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QUE ME QUITEN EL SUENO,
QUE ME CIERRA LOS 0JOS,
O QUE ME DEN MAS SUENO

PARA DORMIR DEL TODO

PEDRO GARFIAS, 1953.



INTRODUCCION.

Pasamos una tercera parte de nuestra vida durmiendo. El suefio es un estado
fisiologico reversible y recurrente, que se caracteriza por la disminucién de la
sensibilidad hacia los estimulos exiernos y relativa inmovilidad , que cubre a una
actividad cerebral organizada, compleja y heterogénea, cuyas funciones reparadoras
parecen ser numerosas y muy variadas. (Kaplan y cols., 1994)

El insomnio es la queja de no poder dormir, asociado con dificultades para el
inicio del suefio, interrupciones repetidas del suefio o despertar precoz, acompafiado
de alteraciones diwrnas tales como fatiga, pobre desempefio, somnolencia y
NErviosismo.

El insomnio se puede definir como la inhabilidad para conciliar o mantener el
suefio en forma adecuada y en cantidad suficiente para tener un funcionamiento
optimo y obtener una sensacién de bienestar. Cuando hablamos de insomnio no nos
referimos a una enfermedad , mas bién es un sintoma que puede presentarse, tanto
como respuesta a situaciones emocionales dificiles, como por enfermedades médicas y
psiquidtricas (ASDC 1990).

El insomnio es el trastorno del suefio con mayor prevalencia en el mundo. De
acuerdo con muliiples estudios realizados en los Estados Unidos durante los Gitimos
25 afios, la prevalencia de insomnio es del 30-35% en los adultos, cerca de la mitad,
es decir, aproximadamente el 15%, consideran que su problema para dormir es serio o
cronico. Otros estudios hechos en Australia v en algunos paises europeos reportan
datos similares. En nuestro pafs no existe un estudio que halla calculado la prevalencia
de trastornos del suefio, y en particular del insomnio en poblacién general pero, en un
estudio en pacientes de preconsulta de un hospital general, el 35% de los encuestados
reportaron tener dificultades para dormir. (Alvarez-Rueda y cols., 1988, 1994; Bixler
y cols., 1979, 1979bis; Weyerer y Dilling, 1991).



Tanto por su alta prevalencia como por sus caracteristicas etiogénicas,
podemos decir que el insomnio es un problema muy complejo, como diagndstico
requiere de un concocimiento profundo y comprensivo de los diferentes trastornos
que lo ocasionan y que puede variar enormemente, por ejemplo, la apnea del suefio,
los movimientos periddicos de las piernas, el reflujo gastroesofigico, el insomnio
psicofisioldgico, el insomnio secundario a trastornos psiquidtricos y otros. (Nino-
Murcia, 1992)

Una vez que el diagndstico se encuentra suficientemente claro, se debe
establecer un tratamiento de acuerdo con el problema particular. Antes de prescribir
un fdrmaco hipnético para el tratamiento de los trastornos del suefio, se deben tratar
de mejorar los habitos de suefio; cuando esto no funciona entonces debe recurrirse al
empleo de formacos. (Nino-Murcia, 1992)

El tratamiento farmacdlogico del insomnio ha cambiado de manera dréstica en
los Gltimos treinta afios con la introduccién de las benzodiacepinas, estdn se situaron
con rapidez en el primer lugar' en cuanto a prescripciones de firmacos sedantes-
hipnéticos, debido a su mejor tolerancia, su menor toxicidad y su mayor seguridad
comparadas con otros sedantes como los barbitiiricos, la metacualona o el metiprilén.
La primera benzodiacepina disponible como hipnético en el mercado fue el
flurazepam, ¢l cual alcanzé niveles altos de consumo. A pesar de sus ventajas sobre
los barbitiiricos y otros sedantes, pronto se di6é lugar a que las benzodiacepinas se
consideraran fdrmacos con los que deberfa tenerse precaucién sobre todo por los
efectos residuales que resultan en sedacién diurna lo que predispone a multiples
riesgos, ademds de que causan depresion respiratoria prolongada asi como los
fenémenos de rebote y de carencia, que se encuentran relacionados principalmente
con una administracién prolongada. (Mendelson, 1992).

Como respuesta a las circunstancias expuestas, a principios de los afios

ochenta se introdujeron al mercado benzodiacepinas cuya principal caracteristica es la
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de posecer una vida media corta y en consecuencia menos efectos colaterales. Pronto
estas sustituyeron a las benzodiacepinas de vida media larga, adem4s recientemente se
introdujeron a la farmacopea nuevos firmacos hipnéticos de vida media corta no
benzodiacepinicos como la zoplicona y el zolpidem.

Los pacientes que participaron en este estudio recibieron uno de dos farmacos
hipnéticos zolpidem o flunitrazepam.

El flunitrazepam (FZ) es un derivado benzodiacepinico con actividad
predominantemente hipnética, el cual se prescribe principalmente en todos los tipos
de pacientes insomnes, en una dosis promedio de 1 mg por las noches al inicio del
tratamiento. Su vida media de eliminaci6n es cercana a las 19 horas.

