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Ritmos biologicos,

hibernacion y depresion

MA. LU SA

la ritmicidad que se observa en algu-
nas alteraciones psiquidtricas, tales
como la epilepsia y ciertas psicosis
como la esquizofrenia, las manias de-
presivas, etc., ha despertado el interés
de los cientificos y los especialistas cli-
nicos que se dedican a la investigacién
biomédica y en particular a la crono-
biologia.

FANJUL MOLES

En la década pasada, la caracteriza-
cién de un sindrome de depresién ci-
clica, que parece recurrir anualmente
durante los meses de invierno, llevo a
establecer un drea de investigacién
comiin a médicos, psicélogos y bidlo-
gos para tratar de encontrar paralelis-
mos entre este sindrome en particular
y ciertos modelos de comportamiento

animal. Este sindrome psiquidtrico de-
nominado “sindrome de desorden
afectivo estacional”, sAD en lengua in-
glesa, posee caracteristicas muy intere-
santes para este tipo de estudios multi-
disciplinarios.

1. Es una enfermedad psiquitrica re-
lativamente susceptible a tratamientos
fototerapéuticos.

2. Su recurrencia en los meses de in-
vierno parece sugerir la posibilidad de
que sea un sindrome relacionado con
fenémenos estacionales normales y
muy bien estudiados en algunos gru-
pos de animales, como son los meca-
nismos de hibernacién y diapausa, fe-
némenos estrechamente relacionados
con los ritmos biologicos.

La acci6n de la luz sobre los ritmos
biolégicos es bien conocida y, a su vez,
la idea de exponer pacientes deprimi-
dos a fuentes de luz artificial no es
nuevo. Desde las primeras décadas de
este siglo se han escrito tratados sobre
este tema. Sin embargo existen dife-
rencias importantes entre la fototera-
pia que se administraba a principios y
mediados de este siglo y la que se utili-
za actualmente, con base en €l conoci-
miento de los ritmos biol6gicos y en
especial de los circadianos (ritmos con
un periodo de oscilacién de aproxima-
damente 24 horas). En los tratamien-
tos antiguos la fototerapia se contem-
plaba como un tratamiento de amplio
espectro, que podia utilizarse en una
gran cantidad de enfermedades psi-
quiatricas o no. La luz ultravioleta se
consideraba un componente impor-
tante del tratamiento, por lo que se
exponia todo el cuerpo del paciente a
la luz, excepto los ojos. Las fuentes lu-
minosas utilizadas actualmente contie-
nen una cantidad pequena de luz uvy
la luz entra justamente a través de los
0jos y ya no por la piel. Por otra parte
se considera muy importante la hora
del dia en la cual se administra el tra-
tamiento, puesto que la hora determi-
nara que la luz incida en ciertas fases
de los ritmos enddgenos del paciente,



No. 36 OCTUBRE-DICIEMBRE 1994

g

como el ciclo sueno-vigilia, la secre-
cion de melatonina de esteroides, etc.
Es decir, en este tipo de tratamiento se
estan tomando en cuentra ciertas ca-
racteristicas de los ritmos circadianos.

La posibilidad de asociar un sin- |

drome psiquiatrico a una forma de
comportamiento animal, como la hi-
bernacién, abre perspectivas muy inte-
resantes para tratar de conocer la etio-
logia de este tipo de enfermedades.
En la investigacién biomédica la expe-
rimentacién animal ha sido la ruta
mas eficiente para desarrollar metodo-
logias que describan y clasifiquen cier-
tos comportamientos animales para, a
posteriori, aplicarse en estudios huma-
nos. Las caracteristicas de un compor-
tamiento particular, en una especie
dada, se pueden entender mejor si
este comportamiento se ha investiga-
do en varias especies, y los experi-
mentos animales proveen perspectivas
muy interesantes a la “inigualdad” del
comportamiento humano.

La hibernacién y la diapausa son
fenémenos que ocurren estacional-
mente en diferentes grupos de verte-

brados, especialmente en reptiles, aves
y mamiferos. Este tipo de fenémenos
se caracteriza por poseer una ritmici-
dad circanual endégena, relacionada
con los cambios de intensidad y dura-
ci6én de Ia luz que se producen estacio-
nalmente en nuestro planeta, de tal
modo que las especies que presentan
estos fendmenos se pueden considerar
como fotoperiédicas y el sustrato circa-
diano, provisto de un “reloj biolégico”
endégeno, les permite medir los cam-
bios en la longitud del dia a través de
los cambios estacionales ritmicos pro-
ducidos por la traslacion de la tierra.
La similaridad entre estos fenémenos
ciclicos normales y el SAD ha permitido
que algunos investigadores hayan pro-
puesto la hibernacién como un mode-
lo neurobiolégico potencial, mediante
el cual se estudie este sindrome psi-
quiatrico. Lo anterior esta apoyado en
dos hallazgos:

