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RESUMEN

En el gato, la estimulacién auditiva aplicada durante 1a
fase de suefio con movimientos oculares rapidos (SMOR), induce un
aumento en la duracion de dicha fase de suefio. Con base en @stos
antecedentes. el objetivo de esta tesis fue determinar s: 1la
estimulacién auditiva aplicada dentro de diferentes intervalos de
tiempo, era capaz de producir efectos sobre el ciclo vigilia-
suefio, que dependieran de la duracién de dichos intervaios.
Asimismo, se trataron de determinar los efectos del estimulo
sobre el ciclo vigilia-suefio, durante lapsos posteriores a _las
sesiones de estimulacién.

Para tal efecto, se estimuld auditivamente a todo lo largoe
del SMOR con un tono en forma de "bip"” de 90 dB., 20 ms de
duracion vy cada 20 s. La duracion de los registros en donde se
aplico dicha estimulacion, dependié de cada disefio experimental.
En el primero. el periodo de registro fue de 8 horas {(n=11'., en
el segundo de 24 (n=4) y en el tercero de 8 horas durante cuatro
dias consecutivos (n=5). Adicionalmente en estos exverimentos,
una vez concluldo e) lapso de estimulacién se siguld registrando
durante otras 24 horas.

Los resultados en los tres experimentos, muestran Qque el
estinulo auditivo aplicado a lo largo de los periodos de SMOR,
induce cambios en algunos de los parametros de esta fase. peroc no
modifica a las otras fases del ciclo vigilia-suefio. Asimisnm., en
los tres disefios la estimulacion induce up aumento en la duracien
de 1los periodos de SMOK v una disminucioén de los periodos MOR

abortivos (menores a 2 min). AdemAs, de que el tiempo total de



SMOR no se modifica. Sin embargo, existen diferencias en la
frecuencia del éHOR que dependen del periodo de estimulacién. En
el segundo experimento la frecuencia de SMOR disminuye, en cambio
en los experimentos 1 y 3 no se presentan cambios. Adem&s, solo
se observan efectos posteriores a las sesiones de estimulacién,
en el tercer disefio, donde la frecuencia aumenta. Esto Uultimo,
indica que un factor que determina los efectos de la estimulacién
en el &SMOR, es la duracion del intervalo de tiempo donde se
presentan los periodos de SMOR estimulados.

En estos resultados se puede observar que la estimulacion
auditiva modula al SMOR, aumentando su duraciédn ma&s no su
frecuencia. Dicho efecto sugiere que en la produccidédn de SMOR
participan, de manera independlente, mecanismos de mantenimiento
y mecanismos de generaciéon. Ademas se suglere que existe un
sistema de retroalimentacién entre el mantenimiento vy la
generaclén del SMOR que no permite que la cuota diaria de SMOR se

altere por la estimulacién.



INTRODUCCION

FENOMENOLOGIA DEL SUEROQ

Tanto para el ser humano como para todos los mamiferos y las
aves, el proceso de dormir es uno de los acontecimientos
bloléricos que ma&s espacio temporal ocupa en su vida, vy en el
cual ocurren gran cantidad de cambios fisiolégicos en todo el
organismo. Asismo, el suefio es un estado fisiolégico que presenta
una ritmicidad y estd regido por un sistema homeostatico
intrinseco, que controla su cuota diaria.

Aungque el estudio del suefio ha experimentado grandes
progresos en las Ultimas tres décadas, el fenémeno del dormir
sigue siendo un enigma.

En 1929 Hans Berger (ver Jouvet y Moruzzi, 1972) desarroll¢y
la técnica para registrar el electroencefalograma., aque permitio
detectar la actividad eléctrica cerebral, de tal forma, que el
estudio del suefio pasé de una descripcisén visual de la conducta
vigilia-suefio, a un anadlisis de 1la actividad cortical.

Actualmente, 1la comunidad cientifica que se dedica al
estudio del suefio, reconoce las diferentes fases de suefio en base
a patrones temporales de varios pardmetros electrofisiolégicos
que han sido estandarizados en el gato (Rechstaffen vy Kales,
1968). Estos parametros son el Electroencefalograma (EEG)., el
Electrooculograma (EOG) y el Electromiograma (EMG) .
Generalmente, en el gato se registra una actividad eléctrica que
se toma como otro parametro: los potenciales Ponto-Oeniculo-

Occipitales (PGO) aque. en general, se registran en el Cuerpo

o



Geniculado Lateral (CGL). El ultimo parémetro que se utiliza es
la posture dél individuo, a partir de categorias conductuales.

El suefio de los mamiferos ha sido clasificado, segun
patrones electropolisomnograficos, en suefio de ondas lentas (SL)
y suefto de movimlentos oculares rapidos (SMOR). En el hombre el
SL ha sido dividido en les periodos I, II, III, y IV dependiende
de patrones especificos del EEG.

El grato es el animal que mAs ha sido utilizado en estudios
de suefio, debido princiralmente a su facil manejo, a su bajo
costo y a gque a los 6 meses ya tiene un volumen cerebral y un
tamafio craneal estable. Ademds, es una animal policiclice, es
decir, que presenta varios ciclos vigilia-suefio en un dia.

Como se observa en la figura 1, el ciclo vigilia-suefio en el
Eato ha sido dividido en diferentes fases, que segun Ursin y
Sterman (1981) son:

vigilia alerta (VA). Presenta un EEG con ondas de baljo
voltaje (inferior a 50 uv) y de alta frecuencia (entre 12 vy 16
Hz). El1 ENG se caracteriza por un alto voltaje v por momentos
frecuentes de alta amplitud, asoclados a actividad motriz. En el
EOG se observan actividad ocular . Durante esta fase se presentan
los potencisles de movimientos oculares (PMO), que al igual que
las espigas PGO, se registran en el CGL. La conducta es variable,
desde movinientos complejos hasta la quietud. Puede estar
levantado o acostado, con la cabeza erguida y los ojos abiertos.

vigilia sin atenciéon (VSA). La frecuencia de la actividad
cortical disminuye entre 4 y 12 Hz, pero el voltaje se mantiene

igual. La actividad del EMG es sostenida pero menor a la de VA.



Los movimientos oculares (EOG) son poco frecuentes y no se
registran PMO. Conducta sin movimientos bruscos. acostado
frecuentemente en posicién de esfinge., con la cabeza erguida v
ligeros movimientos, los ojos ligeramente cerrados.

Suefio lento 1 (SL1). La actividad cortical est4 constituida
por husos de suefio que son breves brotes de actividad eléctrica
con una frecuencia entre 12 vy 16 Hz. Se caracteriza por ser un
ritmo de EEG, que incrementa paulatinamente su voltaje (de 100 a
200 wuv) para después disminuir hasta desaparecer (Sterman y
cols., 1965). La actividad del EMG és variable. pero normalmente
se registra una actividad ténica bien sostenida. No se presenta
actividad en el EOG ni en el CGL. Conductualmente no se presentan
movimientos corporales, el gato estA acostado con la cabeza
apoyada en las patas delanteras v con los ojos cerrados.

Suefio lento 2 (SL2). Actividad cortical lenta, con ondas de
una frecuencia 2 Hz o menos y con mayor voltaje que SL1, variando
entre los 150 v 250 uv. El EMG presenta actividad ténica, pero
de bajo voltaje: No hay movimientos oculares v el CGL Presenta
espigas PGO aisladas o en salvas, especlalmente cuando se
transita a una fase de suefio MOR. La conducta es semejante a las
del SLi.

Suefio MOR (SMOR). Durante esta fase el EEG es semejante a la
VA con une actividad de frecuencias mixtas (de 8 a 13 Hz hasta
14 Hz o mas) y bajo voltaje (de 20 a 30 uv). El tono muscular se
encuentra abolido. sin embargo se presentan movimientos
esporadicos, a los que se les denomina mioclonias (Jouvet 1962).
EL EOG se encuentra muv activo, observandose movimientos oculares

alslados o en salvas. Se registra en el CGL una gran cantidad de
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Fig 1., Caracterfsticas Electropolisomnogrificas de la vigilia,
el suefio ligero o lento y el suefio paraddjico o MOR. Ob-
sérvese la similitud en la desincronizacibn cortical en-
tre la vigilia y el suefio parad§jico, asf como la atonfa
wmuscular v los Movimlentos Oculares durante éste Gltimo.
(Tomada de Jouvet, 1962).



espigas PGO, que pueden aparecer aisladas o en brotes con
frecuencias arriba de los 8 Hz. El anima) de encuentra .pn 7
acostado, con una postura flacida, la cabeza no ests apovada en
las patas v las pupilas presentan miosis.

Estas caracteristicas electrofisiolégicas del SMOR se pueden
separar en: a) Tonicas. como son la desincronizacién del EEG y la
atonia muscular; y b) Fasicas como son los movimientos oculares,
la aparicion de espigas FGO y las mioclonias.

Como va hemos mencionado, el ciclo vigilia-suefio en el gato
es policiclico. Esto implica que las fases ya descritas se
suceden unas a otras en forma ciclica, es decir, el animal se
despierta v se duerme varias veces a lo largo de 24 horas. Esta
sucesién temporal, generalmente presenta el sigulente orden: VA -
YSA - SL1 - SL2 - SMOR - VSA o SL1. Si bien un ciclo no sigue
necesariamente este orden, para que se presente el SMOR siempre
debe existir un peribdo de SL2 previo. La duracién de un ciclo es
mucho mas corta que en el hombre y es de aproximadamente de 25.8
min. La cantidad de suefio en 24 horas, para el gato es de 72.4%.
De este total el SL1 Y SL2 ocupan el 527 y el SMOR EL 16 %
(Sterman v cols., 1965). Sin embargo, Randall y cols., en 1985
observaron que el gato presenta un ritmo circédico en su
‘actividad mocara'y su alimentaciébn. Este ciclo estad regulado por
la interaccion humano-gato, de tal forma, que estos autores
suzieren un fenomeno semejante a la simbiosis entre estes dos
especies. la cual determina el ritmo circadico del gato,

Con base en los parametros electrofisiologicos ya citados,
se ha descubierto que durante el suefio existen camblos discretos

en varios. si no en todos, los sistemas fisioloéeicos:



a) Antes de los setentas y a principios de los ochentas quedd
establecida 1la gran relacion entre la actividad endécrina v ‘gl
suefio. Estudios hechos en humano, demuestran que los episodios de
secrecion de la hormona de crecimiento (HC) son disparados con la
aparicion del SL (Sassin y cols.,1969). Este aumente en 1la
liberacisén de HC empieza &i iniciarse el suvefid v durante las dos
primeras horas: siendo siempre mayor durante las dos primeras
horas de sueflo, éin importar la hora del dia (Viggneri y D'Agata,
1971). La secrecion de prolactina aumenta claramente a todo 1lo
largo de los periodos de SL (Sassin v cols.,1972). En cambio, la
secrecidn de cortisol y de hormona estimulante de la tiroides
(HET) disminuyen cuando aparecen tanto el SL como el SMOR
(Wietzman, 1376). Asimismo, la testosterona y la hormona
luteinizante (HL) presentan un aumento en su liberacion durante
el suefio MOR, en los adultos. Durante la pubertad, la  secrecién
de HL no exhibe un aumento relacionado con los periodos de sueflo
(Boyar y cols.,1972).