El ZP es una imidazopiridina, compuesto no benzodiacepinico que actla
sclectivamente en los receptores omega 1 a BZ, que induce el suefio rdpidamente,
incremente la duracidn total del suefio y disminuye el mimero v Ia duracién de los
despertares nocturnos, sin modificar de modo importante la arquitectura del suefio.
La dosis promedio es de 10 mg por la noche, su vida media de eliminacién es de 4
horas. »

Ya que los dos fdrmacos tienen las mismas indicaciones terapéuticas, es de
interés la comparacion de sus efectos, a corto plazo de la eficacia de 10 mg de ZP

versus 1 mg de FZ, en el tratamiento del insomnio primario.



ANTECEDENTES
Generalidades. Historia.

El tema del suefio ha despertado interés desde Ia Edad Antigua en las
diferentes culturas. En la Grecia Antigna; Artemidoro de Daldis realiza el primer
catdlogo de los suefios relacionado al suefio. En el siglo IV A.C. Arist6teles le
adjudicé al suefio el papel de posibilitar la percepcidn sensorial y los procesos de
pensamiento diurno, por otro lado, el exceso de permanecer despierto es el
responsable de la incapacidad de suefio. Hip6erates describi6 el primer trastorno del
sueilo, al preguntarse €l mecanismo responsable de la muerte de un pequefio mientras
éste dormia.

Pierén (1912) postuls que el inicio del suefio se debfa a la acumulacién de
factores humorales , producidos durante las funciones metab6licas generales en la
vigilia . Describié tres caracteristicas del suefio: 1) Es peridicamente necesario, 2)
Tiene un ritmo independiente de condicionantes externos, y 3) Se caracteriza por una!
interrupcién completa de las funciones sensoriales y motoras que conectan al cerebro
con el medio ambiente (actualmente se sabe que ésta interrupcion es incompleta).

El estudio propiamente cientifico del suefio comienza en 1930 cuando Von
Economo establece, a través de correlaciones anatomopatoldgicas , la existencia de
centros reguladores para la vigilia y el suefio. En ésta época , Berger descubri6 la
actividad eléctrica cerebral por medio del clectroencefalograma (EEG) en pacientes
que tenian una porcién del cerebro expuesta . Otros investigadores, como Bremer
(1935} por un lado, Moruzzi y Mogun (1949). por el otro, pensaron que ¢l suefio era
el resultado de una disminucién de la vigilia, por inhibicién del Sistema Reticular
Activador (SRA). ; consideraron al suefio como un proceso pasivo . Para 1937,
Loomis habfa propuesto la primera clasificacién del suefio.

Otras evidencias contradicen la idea de que el suefio era simplemente la



ausencia de vigilia. En 1944, Hess logré inducir el suefio por estimulacién en
hipotdlamo posterior, lo que sugeria que éste es un centro activo para la induccién del
suefio. Este autor sostenfa la hipStesis de que supuestos factores hipnogénicos se
acumulan durante la vigilia, hasta alcanzar un nivel t6xico depresor de las zonas
donde se promueve la vigilia, hasta lograr inducir el suefio. Nauta (1946), de acuerdo
con la idea de Hess, argumentaba dos clases de suefio: el pasivo que se basaba en la
falta de estfmulo y el activo, desencadenado por una actividad en el sistema inductor
del suefio.

Jouvet establecié la especialidad de los mecanismos inductores de vigilia y de
las diversas etapas en las que se divide para su estudio ; para ello utilizé técnicas de
lesion restringida en sistemas neuronales. Sus trabajos lo llevaron a la caracterizacién
neuroquimica de las neuronas y grupos neuronales cuya lesion aislada podfa suprimir

selectivamente éstas etapas (Kaplan, 1994).

Fisiologia del suefio,

El suefio es un estadfo fisiolégico, de reposo, el cual se presenta como una
condicién en la cual no todos los sistemas del cuerpo se encuentran constantemente
mertes o durmientes, por 1o que no debe ser definido como un estado donde existe
una disminucién en la reactividad a los estimulos del medio ambiente, 0 como un
estado donde la principal caracteristica es una disminuci6n generalizada de la vigilia.

El suefio impresiona por ser un estado con fenomenologfa mezclada, donde se
presenta actividad de moderada a elevada, generalmente muy precisa en algunos
sistemas y baja, frecuentemente nula en otros. La distribucién de la actividad en los

diversos sistemas varfa de acuerdo a las condiciones que se presenten de una manera



casi predecible y de acuerdo al paso del tiempo, lo que da origen a los ya bien
conocidos estadios ¢ fases del suefio de los humanos.

Es bien conocido que los organismos vivos son capaces de responder con
variaciones en la duracién o la estructura del suefio a cambios en las condiciones
externas o internas, como desplazamiento de la hora de suefio, o una deprivacién
parcial, total o selectiva; ejemplos cldsicos de estas modificaciones son 10s trastornos
de suefio primarios o asociados a alguna enfermedad como Ia depresién enddgena, o a
las modificaciones en la arquitectura y duracién del suefio inducidas por ciertos
farmacos como las benzodiacepinas.

Esta variabilidad per se del sucfio, su exquisita susceptibilidad a diversos
factores y, lo que a lo largo de méds de cincuenta afios de investigacion
neurofisioldgica, bioquimica y farmacolégica se ha podido esclarecer, no nos permiten
considerar al suefio como un estado pasivo que se encuentra aparte de Ia vigilia, sino
que debemos considerarlo como un estado organizado, inducido activamente y,
homeostiticamente controlado, cuya estructura bésica sea el resultado de la actividad
de un aparato organizador y regulador del suefio.

