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Resumen— Neurociencia del Sueño: Revisión Narrativa

El proceso de sueño-vigilia, representa una de las necesidades básicas de los seres humanos, al igual que alimentarse y reproducir-
se; sin embargo, los cambios socioculturales han modificado de cierta manera nuestros hábitos de sueño, desencadenando algunos
trastornos del dormir. Los avances en las investigaciones del ciclo sueño-vigilia, han facilitado comprender las diferentes alteraciones
que se desarrollan por una inadecuada higiene de sueño en las personas. Cabe señalar que muchas de las investigaciones al respecto, se
basan en los estudios de mamíferos inferiores, bajo el conocimiento de que el ciclo sueño-vigilia es similar en los mamíferos, con ello
se transfieren estos conocimientos a los seres humanos con sus limitaciones. Comprender la neurofisiología básica del dormir, no facilita
entender los diferentes trastornos del sueño que se manifiestan en las personas que acuden a nuestra consulta médica. Rev Med Clin
2021;5(2):e11052105016

Palabras clave—neurociencias, sueño, revisión narrativa

Abstract—Neuroscience of Sleep: Narrative Review

The sleep-wake process represents one of the basic needs of human beings, as well as feeding and reproducing; however, socio-
cultural changes have modified our sleep habits in some way, triggering some sleep disorders. Advances in sleep-wake cycle research have
made it easier to understand the different alterations that develop due to inadequate sleep hygiene in people. It should be noted that many
of the investigations in this regard are based on studies of lower mammals, under the knowledge that the sleep-wake cycle is similar in
mammals, thereby transferring this knowledge to human beings with their limitations. Understanding the basic neurophysiology of sleep
does not facilitate understanding the different sleep disorders that are manifested in the people who come to our medical consultation. Rev
Med Clin 2021;5(2):e11052105016
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INTRODUCCIÓN

E l Esueño es una función cerebral importante que apo-
ya los procesos cognitivos como la recuperación de la

memoria, el aprendizaje, la atención, el procesamiento del
lenguaje, la toma de decisiones e incluso la creatividad.1, 2 El
dormir es un evento fisiológico fascinante, recientemente se
han dilucidado solo algunos de los misterios acerca de su ori-
gen neuroanatómico, fisiología e implicaciones biológicas en
los mamíferos, no obstante, aún falta mucho por investigar y
comprender.

Actualmente se tiene mayor claridad de la importancia del
sueño en los seres humanos y las grandes repercusiones que
se desencadena por la falta del mismo. Algunos estudios epi-
demiológicos señalan a la población joven,3 específicamente
como proclive a desarrollar trastornos del sueño principal-
mente debido a factores externos (educativos, sociales, cultu-
rales y ambientales) y a distintos hábitos que pueden afectar
su calidad, asociado al consumo de alcohol, tabaco, cafeína,
drogas, etcétera.4

A continuación, buscaremos señalar algunos aspectos neu-
roanatómicos y fisiológicos de importancia clínica para en-
tender los aspectos básicos del proceso del sueño-vigilia.

DESARROLLO

El inicio y el mantenimiento del sueño requieren la su-
presión de la actividad en los sistemas de excitación ascen-
dentes. Esto se logra mediante neuronas inhibidoras del área
preóptica ventrolateral5 que permanecen activas durante todo
el sueño.6

El estado de alerta y el cerebro anterior asociado y la ex-
citación cortical están mediados por varias vías ascendentes
con distintos componentes neuronales que se proyectan des-
de la parte superior del tallo cerebral cerca de la unión de
la protuberancia y el mesencéfalo. Una vía inerva el tálamo
y la segunda se extiende hacia el hipotálamo posterior y el
prosencéfalo.7

Las poblaciones de células clave de la vía de activación
ascendente incluyen neuronas colinérgicas, noradrenérgicas,
serotoninérgicas, dopaminérgicas e histaminérgicas ubicadas
en el núcleo tegmental pedunculopontino y laterodorsal, lo-
cus coeruleus, núcleo del rafe dorsal y mediano, y núcleo
tuberomamilar respectivamente.8