Todas estas hormonas presentan una relacién entre sus picos
maximos de concentracion vy el comienzo v £in de un periodo de
suefic. Sin embarge, los patrones clircédicos de cada hormona son
diferentes (Parker v cols., 1980). Actualmente, se piensa que el
ciclo vigilia-sueilo es un proceso que mantiene el ciclo circadico
hormonal, va que la privacién de suefic causa un desfazamiento en
los patrones circadicos de las hormonas citadas.

b} El sistema de termoregulaclén en diferentes organismos se
mantiene durante el SL (como en la wvigilia), aunque la

temperatura corporal disminuye ligeramente. A temperaturas bajas



¥ neutrales, el comienzo de un periodo de SL estd asociado a un
proceso de vasodilatacién y a un descenso en la temperatura
rectal; en cambio en esta fase de suefio, & temperaturas altas se
desencadena el reflejo de sudoracién (Parmeggiani, 19801} .
Ademés, en SL la temperatura del hipotalamo (Adams, 1963) y de la
region preoptiza (Abrams y Hammel, 1964) también se encuentra
disminuida. Sin embargo, es importante aclarar, que en el humano
la temperatura también ests influenciada por un cicle circadico
independiente al del suefio {Gllberg y Akerstedt., 1982).

Durante el suefio MOR la temperatura corporal disminuye aun
m&s que en SL. pero la temperatura cerebral se eleva (Kawamura v
Sawyer, 1964}.

En 1967, Parmeggiani y Rabini encontraron que el sistema de
termoregulacién no funciona durante el SMOR. Cuando se presenta
un periodo de SMOR se pierde la capacidad de sudoracidon y
vasodilatacién en un ambiente caluroco. Asimismo., en ambientes
frios, durante el S5MOR no existe produccion de calor ni se
producen escalofrios (Parmeggiani,1977).El que no Sse presenten
escalofrios no estéd relacionado con la atonia muscular durante el
SMOR. En gatos sin atonia, debido a una lesidon rostro-pontina,
tampoco se producen escalofrios (Hendricks y cols., 1976).

c) El control de la respiracién durante el SL presenta cambios
pequefios, como son el incremento de la presidén parcial de CO2 vy
la disminucién en 1la respuesta de ventilacién al CO2, debida a
una disminucién en la excitabilidad de los centros nerviosos
respiratorios. Esto trae como consecuencia una disminucién en la
frecuencia respiratoria (Phillipson y cols., 1977},

Durante el SMOR el control respiratorio sufre serios



cambios, que estan asociados a los acontecimientos fasicos del
SMOR, La §ensibidad al CcO2 se pierde durante los periodos de SMOR
con frecuentes acontecimientos fasicos (Sullivan y cols.,1979).
En ‘cambio, l&¢ respuesta &zl €02, durante el SMOR ténico se
mantizne (P-illipsen. 1978) . Estos cambios traen como
consecuencia que ea los periodos MOR. en general aumente la
frecuencia respiratoria. perc se vuelve mas irregular,

d;} Tanto la frecuencia cardiaca comc la presién arterial, en
los periodos de SL disminuyen (Jouvet, 1962). En cambio, durante
el SMOP 1la frecuencia cardiaca se vuelve muy {irregular, con
tendencia a aumentar al principio vy fin de cada periodo (Gassel y
cols., '1964). En relacién a la presion arterial durante el SHOR
s2 observa que disminuye y también se vuelve muy dirregular
(Gassel vy c¢ols., 1964a). Ademds, existe una relacién entre para
umbral al despertar vy el grado de disminucion de 1la presion

arterial (Candia y cols., 1862),
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. 'HISTORIA DEL ESTUDIO DEL SUERNO

£l ser humano ocupa un tercio de su vida durmiendo. por lo
que ‘no es sorprendente que desde hace mucho tiempo cientificos,
filtsofos y psicdlogos hayan tratadeo de explicar un fenobmeno tan
compiejo. como 1o es el suefic. Las fuaciones v lus mecanismos aue
regulan al suefio, asi como el papel Ggue juega el proceso del
dormir en la mente humana. han sido cuestionados desde
Aristoteles, hace 6 mil afos. quien pensaba que el suefo hacia
pbsible que los procesos cognocitivos v sensoriales funcionaran
en la vigilia. En la misma epoca Hipocrates describe por primera
vez un trastorno de sueflo en infantes que morian durmiendo. En el
siglo XVIII d'Ortous de Mairan introduce el concepto de ritmos
endogenos, a partir de sus estudios en el humano (d'Ortous. M.
1729: citado en Baker, 1985).

En el siplo XIX se desarrollan 1los primeros sistemas
electrofisiolégicos para el registro de blopotenciales de baja
amplitud. En 1875, Caton (citado en Baker,(1985) registra la
actividad eléctrica espontanea en cerebros de gatos. monos v
ratas., Utilizé amplificadores sencillos, con los que registré una
sefial tenue y oscilatoria entre dos puntos de la superficie del
cerebro, o entre el craneo y la superficie del cerebro . Sin
embargo., no fue sino hasta 1929 que Hans Berger regitré 1la
actividad eléctrica de la corteza cerebral en humanos, en un
electroencefalégrafo. Este investigador observé que los patrones
de EEG wvariaban en funcién del estade de wvigilancia. Los
resultados de Berger fueron muy conptrovertidos por haber

planteado que la actividad eléctrica del cerebro era parecids =&

11



la del corazén ( ver Jouvet y Moruzzi, 1972). En 1937,
Loomis vy colaboradores reportaron sus estudios de EEG durante
toda la noche, vy confirmaron los trabajos de Berger. Ellos
concluveron que durante el suefio se presentaba una actividad
electrica slternante en el EEG que podian ser bien diferenciada,
Y Que estas ondas aparecian espontaneamente bajo la direccidn de
algin mecanismo regulador del sistema nervioso central, que
disminuia la actividad cortical (Loomis v cols., 1937). Este
grupo de investipadores propusieron el primer sistema de
clasificacién de EEG para suefio v vigilia.que ha contribuido a la
estructuracién de los sistemas de clasificacion recilentes.

Derbyshire vy col. en 1936 (citado en Jouvet. 1967) .
realizaron los primeros experimentos de suefio en gatos no
anestesiados, v observaron que el EEG durante el suefio no es solo
un estado uniforme vy diferente al de la vigilia, sino que es un
procesc en el que los patrones de la actividad eléctrica
cerebral van cambiando conforme transcurre el suefio. Estos
investigadores propusieron por primera vez, aue el EEG durante el
suefio consistia en estados alternantes de sincronizacién (alta
amplitud v baja frecuencia) v desincronizacién (semejante a 1la
actividad en la wvigilia, es decir, baja amplitud y alta
frecuencia). Los periodos de desincronizacién cortical también
fueron observados por Klaue en 1937, quien describis
detalladamente a esta fase, v a la que denomind suefio paraddjico,
por su alta actividad cortical (ver Jouvet, 1967).

En  cChicago. Azerinsky v HKleitman en 1955  hicieron

experimentos de suefic en nifios y descubrieron que durante la fase

12



de sueflo con Bincronizacién cortical, aparecian una gran cantidad
de movimientos oculares, acompafiados de movimientos intermitentes
de todo el cuerpo {(citado en Corsi, 1983).

Dement v Kleitman en 1957 encentraron que esta fase de
movimientos oculares rapidos estaba asociada a la actividad
onirica.

Debido a la gran cantidad de clasificaciones y descripcion
de fases del ciclo vigilia-suefio, un grupo de investigadores
estandarizé los criterios (Rechsttaffen y Kales, 1968) y editaron
el manual para calificacién de registros de suefio en humano, que
actualmente se sigue utilizando.

Hast; ahora, hemos citado los trabajos clasicos en los que
se describen las diferentes fases de suefio. Sin enmbargo, desde
principios de sizlo se ha tratado que explicar los mecanismos Vv
la funcion del suefic.

Von Economo (1930) es el primer investigador que propone un
correlato neuroanatomico con el suefio. Al Estudiar pacientes que
presentaban diferentes tipos de lesiones cerebrales, este autor
observé que el insomnio de algunos pacientes se debia a lesioches
en el hipotadlame anterior y &rea predptica; en cambio, los
pacientes con lesiones en el hipotalamo nposterior Yy tegmento
mesensefdlico, presentaban hipersomnia. Bajo esta misma linea de
investigacion Ranson en 1939 al trabajar con monos, corroboraron
que lesiones electroliticas en el hipotalamo posterior producian
hipersomnia, sin embargo, las lesiones en el hipotalamo anterior
no produjeron insomnio. Asimismo, Nauta (1946), produjo lesiones
en el cerebro de rata, v encontré que las lesiones en el

hipoté&lamo anterior producian insomnio y las lesiones en la unién

13



del hipotalamo postericr con el mesencéfalo inducian suefio. Este
trabajo contenia un estudio histolégico muy completo, y con base
en estos resultados. se postuld una teoria que proponia un centro
del suefio que inhibe al centro de la vigilia.

Loz trabajos de Bremer (1935 v 1974), en los que separaba

regiones cerebrales, complicaron el panorama de ls neuroanatomia
funcional del suefio. Este investigador estandarizé dos tipos de
preparaciones cerebrales:cerebro aislado vy encefalo aislado.
En la preparacion cerebro aislado se separa el cerebro
de las deméas estucturas neurales, a nivel del surco
intercolicular. Este tipo de preparacién, hecha en gatos,
provocaba una sincronizacién del EEG (6 a 10 Hz). AdeméAs, 1los
animales presentaban una extrema miosis y se abolia totalmente el
ciclo vigilia suefio.

Por otro 1lado, la preparacién encefalo aislado, en la
que se separa el bulbo raquideo de la médula espinal, provoca una
alternancia bentre vigilia vy SL. A partir de estos resultados,
Bremer propone que la extensa desaferentacién que se presenta en
el cerebre ajslado suprime la influencia ascendente del
tallo cerebral aque mantiene al cerebro despierto. Con base en
estos experimentos Moruzzi y Magoun (1949), buscaron las
estructuras del talleo encargadas de mantener la vigilia. Estos
investigadores estimularon a la formacion reticular en sus
porciones mesencefAlica, bulbar y pontina: ast como al hipotalamo
dorsal y al subtaAlamo. La estimulacién de estas &reas provocod la
desincronizacién del EEG, a partir de un estado basal de

sincronizacion cortical. Los resultados encontrados sustentaron

14



‘1a-idea de un sistema reticular activador ascendente (SRAA), Qque
‘era el responsable de mantener la vigilia.

