacion de las fases de suefio de ambos grupos en donde se muestra
que la fase de suefio | de los pacientes con LEG es significativamente mayor respecto a la muestra comparada
( LEG media=9.79 %, DE=2.59%, Control media=7.14. DE=2.21 P<0.004}, por lo que podtiamos pensar que
los pacientes con LEG tienen un suefio més "ligero". El porcentaje de las fases restantes no tuvo diferencias

significativas, como podemos observar en la tabla 2.

Tabla 2. Distribucion de fases de suefio de los pacientes con LEG y sujetos Control

LEG (n=8) Control {n=8)

VARIABLES ' Media+DE Media+DE p

(%) ' (%) %)
vig 9.31+6.07 7.26+5.52 ns
MOR 20.32+3.67 20.31+4.66 ns
s1 ' 9.7942.59 7.14+2.21 0.004
52 44.52+8.35 47.30+5.66 ns
S3 ' 8.144322 7.72+3.55 ns
54 5.55+5.50 7.34+3.70 ns

Vigirlia (VIG), Suefio de movimientos oculares rapidos {MOR), Fase de suefio 1{S1), fase de suefio 2 (52), fase de suedo 3 (S3) y fase de sueho
4 (54).

indice de alteracién de la respiracién de los pacientes con LEG y sujetos Control.

Otro de los hallazgos descritos en el grupe de pacientes con LEG fue la presencia de alieraciones
en la respiracién durante el suefio y desaturacidn noctumna. El indice de Hipopneas (IH) es mayor en el grupo con
LEG media=9.63, DE=6.1, Control media=1.32, DE=01.2 P<0.001, igualmente el indice de Alteraciénes en la
Respiracion (IAR) es mayor en el grupo con LEG media=10.39, DE=6.8, Control media=1.72, DE=01.2
P<0.009. El 75% de los pacientes con LEG (n=6) presentaron un indice de Alteraciénes en la Respiracién que

supera los indices de normalidad (media=12.71, DE=6.13) y el niimero de desaturaciones nocturnas por hora de
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suefio del grupo LEG media=12.69, DE=16.9, Control media=0.69, DE=16.0 P<0.013. Estos resultados s¢

muestran en fa tabla 3.

Tabla 3. Indice de alteraciones en la respiracion de los pacientes con LEG y sujetos Control

LEG (n=8} Contref (n=8)
VARIABLES Media+DE MediatDE P
IA 0.76+H0.9 6.33"*00.4 s
H 9,63+6.1 1.32+01.2 0.001
[AR 10.39+6.8 3514072 . 0.009
NDES 12.69+16.9 0.69+16.0 0.013

[ndice de apneas ([A), Indice de hipopnes (IH), Indice de alteracion en la respiracion (IAR) y Numero de desaturaciones noctumas (NDES).

Desaturacién nocturna en pacientes con LEG y sujetos Control

Respecto al indice de desaturacion <90 %, se encontraron diferencias significativas como se
muestra en la tabla 4, en cuanto al tiempo de desaturacion por debajo de 90 también se encontraron diferencias
significativas, en donde se puede observar que los sujetos con LEG pasan mas tiempo desaturando <90 que los

sujetos control. Lo cual podria estar ligado a alteracién en la respiracién ya que se ha reportado que se encuentran
asociadas con desaturacién de oxihemoglobina. Vedse tabla 4.

Tabla 4. Desaturacién nocturna en pacientes con LEG y sujetos Control

LEG (n=8) Control {n=8)
VARIABLES Media+DE Media+DE P
Tiempo Sa02<9%0 (min) ‘ 31.88+52.60 0.08+0.13 0.028
Tiempo Sa02<80 (min) 0.02+0.05 0.00+0.00 ns
fndice Sa02< 90% 1.70+2.55 0.05+0.14 0.020
indice Ss02< 80% 0.03+0.08 0.00+0.00 ns

Tiempo de desaturacion por debajo de 90 minutos (Tiempo Sa02<90 min}, Tiempo de desaturacidn por debajo de 80 minutos (Tiernpo Sa02
<80 min), Indice de desaturacitn debajo de un 90 % (Indice Sa02 <90%) y Indice de desaturacién debajo de 80 % (Indice Sa02 <80%).
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indice de despertares y movimiento periédico de las extremidades de pacientes con LEG y