Las proyecciones de estos diversos grupos celulares se ac-
tivan en un patrón característico para promover la excitación.
Sin embargo, cada 24 horas el sistema de activación es inhi-
bido durante el sueño por las neuronas del núcleo ventrola-
teral preóptico (VLPO) estimuladas por los neurotransmiso-
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res GABAérgicas y galaninérgicas que son activas durante el
sueño.8

La interacción entre el VLPO y las ramas de la vía de exci-
tación ascendente se inhibe mutuamente. Normalmente, este
diseño de ïnterruptor de sueño-vigilia.asegura la estabilidad
entre el sueño y la vigilia mientras promueve una transición
rápida entre los dos estados de comportamiento. Los trastor-
nos del sueño representan una patología de este cambio, que
hace que los individuos sufran de inestabilidad del estado,
con la vigilia entrometiéndose en el sueño y/o el sueño mez-
clándose con la vigilia.9, 10

Para iniciar el desarrollo sobre este proceso tan complejo,
necesitamos ubicarnos en el sitio6, 11 neuroanatómico que se
encarga de regular las funciones del dormir, como lo es el
encéfalo. Como consecuencia, los circuitos neuronales y los
mecanismos celulares que subyacen a las transiciones entre
la vigilia y el sueño o entre varias etapas del sueño se han in-
vestigado a fondo y han llevado a modelos sobre cómo ocu-
rren tales transiciones de estado.11, 12

Despertar

Varios sistemas neuroquímicos promueven la excitación y
la rápida actividad cortical típica de la vigilia. Las neuronas
monoaminérgicas en la región rostral del tallo cerebral y la
región caudal del hipotálamo, inervan directamente la corte-
za, así como muchas regiones subcorticales, incluidos el hi-
potálamo y el tálamo. Estas regiones monoaminérgicas inclu-
yen neuronas noradrenérgicas del locus coeruleus, neuronas
serotoninérgicas de los núcleos del rafe medio y dorsal, neu-
ronas dopaminérgicas del área tegmental ventral y neuronas
histaminérgicas del núcleo tuberomamilar. Las señales que
promueven la vigilia también surgen del núcleo parabraquial
y las regiones colinérgicas, incluidos los núcleos tegmentales
pedúnculo-pontino y latero-dorsal y el prosencéfalo basal.13

La retina recibe la luz solar o artificial, con ello se estimu-
la un grupo de neuronas del núcleo supra óptico. Éste a su
vez estimula la producción de orexina o hipocretina a nivel
hipotalámico. La orexina estimula la producción de neuro-
transmisores monoaminérgicos. A nivel de los núcleos del
tubérculo mamilar, se produce la histamina; el núcleo ac-
cumbens que produce dopamina; los núcleos coeruleus y rafé
medio que producen noradrenalina y los núcleos pedúncu-
lopontinos y parabraquial que producen acetilcolina. Estos
neurotransmisores monoaminérgicos estimulan el tálamo. A
su vez los núcleos del tálamo envían proyecciones a la corte-
za cerebral para el mantenimiento del despierto.13

Sueño

Los "desencadenantes"moleculares que activan el área
preóptica ventrolateral (VLPO) y promueven el inicio del
sueño, no se han definido completamente, pero un cuerpo
sustancial de evidencia apunta a la adenosina extracelular co-
mo un candidato. La adenosina se acumula en el prosencéfalo
basal durante la vigilia y disminuye con el sueño continuo.14
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La retina ocular, al no contar con el estímulo luminoso
como consecuencia de la reducción de la luz solar de manera
cíclica, se inicia la producción de melatonina.13

Sueño No REM o No MOR

Los períodos prolongados de vigilia van seguidos de pe-
ríodos prolongados de sueño NREM profundo, y esta res-
puesta homeostática probablemente esté mediada por sus-
tancias promotoras del sueño NREM (somnógenos), que in-
cluyen adenosina (AD), prostaglandina D2 y citocinas como
Interleucina-1 y factor de necrosis tumoral alfa (Krueger et
al., 2011). En general, los somnógenos aumentan durante la
vigilia y actúan como mediadores paracrinos para promover
el sueño.13

Las neuronas GABAérgicas en el área preóptica ventro-
lateral y el núcleo preóptico medio promueven el sueño al
inhibir las neuronas promotoras de la vigilia en el hipotála-
mo caudal y el tronco encefálico. El prosencéfalo basal tam-
bién contiene neuronas activas durante el sueño que pueden
promover el sueño a través de proyecciones dentro del pro-
sencéfalo basal y otras proyecciones directas a la corteza. Las
neuronas GABAérgicas de la zona parafacial pueden promo-
ver el sueño al inhibir el núcleo parabraquial.13