A partir de estos trabajos, durante los afios de 1950 se
pensé que el suefio era up fenémeno pasivo, consecuencia de una
disminuci6on en la actividad del sistema reticular activador. Sin
embargo. diversos experimentos probaron que la teoria pasiva del
sueflo, sélo explicaba una parte de este probleme y aue existe un
mecanismo neuronal encargado de inducir el suefo.

Los primeros experimentos aue apovan la influencia activa de
estructuras hipnogénicas fueron hechos por Hess (ver Jouvet y
Moruzzi, 1972). Este investigador en 1944, estimuld la masa
intermedia del talame, induciendo suefic en gatos. Los trabajos de
Nauta y Ranson, que ya hemos citado, también apoyan la teoria del
suefio como fenbmeno activo. Asimismo, Monnier (1950} con
éstimulos eléctricos de baja frecuencia e intensidad en los
nicleos intraleminares del tAlamo. indujo la sincronizacién del
EEG.

Batini vy col (1959), hicieron una seccién en el tallo
cerebral, Justo enfrente del nicleo sensorial del trigémino, a
pocos milimetros de la preparacion cerebro aislado. lo que
implica que las aferentes visuales y olfatorias estAn conectadas
coﬁ el cerebro aislado. Esta preparacion, denominada
pretrigeminal, produce patrones de EEG y oculares semejantes a
los de la vigilia. Sin embargo, aunque el ciclo vigilia-suefio se
afecta, éste permanece. Estas evidencias corroboraban la idea de
la influencia ténica del SRAA, pero también se concluyd que, en
comparacién con el cerebro aislado, existen estructuras en

el tallo posterior que actlan como antagonistas del SRAA y que
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inducen suefio,

Pocos afios después, en 1962 Sterman y Clemente, al estimular
eléctricamente a gatos en libre movimiento en la region predptica
lateral y le banda de Broca, inducian la sincronizacion del EEG.
A su  vez Hernandez-Pedn v Chavez(1963), a partir de la
estimulacién del &rea preobptica, con - microcristales de
Acetilcolina, confirma los experimentos de Sterman y Clemente,

La teoria Monoaminérsica de Jouvet (1969 y 1972), que se
acept6é desde finales de los 60's hasta principios de los 70's,
propuso la interaccion de estructuras del tallo cerebral, en la
generaclon v modulacion de las diferentes fases que integran el
ciclo vigilia suefio . De acuerdo con esta teoria ei SL es
iniciado por la liberacién de serotonina (S-HT) por el sistema
anterior del Raphé (nucleus centralis superior, N. Raphé
dorsalis), a las terminales serotoninérgicas. Estas terminales
existen en diferentes niveles del cerebro (susbtancia Nigra,
formacion reticular mesencefalica, hipotalamo anterlor, Aarea
predptica, médula espinal, etc). Segun este autor, la liberacién
de 5-HT ¥y la activacion de los receptores postsinapticos
citados, son los responsables de la sincronizaclén cortical v de
los aspectos conductuales (mlosis vy disminucion del  tono
muscular) del SL. Ademis, las neuronas serotoninérgicas del Raphé
caudal (N raphé pontis, N raphe magnus. N raphé pallidus) fueron
propuestas como las responsables del inicio o “disparo" del SMOR.
Por otro lado. se postulé al complejo Locus Coeruleus (N locus
coeruleus, subcoeruleus vy N parabrachialis medialis) como el

encargado del mecanigmo ejecutivo del SMOR. Segun Jouvet (1969},
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el tercio caudal del N. locus coeruleus, es responsable de 1la
atonia muscular. Asimismo. se propuso al tercio medial de este
nucleo como el encargado de la regulacién de la actividad PGO vy
de los movimientos oculares rapidos durante el SMOR. Sin embargo,
no’ se observé ninguna estructura neural monoaminérgica que
participara en la desincronizacién del EEG durante esta fase de

suefio.

NEUROANATOMIA FUNCIONAL DE LAS SERALES POLISOMNOGRAFICAS

Electroencefalograma (EEG),

La formacién reticular es una de las estructuras que
influencian la actividad cortical. Como ya hemos mencionado, los
trabajos clasicos de Moruzzi y Magoun (1949), sustentaron 1la
teoria del SRAA como responsable de la desincronizacién cortical
durante la vigilia. Los trabajos posteriores, demuestran que
clertas estructuras neurales elercen una influencia inactivadora
del SRAA y que son responsables de la sincronizacién cortical.
Los experimentos de separacién completa (Batini y cols., 1959) y
unilateral (Cordeau y cols., 1959, citado en Moruzzi 1964) del
puente medio, asi como su inactivacién farmacolégica (Magni vy
cols, 1959), sugieren que un a&rea en la formacion reticular
bulbar (FRB) se encarga de inducir una influencia ténice vy
opuesta a la del SRAA. Ademés, esta Area de la FRB participa en
el mecanismo que genere la sincronizaciéon del EEG. El talamo es
otra estructura neuronal que estd estrechamente relacionada con
el mecanismo de la actividad del EEG. A partir de los trabajos de

estimulacion eléctrica de diversas estructuras talamicas como la
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masa intermedia (Hess, 1944; citado en Jouvet, 1972), los nucleos
intralaminares (Monnier, 1950), los nicleos medianos (Jouvet,
1962) y la lamina media (Akert y cols., 1952) se ha obtenido una
sincronizacién cortical. Ademas, en el sistema talamico
inespecifico, la estimulacién eléctrica de baja frecuencia
también produce una sincronizacién cortical, pero que va
aumentando gradualmente de amplitud. A este fenémeno Ee le
denomina respuesta de reclutamiento (Dempsey y Morrison, 1942).
Se ha encontrado que el origen de los husos de suefic es de
naturaleza talAmica. Las lesiones del talamo, en Bsu porsién
medial y rostral, suprimen los husos de suefio, aunque no afectan
las ondas lentas del EEG (Jurko y cols.., 1971).

Las estructuras como el area predptica (AP) (Sterman vy
cols., 1964), el nuclec del tracto solitario (TS)(Magnes y cols..
1961), el hipocampo (HP) (Parmeggiani,1980) y la corteza cerebral
(vVillablanca y Marcus, 1972: citado en Corsi,1983) también
intervienen en la sincronizacién cortical. Estas estructuras no
juesgan un papel controlador, como lo es el tadlamo y el SRAA, sino
mas bien auxiliar ya que inducen una conducta que promueve el
suefio (AP, TS vy HP) o son efectores, como en el caso de 1la
corteza cerebral.

Por otro lado, es importante aclarar, que el sustrato
anatomico aque produce la desincronizacion del EEG es diferente
al que produce la sincronizacion durante el SL, aunque en ambos
casos, existe un sistema cortico-talamico involucrado.

Recientemente, através de la estimulacioén antidrémica v el
marcalje de vias con peroxidasa de rabano combinada con

inmunohistoquimica (Itoh y Mizuno, 1976; Sakai, 1985), se ha
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corroborado la influencia del tilamo y del hipotadlaso en la
corteza cerebral. Ademas se ha demostrado que existe una gran
inervacion del tallo a la corteza cerebral. Varias estructuras
del tallo como el tesgmento pontino dorsal, el nucleo rafe magnus,
nucleo magnocelularis (MC), el locus coeruleus {(LC) y el <campo
tegmental gigantocelular (FTG}, mandan gran cantidad de
proyecciones a la corteza cerebral.

Varios experimentos han comprobado que los sistemas cortico-
talamico y cortico-hipotalamico intervienen de manera importante
en la desincronizacién del EEG durante el SMOR. En gatos
talamectomizados © con lesiones en el hipotAdlamo caudal, la
desincronizaciéon cortical disminuye considerablemente durante los
periodos de SMOR (Jouvet,1962; Tohyama, 1979; citado en Sakai,
1988) .

Sin embargo, no todas la estructuras del tallo cerebral que
mandan proyecciones a la corteza participan en el mecanismo de
desincronizacién cortical. Los experimentos de registro de
actividad wunitaria muestran que las células del nucleo rafe
dorsalis v del LC, disminuyen su frecuencia de disparo durante el
SMOR (Puizillout y cols.,, 1979). Ademas, Siegel vy McGinty
(1977) encontraron que aunque algunas neuronas del FTG disparan
activamente, en forma de rafagas, durante el SMOR v en la vigilia
que presenta movimiento ({(celulas tipo 3),7 otras permanecen
inactivas durante el SMOR v solo se activan en vigilia activa
(células tipo 1) o simplemente tienen un ligero cambic en 1la
frecuencia de disparo durante el SMOR {(celulas tipo 2). Asimismo,

la lesién con acido kainico del FTIG (Druker-Colin v cols., 1983)
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y ‘las " lesiones del sistema del Rafe (Jouvet, 1972a) y . del LC

(Cespuglio v col., 1982) no suprimen la desincronizacion del EEG

durants el SMOR. Por lo tanto, se piensa que estas estructuras
no estadn directamente relacionadas con este fendmeno.

Por otra parte, Steriade (1981) encontré que las neuronas de
la formacion reticular mesencefdlica (FRM), presentan un aumento
ténico en su frecuencia de disparo segundos antes y durante todo
el periodo de desincronizacién, tanto en vigilia como en SMOR.
Sin embargo, la FRM al ser lesionada con Acido kainico no induce
un cambio en la desincronicacién cortical (Sterisde.1987). Estas
evidencias indican que la FRM es una estructura que interviene,
pero no necesaria en el mecanismo de desincronizacién cortical.

Los experimentos de Jouvet (1962) demostraron que lés
lesiones de 1los nucleos reticularis pontis caudalis (RPC) vy
reticularis pontis oralis (RPO), producen una desaparicién del
EEG caracteristico del SMOR. Estos experimentos indican que
tanto el RPC como el RPO, son estructuras necesarias en el
mecanismo que controla la desincronizacién del EEG.

Como se observa en la figura 2, Sakal (1985) ha propuesto a

la formaciétn reticular pontina y bulbar, como estructuras que

_estén muy vinculadas con 2l mecanismo de activacién de los

sistemas cortico-talémico y cortico-hipotalémico. Este autor
encontré que el nicleo magnocelularis (Mc) tiene proyecciones
tanto al RPO v RPC, como a los nucleos intralaminares vy mediales
del tAlamo (Sakal, 1979 vy 1985), Ademads, se ha observado un
aumento en la frecuencia de disparo de las neuronas del Mc que se
relaciona con la desincronizacién cortical (Sakai, 1985) . Sin

embargo. no existen experimentos de lesiones que especifiquen el
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Fig., 2.