El sueio tiene una funcién de ajuste de una gran variedad de exigencias o
necesidades funcionales, que dependen de algunos mecanismos y procesos neuronales
y neurohumorales. Algunos de estos mecanismos han podido ser descubiertos
experimentalmente, unos que promueven el suefio, la presentacién de alguna fase en
particular o la presentacién de un signo especifico, otros mecanismos inhiben el suefio
o promueven el despertar. Estos hallazgos experimentales, a pesar de ser muy
numerosos y detallados, nos proporcionan poca informacién sobre el papel exacto de
estos mecanismos en el suefio, ademds tomando en cuenta que los datos
experimentales obtenidos en animales no han podido ser extrapolados facilmente al
humano, nuestro conocimiento sobre los mecanismos involucrados en el suefio de los

humanos es ciertamente escaso aiin, en gran parte debido a los problemas obvios que



Clasificacion internacional de los trastornos del suefio.

La Asociacién de los Centros de Trastornos del Suefio publicé la primera
clasificacion de los trastornos del suefio. Este sistema presentaba 60 trastornos del
suefio en cuatro subgrupos: los trastornos de la iniciacién y el mantenimiento del
suefio; los trastornos por excesiva somnolencia ; los trastornos del esquema del suefio
y las disfunciones asociadas al sucfio, a los estados del suefio o a los despertares
parciales. Esta clasificacién fué de gran ayuda para diferenciar a los diagnésticos de
las quejas del suefio , si bién estaba sujeta a actualizaciones y revisiones. El nombre de
algunos trastornos del suefio ha cambiado desde entonces y se han descrito ahora
otros trastornos del suefio . Asi, en 1990 se publicé otra clasificacién de los
trastornos del suefio. Esta clasificacién como se podrd observar, agrupa los trastornos
del suefio en dos grandes apartados como son las disomnias o aquellos trastornos del
suefio asociados al insomnio o a la somnolencia excesiva y las parasomnias o aquellos
trastornos que provocan una alteracion del suefio pero que no provoca una queja
primaria de insomnio o somnolencia excesiva . Esta nueva clasificacién contiene el
nombre de 84 trastornos de los que 65 son trastornos primarios del suefio:

1. DISOMNIAS

A. Trastornos intrinsecos del suefio

1. Insomnio psicofisiolégico

2. Percepcién alterada del estado del suefio
3. Insommnio idiopético

4. Narcolepsia

5. Hipersomnia recurrente

6. Hipersomnia idiop4tica

7. Hipersomnia post-traumdtica

8. Sindrome de apnea obstructiva del suefio



9. Sindrome de apnea central del sucfio

10. Sindrome de hipoventilacién alveolar central

11. Trastorno de los movimientos periédicos de las extremidades
12. Sindrome de las picrnas inquietas

13. Trastornos intrinsecos del suefio no especificados

en otros apartados

B. Trastornos extrinsecos del suefio
1. Higiene del suefio inadecuada
2. Trastorno ambiental del suefio
3. Insomnio de altitud
4. Trastorno del ajuste del suefio
5. Sindrome su suefio insuficiente
6. Trastorno autolimitado del suefio
7. Trastorno de asociacién del inicio del suefio
8. Insomnio por alergia alimentaria
9. Sindrome de ingesta nocturna (alimentos y bebidas)
10. Trastorno de suefio por dependencia a hipnéticos
11. Trastorno del suefio por dependencia a estimulantes
12. Trastorno del suefio por dependencia al alcohol
13. Trastorno de suefio inducido por toxinas

14. Trastomo extrinseco de suefio no especificado en otro apartado.

C. Trastornos del ritmo circadiano del suefio
1. Sindrome de cambio de zona horaria (jet lag)
2. Trastorno de suefio asociado al cambio de horario de trabajo

3. Patrdn irregular del suefio-vigilia
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5. Epilepsia relacionada al suefio
6. Status epilépticus  eléctrico del suefio

7. Cefaleas relacionadas al suefio

C. Asociados con otros trastornos médicos

1. Mal del suefio

2. Isquemia cardiaca nocturna

3. Enfermedad pulmonar obstructiva crénica

4. Asma relacionada al suefio

5. Reflujo gastroesofdgico relactonado al suefio
6. Enfermedad dcido péptica

7. Sindrome de fibrositis

4. TRASTORNOS DE SUENO PROPUESTOS

1. Dormidores breves

2. Dormidores largos

3. Sindrome de subvigilia

4. Mioclonias fragmentarias

3. Hiperhidrosis del suefio

6. Trastornos del suefio asociados a la menstruacién
7. Trastorno del suefio relacionado al embarazo

8. Alucinaciones hipnagdgicas terrorrificas

9. Taquipnea neurogénica relacionada al suefio

10. Laringospasmo relacionado al suefio

11. Sindrome de asfixia del suefio.

(ASDC, 1990.)
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EVALUACION DEL SUENO