. sujetos Control.-

Los despertares son un cambio abrupto en el EEG en el cual se presenta ritmo alfa, aumento de la
frecuencia cardiaca, elevacién electromiografica, irregularidad en la respiracion y/o frecuencias mayores a |6
Hz. La duracién es de 3 segundos o mas pero que no debe estar asociado con ningin cambio de épocas de
suefio. Estos despertares son asociados con eventos respiratorios, movimiento de las extremidades o por causa
desconocida. En lo que respecta al nimero de despertares asociados a respiracién hay diferencias en los
pacientes con LEG y sujetos control, presentando los pacientes con LEG una media=0.43, DE=0.4 Control
media=0.12, DE=00.2 P<0.015. A pesar de estos resultados no se pueden clasificar como anomales, debido a
que son indices de valor muy bajo, aun cuando son mis elevados comparativamente al grupo control esto nos
indica que el grupo diagnosticado con LEG tiene un patron de sucfio mas fragmentade que el grupo de
comparacién. En cuanto 2l indice de Movimiento Periédico de las Extremidades (PLM) no hay diferencias
entre ambos grupos, como se¢ observa en los datos de la tabla 5. Unicamente tres pacientes (37.5%)
presentaron un indice de Movimiento Periddico de las extremidades (media=6.36, DE=1.37) superior a los

criterios de normalidad.

Tabla 5. indice despertares y movimiento periédico de las extremidades de pacientes con LEG y sujetos Control

LEG (N=8) Control (N=8) .
VARIABLES Media+DE Media+DE P
ARAUTOT 9.45+43 9.78+04.6 ns
ARAURESP 0.43+0.4 0.12+00.2 0.015
ARAUMPE 0.43+0.7 0.11+400.2 0.089
ARAUDES 8.77+4.5 8.35+04.4 ns
PLM 4.14+2.6 3.13+02.3 ns

Nimere de despertares total {ARAUTOT), Namero de despertares asociados a respiracién (ARAURESP), Namero de despertares asociados a
movimiento (ARAUMPE) y Niimero de despertares asociados a causa desconocida {(ARAUDES).
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Descripcién de los pacientes con LEG y sujetos control.

Los pacientes con LEG en comparacion con ¢l grupo control donde se tomaron en cuenta las
" variables de indice de masa corporal y porcentaje de su peso ideal. Se observa que los pacientes con LEG
presentan un indice de masa corporal mayor que su grupo de comparacién ( LEG media=26.8 kg, DE=05.2 kg
. Control media=20.9 kg, DE=1.7 kg, P<0.001). En cuanto al poncentaje. de peso idea! también se
encontraron diferencias significativas en ambos grupos ( LEG media=113.3 kg, DE=20.9 kg ; Control
media=87.2 kg, DE=9.5 kg, P<0.017). Estos datos nos podrian indicar que, debido a que el grupe de
pacientes con LEG presenta un indice alto de masa corporal y un porcentaje de peso ideal mas elevado al
grupo controf, esta caracteristica en la poblacién la hace mas propensa a presentar alteraciones de la

respiracién que su grupo de comparacion.

FACULTAD DE PSICOLOGiA 69




VALORACION POLISOMNOGRAFICA DE PACIENTES CON LUPLS ERITEMATOSO GENERALIZADO

CONCLUSION

En la actualidad jos estudios realizados en pacientes con enfermedad autoinmune, han descrito las
alteraciones del dormir en este tipo de pacientes y estas son: fragmentacién de ‘suefio, sueflo no reparador.
apnea obstructiva de suefio, movimiento periddico de las extremidades, patrén Delta-Alfa, intromision de
ritmo alfa y somnolencia excesiva diuma. Pero a la fecha no se han realizado estudios pertinentes para poder
determinar el tipo de trastorno de] dormir que les aquejan a los pacientes con Lupus Eritematoso
Generalizado, por lo cual este trabajo es el primer estudio polisomnogréfico realizado en pacientes

diagnosticados con Lupus Eritematoso Generalizado.

Los pacientes diagnosticados con Lupus Eritematoso Generalizado tienen la probabilidad de
padecer trastomos del dormir como el sindrome de movimiento periddico de las extremidades y el sindrome

de apnea obstructiva de suefio.