1. La imipramina, un firmaco antide-
presivo, reduce la cantidad de torpor
en ciertos tipos de ardillas hibernantes.
2. El litio, farmaco utilizado en el tra-
tamiento de algunas psicosis, reduce la
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hibernacién en el hamster. Ya Kripple
en 1981 habia sefialado un paralelis-
mo entre depresion e hibernacién, en
donde la mania del sindrome podria
ser una forma de la respuesta de
brama de los animales. Existen simila-
ridades fisiolégicas importantes entre
el sAD y la hibernacién. El primero se
caracteriza por un aumento de peso
debido a que el paciente manifiesta
un ansia de carbohidratos con hiper-
fagia de los mismos, hipersomnio,
depresion e inactividad. En la hiberna-
cion existe también un aumento de
peso asi como un aumento en ciertas
fases de suefio, inactividad y reduccién
de la temperatura corporal (torpor).
Es debido a lo anterior que los sinto-
mas del SAD podrian estar coordinados
por sistemas neurofisiolégicos que va-
riarian estacionalmente y en forma
correlacionada a la hibernacién. N.
Rosenthal y sus colaboradores propo-
nen que el sAD es la manifestacién pa-
tologica de un ciclo estacional, filoge-
néticamente antiguo y —“atavico”, le
llaman estos autores—, seiialando que
“a un nivel mas primitivo la depresién
podria representar comportamientos y
cambios fisiologicos relacionados con
la conservacién de energia. Los mode-
los animales del sAD son la hiberna-
cion y la estivacion, que ocurren en
fases opuestas del ciclo geofisico
anual, pero son fisiologicamente dis-
tinguibles, de tal forma que se pueden
comparar con las depresiones de pri-
mavera-verano y de otofo-invierno,
que ocurren en tiempos opuestos pero
poseen sintomas similares”.

A todo lo anterior se podria objetar
que un animal en estado de hiberna-
ci6én o de estivacién no esta necesaria-
mente “deprimido”, sin embargo, pa-
raddjicamente, la dificultad que
tenemos los biélogos para poder llevar
a cabo estudios formales sobre el ca-
ricter de los animales no es ningiin
obstaculo para hacer comparaciones
entre el SAD y estas formas normales
de comportamiento. No hay eviden-



cias particulares de que los cambios de
humor en los pacientes de SAD sean
anteriores al resto de los sintomas des-
critos; las alteraciones en el suefio, los
habitos alimenticios y los niveles de ac-
tividad, bien podrian ser la causa que
altera la capacidad de los pacientes
para funcionar suficientemente en la
sociedad, y una forma de esta inade-
cuacion seria la depresion,

Entonces como biélogos podriamos
preguntarnos: ¢Existen ritmos estacio-
nales que tienen un valor adaptativo
para los animales y que lo podrian
haber tenido también para nuestros
ancestros, pero cuya expresiéon en el
hombre contemporineo conlleva
comportamientos no deseados en la
sociedad postmoderna, lo que se
acompana de depresién?

La respuesta no es simple y la pro-
posicién tampoco, existen diferencias
importantes entre el SAD y la hiberna-
cién. Durante los episodios de depre-
sion estacional los individuos, aunque
hipersomnes, duermen menos profun-
damente, ademas no hay cambios dra-
maticos en la temperatura corporal
como en el caso del torpor. Durante la
hibernacién en los mamiferos hay un
aumento en los periodos de suefio de
nnias lentas, sin embargo es cierto
que en la hibernacién profunda la am-
plitud del registro eléctrico de la activi
dad cerebral, asi como del movimento
de los globos oculares, son tan bajos
que ¢s imposible reconocer los episo-
dins de suefio paradéjico (MOR), asi
comao el sueio de ondas lentas; aun-
que duranie la “entrada” a la hiberna-
cign o en ¢l torpor ligero (22° C) 1a
Proporcion de ondas lentas aumenia

Existen también diferencias en la

preferencia alimentaria asi como en
las relaciones de fase entre ¢l aumento
ile peso, la hibernacién y la reproduc-
cion. A pesar de que se conoce poco
acerca de la preferencia alimentaria
de los ammales hibernantes, hay indi-
cios de que es la grasa, mas que los
curhohidruios, el alimento selecciona-
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do durante la fase de aumento de
peso. Por otra parte el aumento de
peso precede al torpor en la hiberna-
cién; es decir el pico de aumento de
peso y el comienzo de inactividad
total, ocurren en forma paralela. La
relacién entre la ingesta alimentaria y
el aumento de peso es interesante.
La fase de ingesta comienza a decre-
cer a la mitad de la fase de ascenso del
aumento de peso, sugiriendo un de-
cremento en el gasto de energia y un
aumento en la eficiencia de la utiliza-
cién del alimento.

En el sAD no parece existir esta rela-
cién pues el paciente continiia ingi-
riendo gran cantidad de carbohidratos
a pesar de la inactividad.