La corteza contiene neuronas activas del sueño NO REM
dispersas que contienen tanto GABA como óxido nítrico sin-
tasa neuronal. Además de promover el sueño NREM, las neu-
ronas y núcleo área preóptica ventrolateral y preóptico medio
pueden ayudar a mediar la respuesta homeostática a la priva-
ción del sueño.13

Con el aumento de la presión del sueño, las neuronas en
ambas regiones se activan más rápido durante el período de
privación del sueño y durante el sueño posterior. Estas re-
giones del área preóptica ventrolateral y el núcleo preóptico
medio representan las áreas del sueño más estudiado, sin em-
bargo, se sigue sin comprender muchos aspectos de su fun-
cionamiento.13

Sueño REM o MOR

Para lograr el sueño REM, se requieren circuitos neurona-
les en la protuberancia, algunos estudios en animales señalan,
que lesiones en el borde caudal de la protuberancia muestran
la actividad EEG rápida y de baja amplitud habitual, carac-
terístico del sueño REM en el EEG, sin embargo, carecen de
atonía muscular, mientras que las lesiones en el borde rostral
de la protuberancia conservan la atonía del sueño REM, pero
elimine la actividad EEG rápida.13

En los últimos años, se ha afianzado otro modelo de sueño
REM en el que las neuronas glutamatérgicas del núcleo sub-
laterodorsal de la protuberancia desempeñan un papel central
en la generación y la regulación del sueño REM. Las neu-
ronas glutamatérgicas del núcleo sub-laterodorsal producen
la parálisis muscular del sueño REM al excitar las neuronas
GABAérgicas/glicinérgicas en la médula ventromedial y la
médula espinal que hiperpolarizan las neuronas motoras.13

Las neuronas colinérgicas de los núcleos tegmental pe-
dunculopontino y laterodorsal también promueven el sueño
REM y pueden ayudar a impulsar la actividad EEG rápida
típica del sueño REM. Durante la vigilia y el sueño NREM,
los núcleo sub-laterodorsal inhibida por neuronas GABAér-
gicas del tegmento gris periacueductal ventrolateral y teg-
mento pontino lateral adyacente, así como por neuronas mo-
noaminérgicas del locus coeruleus y núcleos del rafe. Duran-
te el sueño REM, es probable que las neuronas GABAérgicas
del núcleo sub-laterodorsal y la médula inhiban la sustancia
gris periacueductal ventrolateral.13

Neurotransmisores, hormonas y sustancias en el ciclo
sueño-vigilia

Los grupos de células monoaminérgicas impulsan la exci-
tación, el despertar produce norepinefrina, serotonina, dopa-
mina o histamina, e inervan de manera difusa la corteza ce-
rebral, prosencéfalo basal, hipotálamo lateral y muchas otras
regiones. También, las neuronas monoaminérgicas compar-
ten patrones de activación similares, con tasas altas de ac-
tivación durante la vigilia (especialmente durante la vigilia
activa), activación lenta durante el sueño NREM y un cese
virtual de activación durante el sueño REM.13

Por otra parte, las neuronas locus coeruleus son la princi-
pal fuente de noradrenalina, promueven la excitación y son
esenciales para los altos niveles de activación que resultan
necesarios cuando se responde a estímulos y factores estre-
santes destacados.15 La actividad de las neuronas del locus
coeruleus es especialmente alta con estrés, estímulos nove-
dosos o estímulos destacados que indican recompensa o ame-
naza.16

Los agonistas de la noradrenalina, aumentan la vigilia y la
fotoactivación de las neuronas del locus coeruleus, lo ante-
rior genera el despertar rápidamente a los ratones en estado
de sueño 13,17. Por el contrario, los fármacos que reducen
la liberación de noradrenalina, como los agonistas α2, son
sedantes y la fotoinhibición de las neuronas locus coeruleus
promueve las transiciones al sueño NREM y reduce levemen-
te la vigilia.17