Esquema de las conecciones entre nicleos que intervienen en el mecanismo de activacldn o
desincronizacién del EEG. El niicleo magnocellularis (MC) y la [ormacldn retf{cular mesen-
cefilica envian proyecclones a los niicleos intralaminares (ILN) del tflamo (7). Eatructy
ras como cruz cerebrl (CC) y el Campo Tegmental Giganto Celular (FTG) influencfan ia ac-—
tividad cortical que se registra en el EEG (Tomada de Drucker=-Colin y Prémpero-Carcia,
1989}
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papel del Mc dentro del mecanismo global de desincronizacién.

La naturaleza bioquimica de estas vias parece ser netamente
colinérgica. Se ha propuestos que el SRAA es colinérgico. Con
base en estudios inmunohistoquimicos y farmacolégicos (KRimura vy
cols., 1981) Asimismo Shutte y Lewis (1967) observaron que la
acetilcolinesterasa esta distribuida en toda la via de 1la
formacién reticular hasta el talamo y la corteza. Trabajos hechoé
con acetiltransferasa y con peroxidasa de rabano ( Kimura vy
cols., 1981: Mesulam v cols., 1984; Steriade y cols., 1987}
también muestran que las vias de la formacién reticular hacia el
télamo ¥y 1la corteza, degradan acetilcolina y  utilizan

neurotransmisores no monoaminérgicos.

ELECTROMIOGRAMA (EMG)

La atonia muscular se produce por una hiperpolarizacién
vostsinaptica de las motoneuronas de la médula espinal, Los
estudios hechos a partir del registro intracelular de la
polarizacién membranal, han demostrado aue la hiperpolarizacion

de las motoneuronas aumenta progresivamente de la vigila al SL,
7 hasta alcanzar la maxima hiperpolarizacién durante el SMOR (Chase
y Morales, 1985). Los estudios intracelulares de estimulacion
ortodréomica y antidromica han demostrado que esta
hiperpolarizacién es a nivel postsindptico (Chase v Morales,
1985) . En el caso de las mioclonias se sugiere aque la
hiperpolarizacién postsindptica de las motoneuronas disminuye
durante periodos pequefios, en los cuales existe una suma de

potenciales excitatorios postsinépticos.
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Se ha propuesto que la excitacién neuronal de varias
estructuras supraespinales inducen 1la hiperpolarizacién
postsinaptica de‘las motoneuronas de la médula espinal.

Jouvet y Michel en 1959, fueron los primeros en describir la
atonia muscular durante el SMOR. Ademas este investigador junto
con Delorme (1965) lesionaron bilateralmente la region caudal del
LC, vy encontré que el SMOR desaparecia durante tres semanas.
Después de este lapso, se presentaban periodos de SMOR con un
comportamiento de tipo alucinatorio. Con base en estos
resultados, Jouvet propuso al LC como una estructura encargada de
controlar la atonia muscular y a la noradrenalina como el
neurotrasmisor que intervenia.

Por otro lado, la estimulacién eléctrica de la parte
ventromedial de 1la FRM, via interneuronas inhibitorias de 1la
médula, induce potenciales postsinapticces inhibitorios en
motoneuronas de la médula espinal (Magoun y Rhines; citado en
Sakai, 1985). A esta region de la FRM se le denomina centro
medular inhibitorio, v su efecto es abolido al lesionar el tracto
retinuloespinal ventrolateral (Pompeiano, 1973a).

Con base en estos experimentos v los propios, Sakai (1985S)
propuso que la influencia supraespinal responsable de la atonia
muscular se debia. por un lado , a la parte ventromedial del LC
(el LC alfa) y a una estructura que rodea al LC (el peri-LC
alfa): vy por otro, al nicleo reticularis magnocelularis (MC)
(fig.3). Segun este autor, existen neuronas ‘'comando’ (las del LC
alfa y del peri LC alfa) que mandan provecciones a las neuronas

del MC, via el tracto lateral tegmentoreticular. Las neuronas del
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Figura 3.

Il

Representacidn esquemitica del mecanismo de atonfa muscular durante el SMOR. El niicleo magnoce-
llularis (MC) recibe aferencias exitadoras de 3 estructuras: ¥] campo tegmental gigantocelular
(FTG), del Perilocus Coeruleus (Per-~LC) y del Locus Coeruleus Alfa (LC- ), A nu vez, entas tren
estructuras reciben una influencia inhibitadora del nicleo raphé dorsalis (NRD). E, MC exclita a
las interneuronas (IN) de la médula espinal (SC), por lo que sc maniflesta una hiperpolariza-
cién post-sindptica de las motoneuronas (MN), la atonfa en el SMOR. (Tomada de Drucker-Colfn y
Préspero-Garcfa, 1989). "



MC actuan sB6lo como relevo sinéptico, que hacen sinapsis con las
neuronas inhibitorias espinales. a traves del tracto reticulo
espinal ventrolateral. Este complejo mecanismo de la atonia
muscular, parece ser colinérgico. Por medio de la
inmunohistoquimica con acetilcolintransferasa, se ha observado
que tanto el peri-LC alfa como el MC presentan neuronas
colinérgicas vy colinoceptivas (Kimura y cols., 1982b). Ademas,
les microinvecciones de carbacol (agonista colinérgico) inducen
atonia muscular, que esté relacionada con la hiperpolarizacién de

motoneuronas lumbares (Morales y cols., 1987).

ACTIVIDAD PGO

Las espiges PGO, que son un fenomeno fésico del SMOR, fueron
observadas por prirmera vez en la formacion reticular pontina
(FR?) por Jouvet y Michel (1959). Este autor describié a las
actividad PGO como potenciales monofasicos con una duracién de
100 ms y con una amplitud de 200 a 300 uv. Esta actividad tiene
una frecuencia de 60 a 70 por minuto.

Ma&s tarde, la actividad PGO se registré en el cuerpo
gericulado lateral (CGL), con las mismas caracteristicas de
voltaje que en la FRP, pero con una duracié4n de S50um (Mikiten y
col., 1961; citado en Jouvet, 1972)}. Ademads. también se

" encontraron en la corteza occipital con una duracien todavia
menor (20 ms) v con una amplitud de 100 a S00 uv (Mouret ¥
cole., 1963; citado en Corsi, 1983). Como estas espigas aparecian
en las estructuras mencionadas se les denomind Ponto-Geniculo-

Occipitales (PGO). Sin embargo, también se ha encontrado este



~

,tipc‘ de"ﬁctividad en los: coliculos superiores (Brooks y

Bizzi.1963i. v en los nucleos de los nervios craneales III, VI vy
F'VII (Michel y «col.,1964a; Costin y Hafemann,1970). en los
musculos extraoculares (Michel y col., 1964b). en los nucleos
Pulvinar y centralis lateralis del talamo (Hobson, 1969) v en
la corteza temporal y parietal (Sakai, 1976:; citado en Drucker vy
col., 1988) (fig. 4).

Jouvet (1972) clasificé la actividad PGO en espigas
monofasicas. conplejos de espigas dobles v rafagas de espigas.
Ademas este investigador encontroé que la cuota diaria de
PGO (aproximadamente 14000) esta regulada por un  mecanismo
homeostatico independiente del SMOR.

Durante la reacclén de orientacién visual hacia un estimulo
en vigilia, en las mismas estructuras donde se registran espigas
PGO durante el SMOR, aparecen los llamados potenciales de
movimientos oculares (PMO). Sin embarge. 'existen muchas
diferencias entre estos dos fenomenos. Los PMO tienen una
amplitud v distribucién menor que las PGOs (Brooks,1969), la
amplitud de 1los PMO varia en relacion a la magnitud de los
movimientos oculares y disminuye con la oscuridad {Jeannerod vy
Sakai, 1970). Asimismo, al extraer lo globos oculares (Michel vy
col., 1964a), lesionar los misculos extraoculares (Jouvet vy
cols., 1965: citado en Corsi, 1983) o la curarizacién (Jeasnnerod,
1965) se produce una desaparicién de los PMC pero no se afecta la
actividad PGO. A partir de estas evidencias se ha propuesto a los
PMO como un fenémeno originade en estructuras pontinas
oculomotoras, que estd relacionade con procesos de atencién

(Teuber, 1971).
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Los experimentos de la década de 1970, sugleren que ciertas
estructuras pontinas son las encargadas de la actividad PGO. Si
se hace una seccién prepontina dorsal del tallo cerebral se
suprime las espigas PGO del CGL (HSbson. 1965). La estimulacién
eléctrica de 1la FRP durante el SMOR dispara la actividad PGO en
el CGL. La coapulacién del tegmento pontino dorsal a nivel del LC
suprime las espigas PGO corticales y del CGL.

En trabajos posteriores (Sakai, 1985), con técnicas
inmunohistoquimicas , encontré que el CGL, e}l complejo pulvinar
lateral (Pul) ¥y 1los nucleos intralaminares (CL), mandan
provecciones a la corteza cerebral, que originan la aparicién de
PGOs en esta area. Sin embargo, es importante aclarar que las
lesiones en el CGL no afectan la actividad PGO cortical, lo que

‘sugirie, que existe un sistema extrageniculado (Hobson, 1964;
citado en Jouvet, 1972}, Estos nucleos talamicos (CGL, Pul, CL),
reciben aferencias de la FRM caudal y de la FRP rostral. Dentro
de la FRM existe una estructura, demonimada area X (localizada
alrededor del braquium conjuntivum), que junto con estructuras de
la FRM como son el nucleo tegmento laterodorsal, la parte rostral
i del nucleo parabrachislis laterelis v, la parte rostral del LC
alfa, mandan seflales excitatorias al talamo (Ver figura S).

Todas estas estructuras del tallc cerebral, encargadas de
la aparicion de la actividad PGO, tienen naturaleza colinérgica
(Matsuoka v cols.,1971: ver Sakai, 1985 vy 1988}, pero reciben una
influencia inhibitoria de neuronas serotoninérgicas del Rafe
dorsal (Simon v cols.,., 1973) y noradranérgica del LC, el LC alfa
vy el locus subcoeruleus (Leger y ¢ols., 1975; Monachon y cols.,

1976; citado en Sakai, 1985). Como ya hemos mencionado. tanto la
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Fig. 3.

Esquema del mecanismo generador de la actividad PGO., El Area X es la estructura generadora de
las PCOs y estd modulada por inhibiciSn de Locus Coeruleus (LC) y el nlicleo Raphé Dorsal (NRD);
el campo tegmental gigantocelular (FIG) estimula el &rea X que a su vez estimula al cuerpo Geni
culado Lateral (LGB) en el télamo (T). La corteza occipital se encuentra influenciada por el
LGB. (Tomada de Drucker-ColiIn y Prdspero-Garcfa, 1989).