Para conocer las caracteristicas normales y patolégicas del suefio se han
perfeccionado los registros poligraficos del suefio de toda la noche o
polisomnogramas (RPSG) y algunas otras técnicas como la prueba de las latencias
multiples al suefio. Los cuestionarios pretenden evaluar los hdbitos y caracteristicas
subjetivas del suefio, sin embargo ha sido lo menos estudiado. A pesar de esto, varios
grupos han desarrollado instrumentos de evaluacién del suefio, que se utilizan con
propdsitos diferentes: como una base de datos de diferentes sintomas, como
herramienta de investigacidn, como documento c¢linico, como ayuda docente 0 como
herramienta de seleccidn de pacientes para su posterior referencia al laboratorio de
suefio. En nuestro medio no existen muchos laboratorios de suefio, debido a lo
costoso que resulia practicar un RPSG. Asimismo, el sistema de Salud todavia no ha
reconocido a los trastornos de suefio como un problema prioritario de salud. Sin
embargo, en la prictica general han aumentado las quejas de problemas de suefio, si
bien frecueniemente se identifican pacientes con probables problemas de suefio,
considerandose insuficiente la queja como para referirlos a un laboratorio de suefio
para que se les practique un RPSG. De ahi que la utilizacién de cuestionarios de
suefio sea una forma mas accesible de poder evaluar la presencia de trastornos del
suefio, las modificaciones por terapéuticas bioldgicas y, la presencia de trastornos

especificos del sueilo (Alvarez-Rueda y cols., 1988, 1996).
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OBJETIVOS.

1.- Determinar las modificaciones de variables subjetivas del suefio (latencia,
duracién y despertares nocturnos), en un grupo de pacientes con insomnio durante el
tratamiento con un farmaco hipnético (zolpidem o flunitrazepam).

2.- Detectar si los cuestionarios de autoaplicacion diaria son instrumentos

ttiles para la evaluacidn del tratamiento farmacoldgico del insomnio.



METODO Y DISENO EXPERIMENTAL

El propésito del estudio fue determinar los cambios sobre los hibitos del
suefio, durante dos semanas de tratamiento con hipnéticos (firmacos gue actfian
sobre receptores a BZD) en 10 sujetos con problemas de insomnio.

El estudio fue de tipo doble ciego, de disefio aleatorizado en dos grupos
paralelos. Cada paciente se asigné a uno de dos tratamientos hipnéticos.

Grupo 1: Zolpidem 10mg./dia

Grupo 2: Flunitrazepam 1mg./dia

Los pacienies fueron asignados de manera aleatoria en uno de los dos grupos
y se les di6 tratamiento hipnético en condiciones doble ciego por dos semanas.

La poblacidn de estudio consistié de 8 sujetos, hombres o mujeres, externos,

de 18 a 65 afios de edad, con duracidn del insomnio menor a 1 mes.

CRITERIOS DE INCLUSION:
PACIENTES: -Adultos de 18 a 65 afios

-Hombres o niujeres

-Pacientes externos ambulatorios

-Consentimiento informado por escrito

PATOLOGIA: Para ingresar al estudio los sujetos deberfan clasificarse como
Insomnes o malos dormidores, de acuerdo a la definicién internacional, aquellos que
presenten 2 de los siguientes 4 criterios:

1) Latencia al suefio mayor a 30 min.
2) Duracion de suefio total menor a 6 hrs. 30 min.
3) Duracion de los despertares mayor a 20 min.

4) Pacientes sin otro tratamiento psicotrépico

17



CRITERIOS DE EXCLUSION:
1) Negativa o incapacidad para firmar un consentimiento
informado
2) Pacientes con historia de una enfermedad severa de tipo
médico, quirdrgico, psiquiitrico 6 neurolégico, o bién padecimiento
actual de alguna enfermedad aguda o crénica, estar recibiendo algin
tratamiento, el cual de acuerdo al juicio del investigador ponga al
paciente en riesgo, o que pueda afectar su apego al estudio, 0 que
pueda cambiar su toma de medicamento
3) Pacientes con historia de alergia o hipersensibilidad a los
medicamentos utilizados en el estudio.
4} Pacientes con alguna contraindicacién formal para alguno
de los fArmacos
5) Insomnio Secundario a:
-Trabajadores nocturnos
-Obesidad
-EPOC
-Roncadores patol6gicos
-Sospecha de apnea del suefio
-Trastorno de movs. periédicos de las piernas
-Mujeres embarazadas 6 en edad fértil sfcontrol
anticonceptivo
-Lactancia
-Escala de Depresién (HDRS) con calificacién superior
a2l.

-Tratamiento psicotrépico concomitante

18



~Usuarios crénicos de BZD:
-Abuso o adiccidn al alcohol
-Abuso crénico o agudo de drogas.

Participaron en el estudio todos aquellos sujetos que cumplieron con todos los
criferios de inclusién y con ninguno de los criterios de exclusion.

Los medicamentos fueron otorgados al paciente gratnitamente, la presentacion
fue en cdpsulas aparentemente indistinguibles, asi mismo se entregaron en
contenedores que estaban disponibles para cada paciente.

Todos los pacientes recibieron una cdpsula al dfa con la medicaci6n activa ( 10
mg. de ZPM 6 Img. de FNZ). La toma fue al momento de acostarse, el tratamiento
debi6 ser en monoterapia. No se permitid el uso de medicamentos psicotrépicos
distintos a los del estudio. |

CRITERIOS DE EVALUACION:

Se evaluaron las modificaciones de los hdbitos del suefio mediante la
aplicacién de cuestionarios durante todos los dias del estudio (dia -7 a dia 14).
Asimismo fue valorada, la seguridad clinica de los formacos durante todo el estudio.