A lo largo del tiempo, las investigaciones sugieren que la
mayoría de la serotonina se genera en los núcleos del rafe
dorsal y del rafe mediano, cuenta con la posibilidad de pro-
mover el sueño, debido a que, las grandes lesiones de los
núcleos del rafe dorsal y medio provocan insomnio en roe-
dores y gatos.18, 19 No obstante, las neuronas de serotonina
son esenciales para la termogénesis, y ahora parece que la
interrupción del sueño con el agotamiento de serotonina fue
una consecuencia de la hipotermia en un ambiente fresco, ya
que este insomnio no ocurre en un ambiente cálido.18

En cambio, en los climas moderadamente cálidos, las neu-
ronas de serotonina promueven la vigilia.11 La serotonina ex-
cita directamente otras neuronas promotoras de la vigilia, y
los fármacos que aumentan el tono de la serotonina, como
los inhibidores de la recaptación de serotonina IRS, general-
mente aumentan la vigilia tanto en humanos como en roe-
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Figure 1: En este esquema tomado del autor Mark Pelow 12 se señalan los sitios neuroanatómicos que participan en el ciclo sueño-vigilia.
Las líneas rojas señalan como se estimula la vigilia desde el tronco cerebral hacia la corteza, mientras que las flechas de color morado,
señalan la vía inhibitoria de la vigilia en el tallo encefálico, y a través de las flechas verdes del mesencéfalo se ejemplifica como se
promueven la actividad cortical rápida característica de la vigilia en la etapa de sueño (MOR-REM) donde se estimulan algunas partes de
la corteza cerebral como la región parietal y occipital.

dores.11, 13 En otras palabras, la serotonina es suficiente para
promover la vigilia, pero estas neuronas también están impli-
cadas en la regulación del estado de ánimo, la recompensa, la
paciencia y la respuesta a señales destacadas, por esta razón
necesitan más trabajo para definir las condiciones específi-
cas, las cuales contribuyen más a la excitación.19

Por su parte, las áreas como la sustancia negra y el área
tegmental ventral tienen neuronas productoras de dopamina,
sin embargo, carecen de los patrones de .activación"típicos de
otras neuronas monoamínicas. La capacidad de la dopamina
para impulsar la excitación se desprende de los potentes efec-
tos de las drogas que aumentan o disminuyen la señalización
de dopamina. Las anfetaminas y el modafinilo promueven
fuertemente la vigilia, principalmente al aumentar las con-
centraciones sinápticas de dopamina, mientras que los anta-
gonistas de dopamina, como los antipsicóticos, son bastante
sedantes.20

Se señala al núcleo tuberomamilar como la única fuente
neuronal de histamina en el cerebro y, durante la vigilia, ex-
citan neuronas en la corteza, el tálamo y otras regiones que
promueven la excitación. En efecto, los antagonistas de la

histamina H1 de acción central son sedantes.21

En el prosencéfalo basal se encuentran núcleos de neu-
ronas colinérgicas que se extienden desde el tabique medial
hasta la sustancia innominada; también, en esta región con-
tiene neuronas que producen GABA y glutamato. Todas es-
tas poblaciones inervan directamente la corteza y, a través
de conexiones locales, también influyen en la actividad de
las neuronas del prosencéfalo basal anexas. En conjunto, se
demuestra que el prosencéfalo basal juega un papel esencial
en la producción de vigilia, ya que la estimulación prosencé-
falo basal promueve la excitación, y las lesiones bifrontales
grandes pueden producir ondas lentas en el EEG e incluso
coma.22, 23

Estas neuronas colinérgicas, promueven la actividad corti-
cal rápida característica de la vigilia junto con distintas fun-
ciones corticales, incluida la atención, la memoria, el proce-
samiento sensorial y la plasticidad cortical, los núcleos celu-
lares del prosencéfalo basal se proyectan hacia la amígdala,
así como el hipocampo dorsal y ayudan a impulsar la acti-
vidad theta y se activan en asociación con ritmos corticales
rápidos durante la vigilia y el sueño REM, y mucho menos
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Figure 2: Carrillo-Mora et. Al, señalan las estructuras que se aumentan y disminuyen su actividad durante la fase de sueño (MOR-REM),
es decir, las líneas punteadas en rojo, como lo son las amígdalas, hipocampo, y corteza del cíngulo anterior aumenta su actividad durante
el sueño MOR-REM, mientras que la región de la corteza prefrontal y el cíngulo posterior disminuyen.4 Estructuras neuroanatómicas
relacionadas con el sueño. Con letras rojas están señaladas las estructuras que aumentan su actividad durante el sueño MOR, mientras
que con letras azules están señaladas las estructuras que disminuyen su actividad durante esta fase 4. De la misma forma se señalan los
principales núcleos del mesencéfalo y tallo cerebral que participan en ciclo de sueño-vigilia, en los que se señalan; hipotálamo, núcleo del
tubérculo mamilar, locus coeruleus, núcleo colinérgico y núcleo del rafe.4