29



‘neuronas del sistema del Rafe como las neuronss del LC disminuyen
su frecuencia de disparo durante el SHOR, lo que implica wuna

desinhibicién de sistema PGO v la aparicién de esta actividad.

MOVIMIENTOS OCULARES RAPIDOS

Los movimientos oculares rapidos son otra de las
caracteristicas fAsicas del SMOR, que junto con la actividad PGO,
son fenomenos de la via visual,

En gatos con ablacién cortical, los wmovimientos oculares
durante la vigilia desaparecen., en cambio, los movimientos
oculares rapidos del SMCOR sélo disminuyen con ablacién de 1la
corteza occipital y aumentan con ablaci6én de la corteza frontal
(Jouvet, 1962: Jeannerod y cols., 1965¢). Por otro lado, las
secciones prepontinas suprimen totalmente los movimientos
oculares ripidos; en cambio, las secciones del mesencéfalo con
los coliculos intactos no afectan este fendmeno. Esto sugiere que
el mecanismo de generacion de los movimientos oculares del SMOR
se encuentra en el tallo cerebral.

Pompeiano ¥y Morrison en 1965, observaron supresién de los
movimientos oculares, al destruir 1los nucleos vestibulares.
Ademés las neuronas de estos nucleos presentan descargas
periodicas de alta frecuencia relacionadas con los movimientos

‘ oculares répidos (Pompeiano, 1972)

Otra de las estructuras del tallo cerebrai que interviene en
el mecanismo de los movimienéos oculares rapidos es la FRP, que
al ser estimulada eléctricamente, induce movimientos conjugedos.

Ademas, la 1lesién wunilateral de esta zona elimina los
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movimientos oculares horizontales (Goebel y col.. 1971) y se ha
observado que la frecuencia de disparo de las neuronas de la FRP
estd relaclionada con la presencia de movimientos horizontales
{Raneko v cols.,1981). Estas neuronas . segin Kaneko (1981). son
las células que promueven los movimientos sacédicos; que EBoONn
movimientos oculares con uns frecuencia de 3 a 4 Hz, que ocurren
durante 1la vigilia . Se propone Qque estas neuronas estén
distribuidas en los nucleos ra{e pontis, la regidén central del
nicleo reticular tegmental y en la porciéon medial del nucleo
elgantocelularis. Sin embargo, en experimentos de actividad
unitaria no se ha encontrado que estas estructuras intervengan en
los rmovimientos oculares rapidos durante el SMOR (Sierel vy
McGinty, 1977).

Pivik y cols. (1977) han observado, que algunas de las
células del FTG se activan pocos milisegundos antes de un
movimiente ocular. Asimismo, neuronas que rodean el nucleo
abducens de la FR (region peri-abducens), presentan una actividad
que estd relacionada con los movimientos sacéddicos v con los

movimientos oculares del SMOR (Siegel y Tomaszewsky, 1983).

SUERO Y ESTIMULACION SENSORIAL

Las estructuras que intervienen en los mecanismos del suefio,
pueden ser moduladas., tanto por factores 1nternos como por
factores externos. Dentro de los factores internos se incloven a

los neuropéptidos (Drucker-Colin y col., 1984; Drucker Colin vy
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cols,, 1988) v al sistema inmune (Krueger y cols., 1988).

Asimismo, se ha demostrado que algunas factores externos
como son los estimulos que permitan el aprendizaje (Smith, 1985)
y el condicionamiento-(Clemente vy cols., 1963; Mirmiran y cols.,
1982) modifican al ciclo suefic vigilia. Si bien en estos casos,
Ja entrada sensorial es integrada por mecanismos neurales, que
pueden ser diferentes a los del suefio, es el procesamiento de
informacipn durante el aprendizaje., el que ejerce un efecto
modulador en el SMCR.

Otro de los factores externos que modulan al mecanismo
neuronal del suefio es la estimulacién sensorial a través de las
vias neurales correspondientes. Dentro de la relacién suefio-
estimulacion sensorial existen dos fendmenos diferentes pero
intimamente interconectados: 1) Se ha demostrado, que se producen
cambios en la actividad de las estructuras que componen las vias
sensoriales durante el ciclo vigilia—gueﬁo. 2) Los cambios en la
actividad de estas estructuras pueden ser parte del procesamiento
sensorial durante el sueflo. ‘

Con respecto al primer fenémeno, los experimentos con
potenciales provocados. sﬁgieren que los componentes tempranos de
la respuesta a la estimulacion auditiva, estan relacionados con
la intensidad del estimulo, durante todas las fases del ciclo
vigilia-suefio. Sin embargo, la respuesta al estimulo durante la
vigilia tiene una gran amplitud, =n el SL disminuve y durante el
SMOR se observan los potenciales evécados mas peauefios. (Winters
y cols.,1967), Dentro de este contexto, aunque las respuestas al
estimulo auditivoe disminuyen en el SL y SMOR, durante estas fases

la informacion senscrial tiene acceso a la corteza auditiva
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(izquierda) a la presentacién rcpetitiva de un estimulo
auditivo durante la vigilia y el suefio lento (derecha)

(tomado de Heym y col., 1982).

k)



primaria y al ndcleo coclear que se activan durante dicha
estimulacién (Huttenlocher., 1960}).

Como se observa en la figura 6., las estructuras que
intervienen en el mecanismo del sueﬁ;. como el rafe dorsal,
responden a estimulos auditivos durante el SL y SMOR (Heym ¥
cols,, 1982). Sin embargo, estructuras como el LC (Jones vy
c0ls,1981, citado en Drucker v col.,1988) v la sustancia nigra
(Steinfels vy cols., 1983), no responden durante el SMOR v se
atenua su respuesta durante el SL, cuando se aplican estimulos
visuales, somatosensoriales y auditives (fig.7).

En el caso del sistema scomatosensorial. las respuestas
primarias de potenciales provocados, tienen un comportamiento
opuesto al del sistema auditivo. Existe un incremento en la
respuesta de la corteza somatosensorial de la vigilia al suefio
lento, se encontra la mayor amplitud de 1a respuesta durante el
SMOR (Howe y Sterman, 1973). asimismo, la desaferentacion
somatosensorial, produce incremento en la vigilia v una
disminucién en el SL y SMOR. Estas evidencias sugieren que el
sistema somatosensoerial participa activamente, en el
procesamiento de informacién durante el suefio.

Flandrin vy <cols. (1979). observaron aque las respuestas
vestibulo-oculares., disminuian un 40% durante el SL ¥y
desaparecian en el SHOR.

En lo que se refiere al segundo fenomeno citado, en 1927
Pavlev (ver Jouvet, 1972) fue el pionerc en la investigacion de
los efectos de la estimulacién sensorial sobre los mecanismos del
suefio. Este investigador,observé que la estimulacion electrica de

aferentes somatosensoriales inducia suefio en perros. Asinismo
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Fig. 7, Respuesta de una neurona dopaminérgica a estimulacidn
S auditiva, durante el cicle vigilia-suefio. Obsérvese la
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vigilia (QW) al suefio lento (SWS) y durante el suefio de
movimientos oculares rdpidos (REM) (Tomado de Steinfels
y col., 1983).
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'Ro{tback {1960) al seguir la escuela de Paviov, indujo con
estimulos de baja frecuencia, en la piel de gatos y perros, hna
conducta de somnolencia y la sincronizacién del EEG. Ademas,
Pompeianc Y Suwet (1962) demostraron gue este tipo de
estimulacién se propaga a través del grupo II de fibras cutaneas,
Yy que la sincronizacion electroencefalografica no se debe a la
estimulacion de los musculos adyacentes. Asimismo, el registro
de actividad unitaria ha mostrade aque las neurcnas aferentes del
grupo II de fibras cutaneas, tienen influencia en la médula y 1la
parte caudal del puente {Pompeino vy Swett, 1962).

La estinulacién visual, también produce una sincrpnizacién
cortical, en gatos con secciones pretrigeminales (Arduini vy
Hirao, 1960} v en el humano (Gastaut y Bert, 1961). Asimismo, las
caracteristicas electroencefalograficas del SL, han sido
inducidas al estimular los baroreceptores arteriales (Bonvallet vy
cols.., 1954), aferentes vagales {Bonvalett y Sigg, 1958} vy 1la
regiétn del tracto solitario (Magnes y cols., 1961).

La estimulacion sensorial. puede modular diferentes
parametros del suefio. A partir de dos disefios experimentales,
Puizillout y Foutz (1976) encontraron que la estimulacion del
nervio vago-aortico, podia modificar tanto a la frecuencia como a
la duracién de los perilodos de SMOR. Al alternar la estimulacién
1 hora si y otra no, se obéervo un aumento en la frecuencia y una
disminucion en la duracion de los periodos de SHOR. Con base en
los resultados anteriores, se propusc que este patrén de
estimulacion afectaba al mecanismo de disparo del SMOR. En
cambio, si se estimulaba s¢lo durante los periodos de SMOR, se

encontraba un aumento en la duracién, pero una disminucion en la
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frecuencia en los periodos de esta fase de suefio, lo que implica
un canbio en 1los mecanismos de mantemiento del suefio. Es
importante aclarar. que para estos dos disefios, el tiempo total
de SMOR no se modificé.

otros tipos de estimulaci6on sensorial, como 80N la
estimulacion sensorial, la vestibular vy 1la acustica, también
modifican al sueflo. McGinty (1985), colocd a gatos de corta
edad, en camas vibratorias y encontrd un aumento del 37 al 59% en
el tiempo total de SMOR, a expensas de una disminucion en 1la
vigilia. Este autor para explicar este efecto sugierié un aumento
en la frecuencia de disparo de las neuronas de la FR. Asimisrgo,
experimentos en los cuales se somete a los gatos a 15 min de
vibracién (100 Hz) o a 15 min de ruido (75 dB), y posteriormente
se hace un registro de suefio. muestran un incremento en la
frecuencia y duracién de los periodos de SMOR (Doneshka, 1974).

En el 1laboratorio de Dr. Drucker-Colin se ha seguido 1la
linea de investigacion de 1la estimulacioén auditiva y
somatosensorial y sus efectos en el SMOR. Con base en ios
experimentos de Bowker y Morrison (1976), en los que se evocd la
actividad PGO a partir de estimulos tactiles o auditivos. desde
hace tiempo Drucker-Colin vy cols. han realizad; varios
experimentos, cuantificando la actividad PGO v los parametros del
SMOR cuando se aplica estimulacidn sensorial.

En la primera serie de experimentos, se encontré aue un
estimulo auditive de 90 dB y 20 Hz, aplicado cada 20 seg durante
el SL con espigas PGO vy a lo largo de los vperiodos de SMOR,

aumenta la duracién de dichos periodos en un 60 %. Ademas, se
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observa una disminucion en la latencia dei comienzo de = los
periodos de SMOR con respecto a la primera PGO que aparece, y un
aumento en la densidad de PGO, de alrederor del 407 ° (Drucker-
Colin vy col., 1983) (Ver figura 8). Estos resultados sugerian una
relacién entre el mecanismos de la actividad PGO y los mecanismos
de mantenimiento del SMOR.