Se consideré como abandono del estudio por parte de los sujetos si ocurria
cualquiera de 1o siguiente:

-Que se perdiera el seguimiento del paciente

-Que se presentara algin efecto adverso (incluyendo muerte o
enfermedad intercurrente)

-Que se tratara de un paciente con poca adhesi6n al tratamiento o que

retire ¢l consentimiento informado.
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PROCEDIMIENTO:
La duracién del estudio fue de 21 dias para todos los pacientes. Cada paciente

realiz$ 4 visitas, en donde se realizaron los siguientes procedimientos:

VISITA DE PREINCLUSION (D -7)

-Examen clinico

-Verificacién de criterios de inclusién y de exclusién

-Escala de Depresion (H.D.R.S.)

-C.G.L

-Cuestionario de Evaluacion de habitos de sueiio.

-Cuestionario de hdbitos del suefio "Diario de suefio”
(autoaplicacién diaria). Se le proporcionaron 7 cuestionarios para ser
llevados y resueltos en forma rutinaria al acostarse.

-Firma del consentimiento informado por el paciente.

-En ésta visita se inicié ¢l periodo de lavado, durante el cual .

se suministré tratamiento inactivo,

VISITA DE INCLUSION  (D-0)

-Examen clinico

-Cuestionario de hdbitos del suefio "Diario de suefio”
(autoaplicacion diaria). Se Ie proporcionaron 7 cuestionarios para ser
llevados y resueltos en forma rutinaria al acostarse. Asi mismo se le
recogieron los 7 cuestionarios proporcionados en la Visita de
Preinclusién, _

-En esta visita s¢ suministrd tratamiento activo para un periodo
de 7 dfas.
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VISITA DE TRATAMIENTO ACTIVO (D,7)

-Examen clinico.

-Cuestionario de hibitos del suefio "Diario de suefio”
(autoaplicacién diaria). Se le proporcionaron 7 cuestionarios para ser
llevados y resueltos en forma rutinaria al acostarse. Asi mismo se le
recogieron los 7 cuestionarios proporcionados en la Visita de
Inclusidn.

-Se suministrd nuevamente tratamiento activo para un periodo
de 7 dfas.

VISITA FINAL D, 14)

-Examen clinico

-Escala de Depresién ( HD.R.S.)

-Cuestionario de Evaluacién de hdbitos del Suefio.

-Se recogieron los 7 cuestionarios de Habitos de suefio "Diario
del suefio” proporcionados en la Visita de Tratamiento Activo,
debidamente llenados por el paciente.

-Evaluacidn final.

No se indicaron restricciones en cuanto al consumo de alcohol, tabaco u otras
drogas, los sujetos reportaron libremente las caracteristicas de su suefio, tales como
latencia la suefio, duracién del episodio de suefio, calidad de suefio, sensacién
reparadora del suefio y horarios de suefio. Asimismo se les solicité que reportaran su
consumo de alcohol, café, tabaco u otro tipo de medicamentos, la presencia de algin

efecto colateral y tolerancia general al tratamiento.



ANALISIS ESTADISTICO.

Para el andlisis estadistico se utiliz6 la prueba de X2 con el fin de contrastar la
frecuencia con la que se presentd cada uno de los eventos de interés en las diferentes
condiciones de cada sujeto. Se seleccioné una pruecba no paramétrica debido entre
otras razones a la fndole de las respuestas a los cuestionarios que se aplicaron a los

pacientes.
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RESULTADOS.

En el presente estudio participaron 8 sujetos, 3 hombres y 5 mujeres, con edad
promedio de 35.6x10.98 afios (21-56), ninguno de los sujetos puntud por arriba de 20
en la escala de Hamilton de la depresion y asi mismo ninguno de ellos tenfa alguna
otra condicién médica o psiquidtrica que pudiera ser el origen del insomnio.

La mayor parte de los sujetos mostraron un aumento importante en el tiempo
total de suefio durante Ia fase de tratamiento activo, respecto a la fase de lavado o
tratamiento con placebo, siendo estas diferencias estadisticamente significativas
(X’=93.292, g1. 60, p=0.004) (Gréfica 1). Durante Ia semana de placebo la mayor
parte de los sujetos reporté dormir no mds de seis horas, observdandose que durante
las dos semanas de tratamiento activo esta variable mostré una franca tendencia a
aumentar siendo €sta mds aparente entre el dia 9 y el dia 17. En este estudio no se
hicieron valoraciones posteriores a la fase de tratamiento activo.

La latencia al suefio fue una de las variables medidas que mostraron cambios
mds aparentes duranie las semanas de tratamiento activo, a aprtir del dia 9, los
pacientes reportaron en general una mejorfa significativa en la latencia al sueiio
(X*=89.546, 60 g.l, p=0.008) (Gréfica 2). Durante la fase de placebo, casi la mitad de
los pacientes reporté una latencia superior a 30 min, la cual se vié mds disminuida
durante los primeros dfas de tratamiento activo, con una tendencia a mantenerse
durante las dos semanas de tratamiento.

Otra de las variables estudiadas fue ¢l nimero de despertares nocturnos, la
cual no presenté modificaciones importantes (X’=69.067, 60 g.L, p=0:198),
principalemente porque un nimero excesivo de despertares no eran las molestias
principales en la mayor parte de los sujetos que participaron en el presente estudio
(Grifica 3).