Figure 3: Modelo del interruptor on/off o flip-flop: Durante vigilia
(A), los núcleos monoaminérgicos (verdes) inhiben el núcleo ven-
trolateral preóptico (VLPO), aliviando así la inhibición de las célu-
las monoaminérgicas, y la de las neuronas de orexina (verde), y la
pedúnculo pontino colinérgico y núcleos tegmentales latero dorsal,
debido a que las neuronas VLPO no tienen receptores de orexina,
las neuronas de orexina sirven principalmente para reforzar el tono
monoaminérgico, en lugar de inhibir directamente el VLPO por sí
mismos. Durante el sueño (B), el disparo de las neuronas VLPO
inhibe los grupos de células monoaminérgicas, por lo que alivia su
propia inhibición. Esto también le permite inhibir la orexina. La adi-
ción de neuronas de orexina estabiliza el interruptor de serotonina,
colinérgico, núcleo preóptico ventrolateral extendido, GABA, ácido
aminobutírico, galanina, locus coeruleus, noradrenalina, periforni-
cal, movimiento ocular rápido, núcleo tuberomamilar.

durante el sueño NREM.23, 24

De la misma manera de las neuronas colinérgicas, las neu-
ronas GABAérgicas del prosencéfalo basal son claramente
promotoras de la vigilia.22 Estas células GABAérgicas pro-
mueven la activación cortical al reducir la actividad de las
interneuronas corticales inhibidoras y pueden tener efectos
indirectos a través de proyecciones hacia los núcleos de la
línea media del tálamo y muchas otras regiones subcorticales
que influyen en la excitación.25

Los núcleos tegmentales pedúnculo-pontino y latero-
dorsal son grupos de neuronas colinérgicas en la unión de la
protuberancia y el mesencéfalo, al igual que el prosencéfalo
basal, estos núcleos también contienen poblaciones separa-
das de neuronas GABAérgicas y glutamatérgicas. Las neu-
ronas colinérgicas tegmentales, pedúnculo-pontino y latero-
dorsal inervan muchas regiones subcorticales que influyen en
la excitación, pero a diferencia de las neuronas colinérgicas
prosencéfalo basal, su inervación de la corteza es escasa.26

Estas neuronas se activan más rápido durante la vigilia, espe-
cialmente la vigilia activa y el sueño REM.24

El núcleo parabraquial es esencial para transmitir señales
sensoriales al prosencéfalo, y es crucial para regular la ex-
citación, ya que una lesión en esta región produce coma o
estado vegetativo persistente tanto en animales como en hu-
manos. Asimismo, las neuronas glutamatérgicas del núcleo
parabraquial medial pueden ser especialmente importantes
para la vigilia, debido a que esta región inerva fuertemente
el prosencéfalo basal.27

La orexina-A y -B también conocida como hipocretina-1
y -2 son neuropéptidos esenciales para regular la vigilia y el
sueño REM 28. Las neuronas de orexina están dispersas por
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el hipotálamo lateral y excitan fuertemente todas las regiones
cerebrales promotoras de la vigilia discutidas anteriormente
más el tálamo y la corteza de la línea media. Los neuropépti-
dos de orexina se unen a los receptores y excitan las neuronas
diana durante muchos minutos.13, 29

Con relación a la orexina, es especialmente importante pa-
ra mantener largos períodos de vigilia. La actividad de las
neuronas de orexina y los niveles extracelulares de orexina-A
son altos durante el período activo, especialmente durante la
vigilia activa. La inyección de orexina-A aumenta la vigilia y
suprime el sueño REM durante varias horas en mamíferos.29