Los trabajos posteriores de este grupo de investigacién,
mostrarcn que ambos mecanismos son independientes. Al utilizar
atropina, antagonista de la acetilcolina, s& observd una
disminucion tanto en la duracidn como en la densidad de PGOs. Sin
embarge, al hacer una curva dosis respuesta, se cuanfifico aque a
las dosis de 0.2 v 0.3 mg/kg de peso de'atropina, el decremento
en.la duracién de los periodos SMOR era mayor que la disminuciédn
en la dgnsidad de espigas PGO. Ade#as. al utilizar las dosis de
atropina citadas. se demostré que el estimulo auditivo revierte
la disminucién de los periodos de SMOR, pero ia densidad de
espigas PGO sigue igualmente abatida (Arankowskv-Sandoval v
cols.. 1986),

En este nismo laboratorio, se aplicé estimulacion
somatosensorial en la nuca de gatos (1 a 4 mA, cada 20s y 100
Hz) durante el SMOR, y se encontr¢ como se muestra en la figura
9. uh aumento en la duracion de los periodos de SMOR y en la
densidad de espigas PGQ. Este efecto, que es muy parecido al que
proveoca la estimulacidén auditiva, sugeria la existencia de un
mecanismo repulador comin, aue recibe aferencias de los dos
sistenas sensoriales., v que interviene en los mecanismos del SMOR
(Arankowsky-Sandoval y cols.,1987).

La estimulacién eléctrica (Montl, 1970) v quimica (Baghdovan
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Fig. 9. Caracterfsticas electropolisomnogrdficas de registros
de suefio MOR, en los que se observa que el estfmule
somitico (ilustrado con cuadros obscuros, en el reglstro
inférior) induce un incremento evidente en la densidad
de espigas PGO, También se observa que el estimulo
produce un artefacto en el EMG, sin que canbile 1la actividad

muscular. (Tomado de Arankowsky-Sandoval y cols., 1988).
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y ‘cols}} 1984) de la formacion reticular pontina (FRP), provoca
un..iﬁcremento en el SMOR. Ademéas, esta estructura recibe gran
cantidad de aferencias de la via auditiva y somatosensorial. Con
base en estas evidencias, Arankowsky-Sandoval y cols. (1989),
hicieron 1lesiones con #cido Kainico en el FIG. estructura
localizada en FRF. Estas lesiones no provocaron ningin cambio en
los parémetro del SMOR, pero al aplicar el estimulo auditivo no
se indujo modificaciones en la duracion de los periodos de SHOR
ni en la densidad de espigas PGO. Eso demostré que el efecto de
la estimulacién pudiera estar mediado por el FTG.

Recientemente, Gloria Arankowsky ¥y cols. han realizado una
serie de experimentos de actividad unitaria, ‘En los que se
.demuestra como se observa en la figura 10, que el estimulo
auditivo aumenta (en un 40%) la frecuencia de disparo del 27% de
las neuronas del FTG. Este descubrimiento, corrobora los trabajos
anteriores, y se sugiere que es el aumento de la excitabilidad de
esta estructura, la que produce el efecto en la duracion del SMOR
(Drucker-~Colin v cols.,1988).

‘Con base en estas evidencias ¥y a trabajos anteriores,
Drucker-Colin (198%9). propuso una hipdtesis en la cual se postula
que para que se presente €l SMOR es necesario un clerto umbral de
excitabilidad neuronal en nucleos del tallo cerebral . Trabajos
en los que se observa una aumento en la frecuencia de disparo de
neuronas de la FRP (Siegel y Mcginty, 1977; Hobson y McCarley,
1974), de la formacién reticular bulbar (Steriade y cole.,1885) v
de 1la formacién reticular mnesencefélica (Huttenlocker. 1961;
Vertes, 1984), durante el SMOR, sustentan esta hipotesis. Ademas,

Drucker-Colin v cols. (1979) encontraron que los periodos de SMOR
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muy - cortos (menores a los 2 min) denominados abortives. carecen
del aumento gradual en la frecuencia de disparo. cuando se pasa
del SL al SMOR. Esto ultimo supiere que los periodos abortivos
no alcanzan el umbral de actividad neuronal necesaria, y por lo
tanto rapidamente se cambia a otra fase del c¢iclo vigilia-suefio.
Como se ha citado, la estimulacién sensorial induce
diferentes efectos en el suefio. Ahora bien, con base en los
trabajos realizados hasta el momento, se puede inferir que el
efecto modulador observado en el suefio, depende de ciertas
caracteristicas del estimulo como son: el sistema sensorial que
se estimula, la fase de suefic en que se aplica el estimulo, y las
caracteristicas del estimulo (duracién, frecuencia e intensidad).
Siﬁ enbargo, en ninguno de estos trabajos se ha demostrado cuales
son los efectos de diferentes cuotas de estimulacién en el suefio,
es decir, como se modula el suefio a partir de la duracién de los
intervalos de tiempo en donde se presentan los periodos de SMQR
estimulados. Asimismo, otra pregunta sin contestar es si la
influencia del estimulo sensorial solo se observa durante el

estimulo o si existe una modulacién posterior.

En relacién a esto , se sugieren las siguientes hipdtesis:
1} 81 se estimula el sistema auditivo durante el SMOR, con un
mismo estimulo (intencidad v frecuencia semejantes}, la duracién
del lapso en el gque se presenten los periodos de SMOR
estimulades, sera el factor que determine los efectos en el

suefio.
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2) Los efectos posteriores a la estimulacion auditiva tepderan a
ser inversos a los producidos durante dicha estimulacioén; de tal
fogma aue sea posible que los parametros de suefio se vean
modificades, y tiendan a valores normales.
Dentro de este contexto, los objetivos de esta tesis son:

a) Det;rminar cual es el efecto de diferentes cuotas de
estimulacion auditiva en el ciclo vigilia-suefio. al modificar la
di;tribucién y la duracion de las sesiones donde se presentan los
périodos de SMOR estimulados. El estimulo se aplicara durante el
SMOR vy presentard las mismas caracteristicas.

b) Determinar los efectos posteriores a dichas sesicnes de

estimulacién sobre el ciclo vigilia-suefio.
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.« MATERIAL Y METODO

FPara este trabajo se utilizaron 20 gatos de ambos sexos con
un peso de 2.5 5 3.2 kg. Dichos animales, se mantuvieron en
condiciones de bioterio, donde fueron desparasitados Yy
posteriormente colocados en cuartos comunes, se separaron 3 las
hembras de los machos. Estos cuartos presentaron temperatura
constante. alimento (gatina vy carne de caballo) v agua ad
libitum.

Los gatos se implantaron para registro conwvencional de
suefio, bajo anestesia inducids con pentobarbital sédico (25 a 30
ne/kg  por via endovenosa durante 30 a 45 min). Une vez rasurada
1la cabeza del gato, se colocdé al animal en un  aparato
estereotaxico. La c¢irugia consistié en 1la colécacibn de
electrodos de tornillo tanto en los huesos parietales, para el
registro de la actividad electroencefalografica (EEG), como en el
canto externo de la 4rbita para el registro de los movimientos
oculares (ECG). Ademas se insertaron electrodos de alambre de
acero inoxidable recubierto de teflén, en el musculo de la nuca,
pard el registro del tono musculér (EMG). Adicionalmente se
implanté estereotAxicamente un electrodo tripolar ({también de
acero inoxidable recubierto de teflén) en el cuerpo geniculado
jateral para registrar la actividad PGO. Todos los electredos
fueron soldados a un c¢onector Amphenol y fijados al craneo con
cemento dental. Al final de la cirugia se administro penicilina
via intramuscular para prevenir infecciones y suero fisioldgico

{10 wl/kr por via subcutanea) para rehidratar al animal. Los
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gatos fueron resistrados después de 7 dias de recuperacion, lapss
en que estuvieron al cuidado del médico véterinario.

Los animales fueron reeistrados en cajas sonoamortiguadas v
faradizadas, aque mantuvieron una temperatura constante. Se
conectaron a un cable que a su vez estaba enchufado a un
conector multiple giratorio, de tal forma que el gato podia
desplazarse libremente en la caja de registro. La sefial eléctrica
se amplificé en un poliprafo Grass modelc 79 D. Mediante un
circuito cerrado de televisién 1los gatos fueron observados
durante todo el registro,

El estimulo acustico que se utilizé para los experimentos se
produjo a través de un estimulador de corrjiente, disefiado en el
Instituto de Fislologia Celular, que estuvo conectado a una
bocina, en la caja de registro. El estimulo en todos los disefos
experimentales, tuve las siguientes caracteristicas: 90 dB de
intensidad, 20 Hz de frecuencia, 20 ms de duracién y se
presentaba cada 20 seg en forma de "Bip™. El tiempo vy
caracteristicas de los registros dependieron del disefio de cads
experimento, los cuales se descririran mas adelante,

Todos los registres fueron calificados visuvalmente de
acuerdo a oriterios estandarizados (Ursin v Sterman, 1981),
Adicionalmente.se clasifiéz a los peridos de SMOR menores a los 2
min, dentro de la cateroria de periodos ABORTIVOS (Drucker-Colin
v co0l..1979). Estos datos fueron metidos <n un programe de
compute que calcula el tiempe total de wigiliz, SLI, SL2 y SMOK.
Ademas este programa determina la latencia. frecuencia vy duracien
promedio de cada fase del ciclo vigilia-suefe. Para el analisis

de los resultados se utilizo la prueba de Scheffe., que es una
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prueba de varianza multiple, y se determinardn,las'significénciéé

en una tabla de F {Programa SPCC).

RESULTADOS

Experimento 1
Este experimento consisti6o de un regis;ro control de 24
horas, que empez26é & las 10 AM. Dias despues, se estimuld al gato
a través de toda la duracién de cada pericdo de SMOR que se
presentd, en un lapso de 8 horas (de 10 &2 18 horas). Una vez
terminada la sesién de estimulacién, se seguié registrando al
animal durante otras 24 horas, A este registro se le denomind
control postestimulo 1. ?or ultimo, al dia siguiente de esta
Ultima condicién  experimental, se registré un  control

postestimulo 2, que cubria un lapso de las 10 a las 18 horas.

Por motives de an&lisis estadistico, las condiciones control.
vy control postestimulo 1, que &onstaron de 24 horas de registro,
fueron divididas en registros dia y noche, Los registros dia
cubrieron de las 10 a las 18 heras, y los regisfros noche
empezaron a las 18 vy terminaron a las 10 AM del dia siguiente.
A partir de esto, se compararon las condiciones experimentales
que presentaron el mismo tiempo total de repistro, es decir, por
un  lado: el control dia. el estimulo, el contrcl postestimulo 1
d:a v el control postestaimulo L. v oor otrc. al reeistrs control
noche contra el control postestimulo 1 noche.