La calidad de suefio y la sensacién subjetiva al despertar fueron dos variables
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también estudiadas, solamente se observaron cambios estadisticamente significativos
en la calidad percibida de suefio (X2=101,208, £.1.80, p=.05), no asi en la sensacién
subjetiva al despertar (X*=87.268, g.1. 80, p=0.271). Respecio a la calidad de suefio la
mejoria fue mds aparente a partir del dia 9 y se observé una discreta tendencia a Ia
disminucién de esta hacia los dfas finales del tratamiento activo, aspecto que fue
discretamente més aparente en la variable de sensacién subjetiva al despertar
(Graficas 4 y 5).

Es importante recalcar que de acuerdo a las valoraciones hechas a todos los
pacientes , no fueron encontrados datos que pudieran sugerir la presencia de
alteraciones importantes que pudieran influir en algunos de los tratamicntos que

fueron empleados.



Grafica 1.
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Grafica 3.
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DISCUSION.

Los cuestionarios de suefio representan una alternativa interesante y poco
explorada para la evaluaci6n del proceso de suefio. En la literatura podemos
encontrar varios reportes sobre encuestas hechas con cuestionarios de suefio, lo que
ha permitido conocer aspectos importantes de este proceso en diversas poblaciones
{(Alvarez-Rueda, 1988; Bixler y cols., 1979; Borkovec y Fowels, 1973; Ellis y cols.,
1981; Franceschi y cols., 1982; Hoddes y cols., 1978; Jenkins y cols., 1988; Karacan
y cols., 1976; Shapiro y Weis, 1980; Sweetwood y cols., 1980).

Es importante mencionar que las valoraciones subjetivas del suefio, como las
realizadas por medio de los cuestionarios, no siempre corresponden directamente con
medidas objetivas como las obtenidas por medio de estudios como el RPSG. Varios
estudios han mostrado un razonable grado de concordancia entre las estimaciones
subjetivas y los RPSG (Benoit y cols., 1980; Frankel y cols., 1976; Jenkins y cols.,
1988, Karacan y cols., 1976; Rojas-Ramirez y cols., 1983; Salin-Pascual y cols.,
19838; Sweetwood y cols., 1980). La relacién de los pardmetros subjetivos con otras
variables del RPSG es poco clara. Sin embargo, se han encontrado hallazgos
interesantes. Se ha reportado que la vigilia durante el perfodo total de suefio sc
relaciona con sensacién de falta de descanso y miltiples despertares; también se ha
encontrado que un suefio de "buena calidad” se relaciona con aumento del tiempo
total de suefio, latencia disminuida al suefio, disminucién del estadio de vigilia y del
estadio I. Asimismo, se ha reportado que el suefio ligero se correlaciona con el
estadio IV. En estos estudios también se ha reportado que las sensaciones subjetivas
tienden a ser subvaluadas respecto a las objetivas, por ejemplo, los sujetos tienden a
reportar generalmente una latencia al suefio mayor a la que puede observarse durante
un RPSG: Otros estudios han mostrado que los cuestionarios de suefio son

instrumentos Wtiles para evaluar los cambios producidos por psicofirmacos, y se ha
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sefialado ademds que son mejores instrumentos para valorar éstos cambios, que para
evaluar el suefio per se (Bond y Lader, 1972, 1974; Evans, 1977; Hartmann y
Cravens, 1973; Hindmarch, 1975; Parrot y Hindmarch, 1980).

En la actualidad los trastornos de suefio son considerados como problemas
importantes, cuya prevalencia aumenta continzamente, principalmente en las
poblaciones urbanas. Hay evidencias epidemioldgicas y clinicas que sefialan a los
trastornos de suefio como factores de riesgo, con frecuencia no tomados en cuenta,
tanto de enfermedades médicas o psiquidtricas como de mortalidad en general, y por
lo tanto es un problema que debe ser tomado muy en cuenta (Jenkins y cols., 1988;
Kripke y cols., 1979; Partern y cols., 1982; Elashoff y cols., 1983). Es necesario que
los aspectos sociales, medioambientales, objetivos y subjetivos del suefio, puedan ser
evaluados correctamente, por medio de un instrumento de facil acceso, itil, confiable
y sencillo de aplicar. Es por ello, que se hace necesario la realizacién y validacién de
los cuestionarios de suefio.

Por otra parte, respecto al presente estudio es aparente que el cuestionario
de suefio utilizado para evaluar la evolucion de los hdbitos de suefio se mostré como
un instrumento muy Ttil de acuerdo a los resultados obtenidos, desde el punto de vista
que los cambios esperados, que fueron encontrados sc presentaron claramente
durante las semanas de tratamiento activo, particularmente fue claro que a partir del
dia 9 los cambios que presentaron los pacientes fueron mds claros, manteniéndose con
una discreta tendencia a disminuir hacia los dias finales del tratamiento.

Respecto a las variables subjetivas evaluadas en los sujetos que participaron
en el estudio, es de notar que la latencia al suefio, la duracién de suefio y la calidad
percibida del suefio fueron las wvariables que mostraron modificaciones
estadisticamente significativas respecto a la primera semana del tratamiento, el
nimero de despertares nocturnos y la sensacién subjetiva al despertar fueron dos

variables cuyas diferencias no fueron estadisticamente significativas.