A menudo, la lesión clínica del hipotálamo lateral y posterior
causa somnolencia severa, estos individuos pueden dormir de
15 a 20 horas al día y, cuando se despiertan, parecen apáticos
y se vuelven a dormir rápidamente.11, 30

La pérdida de las neuronas de orexina causa somnolencia,
pero no aumenta la cantidad total de sueño, por lo que los
investigadores siguen buscando otros sistemas que promue-
van la vigilia en estas regiones.29 Una población de neuronas
GABAérgicas en el hipotálamo lateral inerva el núcleo reti-
cular del tálamo, y la fotoactivación de estas neuronas des-
pierta rápidamente a los ratones del sueño NREM, mientras
que la fotoinhibición aumenta las ondas lentas y alarga los
episodios de sueño NREM.30

Otra población de neuronas GABAérgicas del hipotálamo
lateral inerva las regiones cerebrales que promueven el sue-
ño, y la activación quimiogenética de estas neuronas promue-
ve la vigilia durante varias horas.30 Las neuronas GABAérgi-
cas en el hipotálamo lateral y posterior también tienen efec-
tos potentes en la búsqueda de alimentos y otras recompen-
sas.31

Adenosina

La adenosina es otro neurotransmisor importante en el sis-
tema nervioso central, con influencias directas sobre el sue-
ño, funciona como neurotransmisor inhibitorio, participa en
los procesos que facilitan el sueño. En mamíferos inferiores
la infusión de adenosina, reduce el periodo de vigilia, al ad-
ministrar sustancias como la desoxicoformicina, inhibidor de
la enzima que degrada la adenosina (adenosín desaminasa) se
incrementa el sueño NREM.32

Mediante técnicas de microdiálisis se ha demostrado que
la acumulación de adenosina en el cerebro propicia el sue-
ño. Además, se ha identificado que en humanos la adenosina
tiene variaciones circadianas. Algunos antagonistas de recep-
tores de la adenosina como cafeína, teofilina, y en general las
xantinas son usados como estimulantes del sistema nervioso
central para prolongar el estado de vigilia.32

En la región de los núcleos preópticos ventrolaterales del
hipotálamo anterior, existen abundantes receptores de ade-
nosina que desencadenan un fenómeno inhibitorio mediante
GABA en los centros que mantiene la vigilia. Algunos estu-
dios en mamíferos inferiores, señalan que los niveles de ade-
nosina varían, observándose mayores niveles de adenosina

en ratas de edad avanzada, se infiere que puede estar relacio-
nado con los cambios de sueño durante el envejecimiento en
los humanos.32, 33

Melatonina

La melatonina es una hormona endógena del sistema ner-
vioso central, actúa de manera paracrina y se produce en la
glándula pineal, está relacionada con el proceso de inducción
del sueño y sincronización interna del ritmo circadiano de los
mamíferos. A nivel del núcleo supraquiasmático actúa como
mensajero hormonal, en función de regular su actividad.27, 34

La síntesis de la melatonina también se produce en otras
áreas fuera de la glándula pineal como en retina, intestino o
glándulas lacrimales, pero en estas áreas cumple con una fun-
ción paracrina.27 El núcleo supraquiasmático del hipotálamo
recibe estímulos desde la retina por medio del tracto retino-
hipotalámico y durante las horas de oscuridad las eferencias
del núcleo supraquiasmático estimulan a la glándula pineal
produciendo secreción de melatonina. Dicha estimulación es
suprimida por la luz, en especial la luz brillante.34

La producción de melatonina está influenciada por facto-
res tales como la edad (más abundante en niños), la estación
del año (en verano la secreción de melatonina se adelanta
y en invierno se retrasa), el ciclo menstrual, estrés o ejer-
cicio, tiempo diario de exposición al sol, algunos fármacos
como las benzodiacepinas-bloqueantes e incluso algunas pa-
tologías como en la cirrosis hepática la producción de mela-
tonina está disminuida.34

Hormonas

Existen algunas hormonas que se encuentran involucra-
das en el ritmo circadiano del sueño-vigilia. Dentro de estas
hormonas, se encuentran involucradas, la hormona del creci-
miento, que aumenta durante el sueño, alcanzando su punto
máximo inmediatamente después del inicio del sueño.?, 36