Se utilizaron 11 gatos para este disefic. Sin embarsgo. existen
gatos que no cumplen todas las‘céndiciones sitadas (ver cuadre
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CONTROL

Condicién CONTROL ESTIMULO CONTROL
Experimental: POSTESTIMULO 1 POSTESTIMULO 2
DIA ) _ NOCHE NOCHE DiA
n o= It ne=7 n =11 n=7 n =11 No se reglstro n =7
este lapso
Hora del -
n
nla 10 18 10 10 18 10 18 10 18
Sucesidn .
cronoldgica
(en horas) > ). oy
[} 24 0 8 24 32 48 56
Cuadro 1. Descripclén eaquemAtica del Experimento 1.
il igidn - CUNTROL ESTIMULO CONTROL POSTESTIMULO
xperdmental:
ned n=ab n e
qora del
Ma 10 10 10 10 10
sSucealdn
cronolbgica t ~+ —
2 48

en horas) 0

24 0

Cuadro 2. Descripeidn esquemitica del Experimento 2,

-~
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TABLA Z.- X * D.E, DE LOS PARAMETROS Dt SL1, SL2 Y VIGILIA DEL EXPERIMENTO 1.

“1GILLA . SYERQ LENTO 1 SUERO LENTO 2
T1EMPO TIENPO TIEMPO
TOTAL | FRECURNCIA | TOTAL | FRECUENCIA D‘(’““‘C;“ "’2‘?“;"" TOTAL | FRECUENCIA D“‘;‘f“)’" u(xr:::‘«):u
(min) (min) min nin (min) win o
CONTROL DLA 1537436 | 18.8+5 [89.9 439 | B+ 58 [23+20.4 [ 4206+ 10 {1512 +60] s 4 | 6621 | 483411
!
ESTTHULADO 1362235 [ 16544 |76.6 420 | 35+ 6 |2.2+0.6 | 3.2+ 5[159 #3203 #7 (5 +1 | 373t s

CONTROL, POST~ :
ESTINULO DIA 179.8 + 48 18,347 761 %25 B+ 17 2.2

I+

0,5 | 4LS+ 151169 +38]3.5+15[ 5 +1.3] 473+ 20

2° CONTROL - s
POSTESTIMULO 173,44+ 48 120 + 3 [74.6 + 29 B+ 13 1,9 + 0.3 53.5 + 29 ) 152

1+
+

30135 13 4.8 56.4 + 26

CONTROL NOCHE W+ a8 | 2002 44 [146.74 29 | 59 413 | 2.4 4 0.8 | 57,4 4

*
¥-3

256 + 4418 + 11| 4.5%0.5) 64610

COMTROL POST-
EsTilo nocue 430 t 46 [ W7 a6 (165 w55 | 54 x5 (2.6 %05 | 7h4 361202 +31147 #4409

+
+
o

1+

78.5 + 44




TABLA 1.~ X + D.L. DE LOS PARAMETROS DEL SHOR Y ABOWTIVOS DEL EXPERIMENTO 1.

ABORTIVOS SUERO MOR
* TIEMPO TIENFO
TOTAL FRECUENCIA Dl(l:?:io“ L?:EESIA TOTAL FRECUENCIA Dl(]R.::iON L?:E:;:IA ((.‘:f'l;;) X
{nin) (min) o
CONTROL DIA 36+1 F3 41 1.1£0.4 | 188 # 78.6 + 22 16+4 148408 [80.6+21) 25146 6.4 1
ESTIMULADO 0.6+ 054 0.4+ 0.40| 0.6 + 0.8 75.5¢ 97.2 + 23 1343 |77+ 1.0%]95.1428) 298346 [
CONTROL
POSTESTIHULO DIa | 36 %3 (5743 1 +0. | 105+ 71,8 + 25 1747 14,2413 [73.9+26) 25.2¢7 7.7+
2® CONTROL
P STESTIHULO 5,042 {4443 1.2+ 03 { 120 + 7504+ 11 1543 149208 |79.1£23] 26,546 X R0
ﬁi
FONTROL NOCHE, 10.3+2 [8 +2 1L3+0.1 ] 118 # 109.6 + 13 2644 14,2405 18 +20| 20944 8.3+ |
NTROL |
POSTESTIMULO NOCHE] 9.6 + 2 I+ 2 L2 03] 149 1 124.3 ¢ 0 2747 4.6 £ 0.6 | 92,5 +43) 95544 192

* < 0.01
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DURACION MEDIA SMOR

X *D.E.(min).
10r i

« p < 0.001

0 N [ |
C.D. EST.C.P.D.20.C.P. CN. CPN.

Fig. A Representa el numento en la duracifn dal SMOR, inducido por el es-
timulo auditivo. Sin embargo, esta variable no presenta canbios subgecuentes,

.~ al perfodo de estimulacidn.

C.D. = CONTROL D1A 20.C.P. = SEGUNDO CONTROL POSTESTIMULO DIA
EST. = ESTIMULADO C.N. = CONTROL NOCHE
C.P.N.

C.P.D. =CONTROL POSTESTIMULO DIA c » CONTROL POSTESTIMULO NOCHE
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FRECUENCIA ABORTIVOS

#*D.E. (min)
N + p < 0.001

116 < I

C.D. EST.C.P.D.20.CP. CN. G.PN.

Flg. B Muestra que la estimultacidn auditiva {nduce una Disminucidn en
la frecuencia de periodos MOR abortivos (menores a 2min,), Ademis, se oh-~

serva que no existen cambios pusteriores.

C.D. = CONTROL DIA 20. C.P. = SEGUNDO CONTROL POSTFSTIMULO D1A
EST. = ESTIMULADO C.N. = CONTROL NOCHE
C.P.D. = CONTROL POSTESTIMULO DIA C.P.N, = CONTROL POSTESTINULO NOCHE

-
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Los resultados muestran {(ver tabla 1 y figura A) que el
estimulo induce un aumento significativo en la duracién de los
periodos de SMOR. En los controles la duracién de SMOR fué de 4.8

+ 0,8 min, en cambio con el estimule fue de 7.8 + 1.1 min
(p ¢« 0.001). Asimismo se observa una disninucibn en el tiempo
total de periodos MOR abortivos, de 3.62 + 1.8 min en los
controles a 0.6 + 0.8 min en los estimulados (p ¢ 0.001). La
frecuencia de estos perlodos abortives también decrementéd (p «
0.001) de 3 + 1.1 en los controles a 0.4 0.5 con la estimulacioén
(ver figura B). Sin embargo. en esta sesion de estimulacion, no
se afecta la frecuencia, el tiempo total, ni la latencia de
ninguna de las fases del ciclo vigilis-suefio (ver tabla 2).
Tampoco se encuentra un efecto en las 24 horas posteriores

al estimulo.

Experimento 2

Se utilizaron & gatos a los cuales se les registrd un
¢control de 24 horas; se empezé a las 10 AM. Tres dias después Be
estimuld actisticamente a los gatos, a través de toda la duracién
de cada periodo de SMOR gue se presentaba en 24 horas seguidas.
Una vez que terminaba el lapso de estimulacién se continud
registrande, lo que se denomina control postestimulo, cuya
duracién fué de 24 horas (Ver cuadro 2}.

Al . comparar los datos gmlobales de las tres condiciones
experimentales (ver tabla 3 y fig C), se cbserva nuevamente gque
en la sesioén de estimulo, existe un aumento en la duraciém de los
periodos de SMOR (p « 0.001). Con el estimulo la duracion fu¢ de

5.86 + 0.4 min v en los controles fue de 4.3 + 0.4 min. Asimismo,



DURACION MEDIA SMOR
o r)_( 1D.E.(min)
« p <0.01

' CONTROL
CONTROL ESTIMULO = cr o

Fig. € TIlustra el aumento significativo en la duracién de los periodos
SMOR inducido por 24 hr de estimulacidn auditiva. Ademfis, no se modifica

este pardmetro subsecuentemente.
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FRECUENCIA SMOR
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«p 0.01
—
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CONTROL
CONTROL ESTIMULO POSTESTIMULO
*Fig. D Representa la disminucibn en la frecuencia de

SMOR {nducida por la estimulacidn auditiva, sin que exia~

tan cambios posteriores.
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FRECUENCIA ABORTIVOS

#!DE.

+p 0.001

201

(&3]
T

5 I
CONTROL
CONTROL ESTIMULO
POSTESTIMULO
Fig. E  Muestra una disminucidn significativa en la fre
cuencia de los periodos MOR abortivos inducida por 24 hr o
estimulo auditivo. No existen cambios en las 24 hr poste~

riores a la estimulacidn.



TARLA 4.

D.L0 DE LOS PARAMETROS DE SL1, SLI Y VILILIA DEL EXPERIMENTO 2.

VIGILTA J SUER0 LENTO 1 SUERO LENTO 2

TTEMPO L TiEMPD . . TIEMPO

TOTAL  |FRECUENCIA| TOTAL | FREGUENCIA “‘(’:‘;“3"" '“'(‘:E:‘)‘”‘ TOTAL | FRECUFNCTA D'(':?S““ ”(‘:E:f“

{min) (min) {min)
CONTROL wdz 1220267 £ 12 [ 1958 . Bfoms x 2 ) 2 0.2 07 497 [sse 212 wee 27 [ 53407 [ sB6 e
ESTIMULADY ST L+ 108335 + 18 { 162 & 7781 £ 20 ) 2 £0.6]599 +300{666.9 + 114] 85+ 28 | 5.3+ 0.5 ) 96 + 87
CONTROL ,
. 453.7 + 204{39.2 + 7 | 103 & 3] 95,7 ¥ 5| 1.8 £ 0.2|137.7 4 106[581.9 + 122 106 £ 39 |57+ 0.8 | 233 £ 17
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TABLA 3. & + D.E. DE LOS PARAMETROS DELSMOR ¥ ABORTIYOS DEL EXPERIMENTO 2.