Estas discrepancias se pueden explicar con base en diversos
factores:Inicialmente debemos mencionar que dadas las caracteristicas de los sujetos
estudiados la mayor parte de ellos presentaba lo que podemos denominar como un
insomnio moderado, caracterizado principalmente porque los sujetos no presentaban
alteraciones significativas en el tiempo de dormir, sino que al parecer la mayor
molestia era una latencia al suefio prolongada, como se puede apreciar en las grificas,
la caracteristica moderada del insomnio en estos pacientes implica dos cosas,
inicialmente que las modificaciones esperadas durante el tratamiento activo no
deberian ser tan marcadas dado que la mejorfa esperada era poca, no por una falta de
efecto adecuado del tratamiento sino por la poca gravedad del trastorno, por otra
parte, si una latencia alargada al suefio es la queja principal, de cierto modo es de
suponer que otras caracteristicas del suefio, particularmente la sensacién subjetiva al
despertar no presenten modificaciones importantes.

Por otra parte, la calidad percibida del suefio mejoré significativamente
durante la etapa de tratamiento activo, aspectos que como se ha visto en otros
estudios suele estar muy relacionado con una latencia disminufda al suefio y un
aumento en la duracidn subjetiva del suefio, ambas caracteristicas se encontraban
presentes en estos pacientes y de cierto modo se vuelve esperado el resultado y, ya
que en el caso de la latencia al suefio y la duracién subjetiva del suefio fueron dos
variables que presentaron desviaciones significativas en este estudio.

Un aspecto que hay que sefialar es el hecho de que no se evalué la evolucién
de los sujetos durante el periodo posterior a la finalizacién del tratamiento, de ahi que
aunque es importante sefialar que los farmacos utilizados al parecer tienen un
adecuado efecto hipnético, no es posible evaluar la presencia de efectos de rebote,

que es muy relevante evaluar en el estudio de los fArmacos hipnéticos (Bond y Lader,
1975).
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Aunque el formato del estudio realizado es de doble ciego y la intencion
principal es la comparacidén de dos tratamientos hipnéticos, estos quedan fuera del
alcance del presente trabajo por varios motivos: Los pacienies que participaron en
este trabajo solamente corresponden a una parte de los sujetos que deberdn participar
en ¢l proyecto; en el momento de que se realizd este reporte aiin no se tenia acceso a
los datos de que pacientes habian tomado cual medicamente, de ahi que sea dificil
reportar si existen algunas diferencias entre los tratamientos, particularmente en el
rubro de efectos colaterales y tolerancia al tratamiento, que aunque son variables que
han sido evaluadas en este trabajo no podemos discernir su significado
adecuadamente. Ademds dada la estrechez de los criterios de inclusién el nimero de
pacientes con insommio primario que e$ posible captar es relativamente bajo, ya que
en el Jugar donde se ha realizado este trabajo la mayor parte de los pacientes con
insomnio, éste es de tipo secundario a causas psiquidtricas principalmente.

Independientemente del tipo de medicamento que los pacientes del presente
trabajo recibieron, zolpidem o flunitrazepam, cabe mencionar que el segundo es
conocida su utilidad dada la amplia experiencia que con el se tiene, el zolpidem,
aunque es un medicamento relativamente nuevo, ya se encuentra disponible en el
mercado en varios paises europeos y en los Estados Unidos, por lo que podremos
decir que su utilidad esta comprobada, de hecho el objetivo final de este estudio es la
autorizacion del zolpidem para su venta en el mercado mexicano.

El hecho de utilizar dos sustancias de reconocida utilidad en el tratamiento
del insomnio, y los resultados obtenidos en el presente trabajo, nos permite inferir la
utilidad de la aplicacién de un diario de suefio tanto para la evaluacién de la gravedad
del insomnio, como para una adecuada evaluacién de algtn tipo de tratamiento que se
prescriba, esto principalmente porque en estos pacientes las evaluaciones obtenidas a
través de los cuestionarios a lo largo de todo el estudio las modificaciones detectadas

cotrespondian adecuadamente a la impresién clinica.
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APENDICES.
Cuestionario de evaluacién del suefio.
1.- Edad: 2.- Sexo: 3.- Estado Civil: 4.- Escolaridad:
5:- Ocupacién: 6.- Lugar de residencia:

7:- ¢A qué hora acostumbra dormirse generalmente?

[antes de las 8] [8] [9] [10] {11] [12] [Después de las 12} p.m.

8.- { Cuanto tiempo transcurre desde que apaga la luz hasta que se duerme?

[menos de 10] [10] [151 [20] [25] [301 [m4s de 30] min.

9.- ;Cudntas horas duerme diariamente? [menos de 5] [5] [6] [71 [8] [9] [10]
[mis de 10]

10.~ ; A qué hora acostumbra despertarse?

[antés de las 5] [5] [6] [7] [8] [9] [10] [después de las 10] a.m.

11.- ;Considera que su suefio es reparador? [Si] [No]

12.- ;Realiza generalmente una actividad antes de dormirse? [Si} {No]

13.- Mencione que actividad realiza:

14.- Duerme: [Solo] [Acompaifiado]. 15.- ;Duerme siesta? [Si] [No]

16.- ;Cudnto tiempo dura su siesta? [menos de 15] [15] [307 [45] [60] [m4ds de 60T m
17.- ; Se siente descansado después de dormir por las noches? [Si] {No]

18.- ;Comparando el suefio de anoche con el habitual, este fue?