Existen estudios que revelan, que los niveles de hormona
del crecimiento, medidos cada 30 segundos durante el sue-
ño, aumentaron significativamente durante el sueño de ondas
lentas en comparación con las etapas 1 y 2 y el sueño REM-37

Por otro lado, diversos estudios en pacientes con trastorno de
estrés postraumático con alteraciones frecuentes del sueño,
mostraron niveles plasmáticos de hormona del crecimiento
nocturna más bajos que los sujetos sanos.38

La secreción de melatonina presenta un fuerte ritmo circa-
diano, los estudios que han realizado desincronización forza-
da demuestran que los niveles de melatonina son altos duran-
te la noche biológica frente al día.39, 40

La vía de secreción de melatonina se proyecta desde el nú-
cleo paraventricular y luego a la médula espinal torácica su-
perior, el ganglio cervical superior y la glándula pineal.41 La
administración de melatonina de liberación sostenida o for-
mulación transdérmica reduce la latencia del sueño, aumenta
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el tiempo total de sueño y mejora el mantenimiento del sue-
ño.43 La administración de melatonina aumenta la frecuencia
del huso del sueño en el EEG.41, 43

En otro estudio, la eficiencia promedio del sueño de suje-
tos sanos a los que se les administró melatonina exógena au-
mentó en un 88% durante la noche circadiana, momento en
el que estaba presente la melatonina endógena. La melatoni-
na también confiere un efecto cronobiótico y puede facilitar
el mantenimiento de un ciclo óptimo de sueño y vigilia.42, 44

Los sujetos ciegos con un trastorno del ritmo circadiano, fue-
ron incorporados a un ritmo de 24 horas después de la admi-
nistración de melatonina.45

El cortisol exhibe ritmo circadiano, su nivel aumenta rápi-
damente en medio de la noche biológica y alcanza su punto
máximo durante la mañana biológica.45, 46 La vía neuronal
implicada en la regulación del cortisol se proyecta desde el
SCN al PVN y luego a la corteza suprarrenal a través de la
médula espinal.47

Etapas del sueño por electroencefalografía

El sueño es un proceso que tiene un ciclo y un ritmo cir-
cadiano, y este presenta cambios durante el proceso de desa-
rrollo del ser humano, por ejemplo, los recién nacidos tienen
una evolución de los estadíos de sueño que se pasan aproxi-
madamente 50% de sus ciclo de sueño en fase REM (Rapid
Eye Movement) o MOR (Rápidos Movimientos Oculares),
conocido como sueño activo e ingresan de forma directa al
sueño MOR, que después entran a una fase de transición, pa-
ra finalmente entrar al sueño tranquilo o sueño NREM, este
grupo etario tiende a dormir en intervalos cortos de 12 a 18
horas y conforme alcanzan edades de entre 5 a 10 años, la
demanda de sueño se va reduciendo, llegando a la edad de la
adolescencia donde requieren dormir de 8 a 9 horas.48

Mecanismo

Para entender las fases del proceso de sueño-vigilia, es ne-
cesario vincularlo con los hallazgos EEG (electroencefaló-
grafos), de esta manera se detallan cada una de las fases por
datos que se observan en los registros del EEG.48, 49

El sueño se divide en 5 fases: vigilia, N1, N2, N3 y R. Las
etapas N1 a N3 han considerado el sueño de movimientos
oculares no rápidos, cada una de las cuales entra progresiva-
mente en un sueño más profundo. El sueño se organiza en
etapas secuenciales de 30 segundos, y a cada una de estas
etapas se le asigna una etapa de sueño específica. La mayor
parte del sueño se pasa en la etapa N2.49

Despertar

La primera etapa es la vigilia o etapa W, que además de-
pende de si los ojos están abiertos o cerrados. Durante la vi-
gilia con los ojos abiertos, hay ondas alfa y beta presentes,
con predominio beta.50 A medida que los individuos se ador-
mecen y los ojos se cierran, el ritmo alfa es el patrón predo-
minante. Una época se considera etapa W si contiene más del

50% de ondas alfa y movimientos oculares asociados con la
vigilia.50, 51

N1 (etapa 1)