Por otra parte existen relaciones in-
teresantes entre el aparato reproduc-

tor y la hibernacién. En diversos hiber-
nantes, especialmente en los peque-
fos mamiferos, hay una involucién en
el tamaiio de las génadas y una dismi-
nucién de los niveles circulantes de es-
teroides sexuales cuando comienza la
fase de inactividad y aumento de peso.
En el sAD parece existir un paralelismo
entre la ingesta de carbohidratos, el
peso y el decremento de la libido, sin
embargo se requieren mas estudios al
respecto para hacer comparaciones va-
lidas con los hibernantes.

La idea de una terapia luminosa
para tratar el SAD deriva de la suposi-
cion de que las caracteristicas del foto-
periodo son factores cruciales en la re-
currencia estacional de los sintomas
de este tipo de depresion. Entre los hi-
bernantes, el himster dorado y algu-
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nas otras especies de hamster, depen-
den de los cambios en la longitud del
dia. En estos casos los cambios fisiol6-
gicos estacionales estin determinados
directamente por los cambios en la
longitud del fotoperiodo; si los dias no
se acortan, los testiculos no involucio-
nan. En este caso el fotoperiodo con-
duce el ritmo actuando como un me-
canismo de “reloj de arena”, de tal
modo que el ritmo no persiste sin esta
entrada.

En otro tipo de hibernantes, el me-
canismo utilizado para efectuar los
cambios fisiolégicos estacionales pare-
ce estar basado en relojes biologicos
internos. Tanto las ardillas como las
marmotas poseen un ciclo de hiberna-
cién estacional endégeno, que conti-
nia oscilando a pesar de que la luz y
la temperatura se conserven constan-
tes. La periodicidad en esas condicio-
nes es circanual, no anual. Después de
pasar varios afios en cautiverio el ciclo
de hibernacién se adelanta hasta la
primavera o aun antes. Sin embargo
en condiciones naturales estos ritmos
circanuales se sincronizan con el afo
solar. Tanto el fotoperiodo como la
temperatura, son los sincronizadores
(zeitgebers) de estos ritmos. La acci6n
del fotoperiodo, en este caso, se limita
a sincronizar, pero no determina el
ritmo.

Debido a que existen diferentes es-
pecies de hibernantes que responden
en forma distinta a las claves tempora-
les externas, el tomar un modelo bio-
l6gico de esta naturaleza para analizar
el saD, acorde a las caracteristicas de
cada especie.

Para concluir quisiera ejemplificar
con alguna forma de fototerapia basa-
da en el conocimiento de los cambios
ritmicos en los animales. Tanto en los
vertebrados nocturnos como en los
diurnos, la melatonina producida por
la glandula pineal es quiescente du-
rante el dia; es decir comienza con el
crepusculo y termina al amanecer. La
exposicion a la luz durante la noche

causa una supresion abrupta en la pro-
duccién de esta hormona. Durante
mucho tiempo se creia que la produc-
cién de melatonina humana no se
veria cancelada debido a la luz. Sin
embargo hace algunos afios se demos-
tré que la producciéon de melatonina
en el hombre, si se puede suprimir
por la luz, con la condicién que esta
sea suficientemente intensa. Tal des-
cubrimiento tiene dos implicaciones
importantes; en primer lugar el hom-
bre posee ritmos biolégicos que de-
penden de la luz solar, luz que no
debe ser confundida con la luz inte-
rior ordinaria, que no es suficiente-
mente brillante para ser efectiva. En
segundo lugar, la luz artificial brillante
podria utilizarse experimentalmente, y
quizé terapéuticamente, para manipu-
lar estos ritmos. '

Lewy y Sach probaron estas dos im-
plicaciones en un paciente que se de-
primia regularmente en el otoio,
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cuando los dias comenzaban a acortar-
se. Estos investigadores establecieron
la hipétesis de un ritmo estacional en-
dégeno, que estaba regulado por un
fotoperiodo. Al exponer a este pacien-
te a un régimen de luz brillante, de
2 000 Ix, entre las 6 y las 9 horas y las
16 y 19 horas, durante varios dias, en
los cuales se extendia la longitud del
fotoperiodo al igual que en la prima-
vera, el paciente salia de la depresién
invernal. En este, como en otros ejem-
plos, el efecto antidepresor de la luz se
debe a la correccién de ritmos circa-
dianos y en este caso especifico, a los
ritmos de sueno, vigilia y melatonina
que, por alguna causa han sufrido un
retraso y la exposicion a la tuz brillan-
te de la manana y la tarde tendera a
adelantarlos, poniéndolos en la fase
correcta.

Para los bidlogos el problema no
puede ser mas fascinante; mecanismos
de adaptacién al medio, que sufren al-
teraciones por las modificaciones eco-
légicas de lo que el hombre llama “ci-
vilizacion”, pero que, por medio del
conocimiento cientifico las podemos
recuperar. @
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