[Malo] [Regular] [Bueno]

19.- ;Sofid? [Si] [No]

20.- ;Cémo se sintid al despertar? [Mal] [Regular] [Bien]

21.- ;Tiene dificultad para dormir por las noches? [Si] {No]

22.- ; Cudnto tiempo tiene con dificultad para dormir por las noches?

[Dias] [Semanas] [Meses] [Afios]

23.- ;Despierta durante las noches? [Si] [No]

24.- ;Cudntas veces despierta? [1] [2] [3] [4] [5] [6] [mis de 6]
25.- ;Qué le despierta? (ruido de la calle, ronquidos, u otra causa):

26.- ;Le cuesta trabajo volver a dormirse?: [Si] [No]

27.- Si despierta durante la noche, ;Le es imposible volver a dormirse? [Si] [No]
28.- ;Su dificultad para dormir se debe a alguna enfermedad? [Si] [No]

29.- ;Cudl es su enfermedad?
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30.- ;Ha sentido o le han dicho que durante la noche mueve demasiado sus piernas?
31.- ;Le despierta la sensacién de que sus brazos o piernas se mueven bruscamente?
32.- ;Ha buscado ayuda médica para resolver su dificultad para dor,mir?. [Si] [No]
33.- En caso afirmativo, ;Cial fue el tratamiento?

34.- ;Cuénto tiempo lleva con ese tratamiento? .
35.- (Duerme usted con almohada? [Si] [No] 36.- ;C6mo la considera? [Alta]
[Baja]

37.- {Acostumbra tomar algo para dormir?
[Nada] [Cafe] [Leche] [Medicamentos] Otros:
38.- ;{ Acostumbra tomar bebidas alcohélicas? [Si] [No]
39.- ;Con qué frecuencia toma bebidas alcohdlicas?

[Diario} [Cada semana) [Cada dos semanas} [Cada mes] [Cada afio]

40.- ;Toma algiin medicamento que no sea para dormir? [Si} [No]

4].- ;Cual?:

42 - ¢ Este ha sido recetado por un médico? [Si] [No]

43.- {Ha estado despertdndose antes de su hora habitual? [Si] [No]

44 - Cuéanto tiempo antes? [5] [10] [15] [20] {25] [30] {m4s de 30] min.

45.- ; Ha notado cambios en su cardcter o se 1o han mencionado?  [Si] [No]

46.- ; Se ha sentido triste? [Si] [No]

47.- ;Desde hace cuanto tiempo? [Menos de 1] [1] [2] [3] [4] [5] [6] [mds de 6]
meses.

48.- ; Se enoja facilmente ante situaciones sencillas? [Si] [No]

49.-; Se siente con suefio durante el dia a pesar de haber dormido bien?

50.- { Antes de empezar sus dificultades para dormir suspendi6 el uso de?
[Medicamentos] [Bebidas alcohdlicas]

51.- ;Cudnto tiempo antes? [Dias] [Semanas] [Meses]

52.- ;(Ultimamente ha realizado alguna actividad poco comin que halla influido en
su sueiio?

[Ejercicio fisico] [Trabajo o estudio excesivo] [Acontecimientos alarmantes]

Otros: .
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CUESTIONARIC DE HABITOS DE SUERO

NOMBRE: : ' FECHA:

INSTRUCCIONES: RESPONDA LAS SIGUILNTES PREGUNTAS CADA NOCHE, POCO ANTES O
EN EL MOMENTO DE ACOSTARSE.

HORA EN QUE SE ACOSTO: CUANTO TIEMPO TARDO EMN DORMIR:
HORA EN QUE SE DESPERTO: HORA EM QUE SE LEVANTO:
CUANTO TIEMPO CREE USTED QUE DURMIO:

SE DESPERTO EN LA NOCHE: [NO]  [SI] CUANTAS VECES:

COMPARANDO EL SUENO DE ANOCHE CON EL HABITUAL FUE:
MALO [1] (2] [3] [4] [S] ‘BUENO

COMO SE SINTIO AL DESPERTAR:

MAL {1} [2] {3} [4] {51 BIEN

So80: [NO]  [SI]

SUENOS AGRADABLES [ ] SUEROS DESAGRADABLES { ] SUENOS INDIFERENTﬁs [ ]

DURMIO STESTA(S): [NO] [SI] CUANTAS: TIEMPO TOTAL:
INGIRIO ALCOHOL: [NO] [SI] QUE BEBIDA: CUANTO:

FUMO: [NO] [SI] MARCA: CANTIDAD:
TOMO MEDICINAS [NO] [SI] CUAL(ES): DOSIS:

COMO SE SINTIO HOY:

MAL [1] [2] [3) [4] [S5) BIEN
HAY ALGUMA CAUSA: [NO] [SI] CUAL:

TUVO HOY ALGUNA SENSACION YRARA™: [NO] [SI] DESCRIBALA:

EL DIA DE HOY REALIZO ALGUNA ACTIVIDAD POCO COMUN QUE PUEDA INFLUIR SU:
SUERO: :

EJERCICIO FISICO: [NO] [SI} RELACIONES SEXUALES: [NO} [SI]

ACONTECIMIENTOS QUE LE HAYAN PRODUCIDO TENSION (EJ. EXAMENES): [NO] [S1I]
TRABAJO O ESTUDIO NE MANERA EXCESIVA: [NO] [SI]

OTROS: ™

AY

OBSERVACIONES:
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