En la presente investigacién se encontrd que los pacientes con LEG presentan trastomos del
dormir de tipo respiratorio y/o movimiento periddico de las extremidades, por lo cual estos resultados apoyan
la hipétesis de que existen diferencias en el patron de suefio en la poblacién de pacientes diagnosticados con

Lupus Eritematoso generalizado y sujetos control.

En lo que respecta a las alteraciones en la respiracion durante el suefio, ¢l 75% de los pacientes
con LEG (n=6) presentan un Indice de Alteracion de la Respiracién que supera los indices de normalidad (se
establecié tomando en cuenta el niimero de apneas e hipopneas entre ¢l tiempo total de sueiio para obtener un
indice por hota de suefio. Se determind que el limite superior de normalidad era un indice de cinco apneas por
hora de suefio). Durante los episodios apneicos frecuentes asociados a niveles de desaturacién de oxigeno se
presenta hipoxemia. Cuando los patrones normales de suefio son afectados por patologias especificas, tales
como apnea sus consecuencias serdn mas complejas. En cuanto a los indices ac desaturacion nocturna se
encontré en nuestra muestra de sujetos con LEG que éstos estén por de bajo de los indices de normalidad,
tanto en suefio NMOR, como en MOR. Es necesario tener en cuenta la duracion, el grado de desaturacion de

oxigeno y otros factores tales como la presencia de otras patologias concomitantes.
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Se ha reportado en la literatura una correlacién entre las alteracién en la respiracién y baja en la
desaturacién de oxigeno dande lugar a la fragmentacion de sueiio y por tanto la presencia de somnolencia
excesiva diuma, nos indicaria que debido a que nuestra muestra presentd Alteracidn de la Respiracién que
supera los indices de normalidad es predecible que presenten somnolencia excesiva diurna. Estudios llevados

acabo actualmente en el Laboratorio de Suefio del Instituto Nacional de la Nutricién, investigan este hecho.

La somnolencia es una tendencia normal a caer en suefio la cual puede ser consecuencia de la
alteracion ciclica del suefio (Rosental L.,1997). Los riesgos que corremos cuando no dormimos ¢l tiempo que
requiere nuestro organismo puede ser lamentable tales como: disminucién del desemperio laboral, aumento de
errores relacionados al trabajo, baja en la productividad, ocasiona en su vida diaria dificultad para
concentrarse, pérdida de ta memoria, irritabilidad, ansiedad, agresividad, depresién y tiene repercusiones
importantes a nivel familiar. Es importante atender este tipo de alteraciones de la respiracion en los pacientes
con Lupus ya que estas pueden dar lugar a que debido a la somnolencia el paciente se encuentre en

condiciones de riesgo como puede ser accidentes automovilisticos, accidentes de trabajo, riesgo de lesiones.

A consecuencia de la alteracién en la respiracion hubo diferencia en los estadios de suefio, su
distribucién durante la noche, y el nimero y frecuencia de los despertares, relacionados a dicha patologia
respiratoria. La distribucién de las fases de suefio de ambos grupos muestra que los pacientes con LEG
permanecen en fase 1 un tiempo mayar al grupe control, por lo que podriamos pensar que los pacientes con
LEG tienen un suefio mas “ligero". La alteracion en la respiracién da como consecuencia un suefio nocturno
fragmentado ¢ interrumpido constantemente por episodios de epnea y microdespertares que impiden la
profundizacién del mismo. La literatura menciona que debido a la fragmentacion del suefio el paciente en
ocasiones puede presentar irritabilidad, ansiedad o depresién (y la depresion es uno de los trastornos mas
frecuentes en el LEG). Es conveniente mencionar que este estado depresivo puede ser causado por la

enfermedad en si, por los distintos medicamentos utilizados para su tratamiento {Dr. Arroyave C., 1996).

En cuanto a los estudios preliminares realizados en el laboratorio de Suefio del Instituto Nacional
de la Nutricién "Salvador Zubiran" y la Facultad de Psicologia UNAM se demostrd que utilizando el
Cuestionario de Trastomos del Dormir (CTD), desarrollado por Douglas y cols. {1994) los pacientes con LEG,
a diferencia de los sujetos sanos, presentan puntajes mas altos dentro de la escala del Sindrome de

Movimiento Periédico de las Extremidades (PLM). Pero en los resultados obtenidos en nuestra muestra de
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sujetos con LEG y sujetos control no se encontraron diferencias entre ambos. Unicamente tres pacientes con
LEG (37.5%) presentaron un indice de Movimiento Periédico de las extremidades (media=6.36

movimientos/hora , DE=1.37 movimientosthora) superior a los criterios de normalidad ( 5 periodos de
movimiento por hora de sueilo).
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Apéndice
Valoracion Neuroldgica

a) Exploracién de nervios crancales.