Esta es la etapa más ligera del sueño y comienza cuan-
do más del 50% de las ondas alfa se reemplazan con activi-
dad de frecuencia mixta de baja amplitud. Físicamente existe
tono muscular presente en el músculo esquelético y la respi-
ración tiende a ocurrir a un ritmo regular. Esta etapa tiende a
durar de 1 a 5 minutos, constituyendo alrededor del 5% del
ciclo total.51

N2 (etapa 2)

Esta etapa representa un sueño más profundo a medida que
la frecuencia cardíaca y la temperatura corporal disminuyen.
Se caracteriza en el EEG por la presencia de husos de sueño,
complejos K o ambos. Estos husos del sueño activarán las
circunvoluciones temporales superiores, el cíngulo anterior,
las cortezas insulares y el tálamo. Los complejos K muestran
una transición a un sueño más profundo. Son ondas deltas
largas y únicas que solo duran un segundo51

A medida que sobreviene un sueño más profundo y el in-
dividuo pasa a N3. Todas sus ondas serán reemplazadas por
ondas delta. El sueño de la etapa 2 dura alrededor de 25 mi-
nutos en el ciclo inicial y se alarga con cada ciclo sucesivo,
y eventualmente consiste en aproximadamente el 50% del
sueño total.51

N3 (etapa 3)

Esta se considera la etapa más profunda del sueño y se ca-
racteriza por una frecuencia mucho más lenta con señales de
alta amplitud conocidas como ondas delta. Esta etapa es la
más difícil de despertar y, para algunas personas, incluso los
ruidos fuertes (más de 100 decibeles) no los despertarán. A
medida que las personas envejecen, tienden a pasar menos
tiempo en este sueño lento de ondas delta y más tiempo en
la etapa N2 del sueño. Aunque esta etapa tiene el mayor um-
bral de excitación, si alguien se despierta durante esta etapa,
tendrá una fase transitoria de confusión mental. Esto se cono-
ce como inercia del sueño. Las pruebas cognitivas muestran
que las personas que se despiertan durante esta etapa tienden
a tener un rendimiento mental moderadamente deteriorado
durante 30 minutos a una hora. Esta es la etapa en la que
el cuerpo repara y regenera sus tejidos, desarrolla huesos y
músculos y fortalece el sistema inmunológico.51

SUeño REM

Esta es la etapa asociada con los sueños. Curiosamente,
el EEG es similar a un individuo despierto, pero los múscu-
los esqueléticos son atónicos y sin movimiento. La excepción
son los músculos respiratorios oculares y diafragmáticos, que
permanecen activos. Sin embargo, la frecuencia respiratoria
se ve alterada, siendo más errática e irregular. Esta etapa ge-
neralmente comienza 90 minutos después de que se duerme,
y cada uno de sus ciclos REM se alarga durante la noche.
El primer período suele durar 10 minutos y el último puede
durar hasta una hora.52, 53
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Modelos de control del sueño NREM

El sueño NREM se basa claramente en neuronas en el área
preóptica, prosencéfalo basal, el tronco del encéfalo y posi-
blemente la corteza, pero aún se está estableciendo cómo es-
tas generan transiciones al sueño NREM y cómo mantienen
el sueño NREM. El área preóptica ventrolateral inhibe mu-
chas regiones del cerebro que promueven la vigilia, y estas
regiones a su vez inhiben el área preóptica ventrolateral. Un
modelo propone que esta inhibición mutua genera patrones
de actividad similares a un interruptor eléctrico flip-flop.9

CONCLUSIÓN

A pesar de resultar un proceso tan complejo y desconoci-
do, se descubrió que el sueño es un proceso en el cual pre-
senta cambios durante el desarrollo humano y presenta una
relación existente de la presión homeostática del sueño y del
ritmo circadiano, para entenderlo se debe vincular con los
hallazgos EEG. Dentro de los factores encontrados que au-
mentan la vigilia hace parte la liberación de adrenalina, la
serotonina, la dopamina, las anfetaminas y modafinilo, la his-
tamina, las neuronas colinérgicas, además, de las neuronas
que producen GABA y glutamato, y por último, las orexinas.
Las hormonas y neurotransmisores que promueven las transi-
ciones al sueño NREM y reduce la vigilia están los fármacos
que reducen la liberación de noradrenalina, los antagonistas
de la dopamina, los agonistas de la histamina H1, pérdida
de neuronas de orexina y lesiones en el hipotálamo lateral y
posterior.
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