[.- Nervio olfatorio. VIL.- Nervio facial

IL.- Nervio dptico. VIilL.- Nervio vestibulococlear
HI1.- Oculomotor. IX.- Nervio glosofaringeo
IV.- Nervio troclecar. X.- N:.:rviO vago

V.- Nervio trigémino. X1.- Ner\;'io accesorio

VL.- Nervio abductor. XIi.- Nervio hipogloso

b) Sistema motor.

Fuerza ' Reflejos neuromusculares
¢) Sensibilidad.
Tacto y dolor . Propioceptiva

Temperatura Esterognosia
d) Coordinacion cerebelosa

Signos meningeos Examen Neurovascular
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MEX-SLEDAI

CALIFICACION

DESCRIPTORDEFINICION

8 Trastorno Neurolégico

6 Trastorno Renal

4 Vasculitis.

3 Hemolisls
3 Trombocitopenia
3 Miosits

2 Artritis

Psicosis. Capacidad alterada para funcionar en una actividad cotidiana debido.a
trastomo grave, en la percepcidn de la realidad. Incluye: Alucinaciones,
incoherencia, pérdida marcada de asociaciones, contenido del pensamiento pobre,
pensamiento ildgico notorio, desorganizado o conducta cataténica. Se incluye la
presencia de uremia y drogas que pueden inducir psicosis.

EVC. Sindrome reciente. Se excluye arteriosclerosis.

Convulsiones. De incio reciente. Se excluyen causas metabdlicas, infecciosas o
secundarias a drogas.

Sindrome Organico Cerebral. Funcién mental alterada con perdida en la
orientacién, memoria o en otra funcién intelectual de inicio rdpido con
caracteristicas clinicas fluctuantes. Tales como: alteracidn de la conciencia con
incapacidad para mantener la atencién en el medio ambiente. En adicién al menos
dos de los siguientes:b) alteracion perceptual: lenguaje incoherente; insomnio o
somnolencia diurna; aumento o disminucion de la actividad psicomotora. Se
excluye causas metabdlicas, infecciosas y secundarias a drogas.

Mononeuritis. Déficit sensorial o motor de inicio reciente en uno o mas de los
nervios craneales o periféricos.

Mielitis. Paraplejia de inicio reciente y/o alteracion del control de ia vejiga y del
intestino. Se excluyen otras causas.

Cilindros. Granulosos o eritrocitinia.

Hematuria. > 5 ERC/C. Se excluyen otras causas (litiasis).
Proteinuria. De inicio reciente. >0.5 g/l en muestras ailadas,
Aumento de creatinina. (>5mg7dl).

Ulceras, gangrena, vasculitis en pulpejo de dedo, infarto periunginal, hemorragias
en astilla. Biopsia o angiografia diagnostica de vasculitis.

Hb<12.0g/d] y con reticulocitos corregidos>3%
<100,000 plaguetas. No debido a droga u otras causas.
Mialgia y debilidad muscular proximales asociados con elevacion de CPK

Mas de dos articulaciones dolorosas con inflamacién o derrame articular.

2 Afeccién mucocutanea.Eritema malar De inicio reciente 0 aumento en la recurrencia de eritema malar.
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2 Serositiva.

1 Fiebre
Fatiga

1 Leucopenia
Linfopenia

Ulceras en mucosas. De inicio reciente o recurrencia de ulceraciones orales o
nasofaringeas.

Alopecia Areas de alopecia difusa o caida ficil del cabello.

Pleuritis. Historia contundente de dolor pleuritico o frote pleural o derrame
pleural al exémen fisico. i

Pericarditis. Historia contundente de pericardio o frote pericardico audible.
Peritonitis. Dolor abdominal difuso con rebote ligero { se excluye enfermedad
intra-abdominal).

38°C después de 1a exclusion de la infeccidn.
Inexplicable.

Leucocitos <4000mm3, no secundario a drogas.
Linfocitos <1200mma, no secundario a drogas.

Puntaje Total MEX-SLEDAI
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