ABORTIVOS SUERO MOR

TLEMPO SN TTEMPY R roe

total | eRecvpscra | PVACION PLATRCIA ] e | imecurvera ] PURACION | LATERSIA ] EHL 2

(nin} i {min}
CONTROL a3 fusaae2 br w00 1906 p97faroe 28535 3 e300 | 7454020 56 6.3 £ 0.7
ESTIMULALO e b7 wae [ 4 e 0,08 599.6 w300ef 1844 ¢ 30] 30,5 £ 5% | 5.9 £ 0.nf 160 £ 75 {36 60 | 27 418
GONTROL g . . 2 » .
POSTESTIMULO 160 =8 |17 +8 [ +an] 137 062f 290 #95fs0r 412 Jee o2 a1 28 46 6.5 = 1.6
*p< 0.01

i
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como Se observa en 1la figura D, el estimulo induce una
disminucion significativa en la frecuencia de los periodos de
SMOR Aque es de 50.5 + 3.3 en los controles v de 31.5 + 5 en los
estimulados (p ¢« 0.01). Esto trae consigo un aumentos en los
ciclos de SMOR, de 26.1 + 0.6 min en los controles, a 38.7 + 6.5
min en los estimulados (p ¢ 0.01). Por ultimo, se observa que
el estimulo provoca diferentes efectos en los periodos MOR
abortivos., El tiempo total de estos periodos disminuvéd de 17.1 +
3.1 min en los controles & 10.2 + 2.6 min con la estimulacion (p
¢ 0.016), Como Be muestra en la figura E, la frecuencia de
periodos abortivos tambieén disminuyd de 15.7 + 2.2 a 7 + 1.6 (p
¢« 0.001). aAdemés la latencia de periodos abortives aumenta de
191.7 + 97 min en los controles a 599.5 + 300 min en los
estimuwlados (p ¢ 0.023) (ver tabla 3}.

En las tablas 3 y 4 se muestra que el estimulo auditivo
tampoco produce efectos tardios, en las 24 horas posteriores a la

estimulacion.

Experimento 3

Para este Gltimo disefio se utilizaron 4 gatos, a los cuales
se les registrd un control de 24 hcras. Tres dias -desbues se
estimularon acusticamente durante 4 dias seguidos. El lapso que
cubrian estos 4 registros era de 10 AM a 6 PM. Una vez terminado
el cuarto dia de estimulacion, se seguia registréndo un contrel
porstestimulo que duraba 24 horas.

También en este caso por motivos de analisis ~estadistico,
los registros de 24 horas fueron divididos ep registros dia vy

néche. Esto implica que la sesidn dia cubre el lapso de las 10 a
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CUADR® 3.~ BGESCRIPCION ESQUEMATICA DEL EXPERIMENTO 3.

S ' ESTIMULACIUN ACUSTICA
FUNTHOL DURANTE LOS PERIODUS DEI SMOR
“ondicidn
Experimental pra NOCHE  [{ESTIMULO | ESTIMULO 2 ESTLMULO 2 ESTRMULO 4 |  NOCHE
n =S noe S ne=5 n=5 n=35 ne5 n=4
;
Hlora :
3 1 o
de1 Dla 10 X] 1 1 10 8 10 18 T 18
Suceaidn .
Cronoldglea— ++ + + + t +
0 8 240 8 24 32 48 56 i2 80
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las 18 horas y la secién noche cubre el lapso de las 18 arlas 16
AM del siguiente dia (ver cuadro 3}.

‘ En . este ultimo disefio, como se observa en la tabla 5 y la
figura F, los resultados muestran que en los cuatro dias de
estimulacién 1la duracién de los periodos de SMOR aumenta
significativamente (en todos p ¢ 0.001). En los controles la
duracién del SMOR es de 4.4 + 0.9 min, en cambio para las
sesiones de estimulaciéon, en orden consecutivo es de 7.95 + 1,
8.1 +1.3,8.2 +1.2y 7.88 + 1.1 min. Adem&és durante los dias de
estimulacién 1a frecuencia de periodos abortivos disminuve (ver
figura G). Ests implica que durante estos 4 diss, la frecuencia
es de 0.2 + 0.4, 0 + 0, 0.2 + 0.4y de 0 + C en cambio en los
controles es de 4.4 + 2 (p ¢ 0.001). Sin embargo, el estimulo no
vroduce cambios en la frecuencia ni en el tiempo total del SMOR.
Tampoco se observan cambios en las otras fases del ciclo vigilia-
suefio, durante estos periodos de estimulacién (ver tablas 5 v 6).

Por otro lado, ‘el control postestimulo dia muestra un
aumento significativo en 1la frecuencia de los periodos de SMOR
(ver figura H), de 14.4 + 2 en los controles a 21.3 + 1.5 en los
registros postestimulo dia (p ¢ 0.01). AdemAs, como se observa en
la figura G la frecuencia de los periodos MOR abortivos aumenta
en el control postestimulo de 4.4 + 2 en los controles a 7.5 + 4
en los registros postestimulo (p ¢ 0.01).

Nuevamente =e observa, que no se presentan cambios en el

control postestimulo noche (ver tablas 5 v 6).
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TABLA 6 = X + D.E. DE LOS PARAMETROS. DE S. L 2 Y VIGILIA

VIGILIA SUERO LENTO 1 SUER0 LENTO 2

TIENFO | FRECUENCIA| TIENPO | PRECUENCIA | DURACION | LATENCIA | TIENFO  |FRECUEWCIA |DURACION | LATENICA

TOTAL TOTAL {min) (min) TOTAL (min) {mtn)

(min) {min) (min)
LONTROL DIA 140466 {16,843 (767 +10] 33245 [2.140.2| 9.8+ [169.3462.5 29.6+7 | 5.5 1.2
[ESTENULO | wzarezfiers Pmasnfstzrs | Lor02] w6t |igs g mers | 6 0.9
ESTIMULO 2 132560 176237 (628217 | 26627 | L7r02| 288 | sl sise | 6 0.1
esTIMULO 3 1562450 [12.8 #3.1 se2 418 | 30249 | aso0a] ac6r 176643 27649 | 6.5 1.3
ESTIMULO 4 180.3 + 62 |16.2 + 2 48,1 49 | 27,6 +6 1.7 + 0.2 47.3 + 166 + 40 6.2+ 8 6.4 1.3
lCONTROL POSTESTI-
W 179.7+3018.5+8 [54.2+48 |325+4 | L6+0] 3.6+ [ter9s24] 32248 | 5.2 1
lcoNTROL NOCHE 422+ 47 {29.2¢4 [109.2418F50.6+6 [ 2400 | 874+ [28164 33| 3416 5.2 0.6

ROL T~

F:Lmo o oSTESTE | 3984 +22]30.2 49 [ 96.8 423 | 51448 |18+ 0.2 | 139+ | 2858429 (33,4410 | 5.4 0.7
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,TABLA 5.~ ¥ + D.E. DE LOS PARAMETROS DE SUERO MOR Y ABORTIVOS DEL EXPERIMENTO 3.

ABORTIVOS SUERD HOR .
TIEMPO FRECUENGIA | DURACION | LATENCIA | TIEMPO | FRECUENCIA | DURACION | LATENCIA | CICLOS 1
TOTAL (oin) (min} TOTAL {min) (win} (min)
(imnin) (min)
COMTROL BIA 43 4 0.6 | .6 £ 26 | 1.05 4 0.3 164 + 100 |62 4+ 7.1 [14.6 +2 J4.a+6.9 | 87,7420 (25,7 4 6.1]7.74 0.9
!
ESTLHULO | (002 U2 E 0L (0.2 5 a0 43R 87 3154 {1213 Tt e [ 85+l |3+ 76 5640
;
N ]
ESTIMULO ? Faso 0+ oror | oso 05w [1L2r2 B4 62440 |3y LT |57 42
o + * + : : * ¢ *
!
ESTIMULD 3 P0.8+0.2 {0,406 0.3+ 0780503+ 112 [96+16.6 | 11.B+2 |8.2+ 100 59,3422 [%.4+6.1[51%1
ESTINLLY 5 [ 0+o0 o+ T 0su  (BR9427.1 (10846 (7.9 + L] 63419 (399 + 13 |65+
! L
i
;gggig"n‘;;’““' .1+ e [ .5 4 ae 105 £ 0.01MIB #4800 [ 79452 (23410 37403 [ 56426 |13+ | R0
| CONTROL NOCHE (10,3 + 2.1 | % + 10+ 006 [1a7.4% 33 (1128 + 26 (2606 + & |4 00y 112 440 2005 ¢ sk Ban b
| coxraoL postis- | !
STES- e o 6 28, s 292+ 4 |5, 9420 |25y s 6 d k2,
§ TIMULO NOCHE e 3.3 s 1+ 0.6 |85:H)01514:?) 9.2 + 5.1 41 139.9 + 20 {27.3 + 3 if 1
. i -




DURACION SMOR

7)_( ID.E.(min)

+p 0.001

G

C.D. ESTt1 EST2 EST3 EST4 C.PD.

Fig. F  Representa que durante 4 dias de estimulacién existe un aumento
en la duraecidn de periodos SMOR. Se observa que el dfa posterior a las

setiones estimulo esta variable no se modifica,

C.D. = CONTROL DiA
EST. 1,2,3,4 = DIAS CONSECUTIVOS DE ESTIMGLACION ACUSTICA
C.P,D, = CONTROL POSTESTIMULO DIA
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FRECUENCIA ABORTIVOS FRECUENCIA SMOR
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" # DE.
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+p 0001 [ .
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.
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o= S CD. EST1 EST2 EST3 EST4 CP.D.
C.D. EST1 EST2ESTIEST4 C.P.D.
*p 0.001
Fig. G [llustra la disminucién en la frecuencia de periodos Fig. # Muestra que durante & dias de estimulactén no

MOR abortivos durante 4 dias de estimulacidn auditiva. Ademis existen cambios en la frecuencia de SMOR.En cambio hoy

mueatra el sumanto en 1a frecuencia en el dfa posterior a la un aumento el dfa posterfor al 4o dfa estimulado.

4a gesidn de estfmulo.

C.D.=Control Dfa. EST. 1,2,3,4"Dias consecutivos de estimylacién acfistica. C.P.D.=Control Postest{mulo Dfa. 64



DISCUSION Y CONCLUSIONES

Los resultados puestran que el estimulo guditivo. aplicado- a
todo lo largo del SMOR, induce diferent;s efectos en los
parametros de SMOR., dependiendo del formato experimental. Por lo
tanto, Be discutiran 1los 3 experimentos de esta tesis por.
separado.

EXPERIMENTO 1: En este caso, log resultados muestran que
durante el lapso de estimulacién se indujo un aumento en la
duracidén de los periodos de SMOR (ver tabla 1). 1o cual corrobora
trabajos anteriores (Drucker-Colin y cols., 1979; Arankouwsky-
Sandoval y cols., 1987 y 1988). Asimismo., se observa en este
lapsc, que el tiempo total y la frecuencia del SﬂOR no se
modifican significativamente (ver tabla i). Los trabajos de
Puizilliout v Foutz (1976, demostrarcn que la estimulacidn vapo-
acrtica, aplicada a 1lo largo de los periodos de SMOR, puede
aumentar su duracién a expensas de la frecuencla, por lo gue el
tiempo total de esta fase de suefio no se modifica. Est¢ implica
gue el digefio experinental de este trabajo produce resultados
semejantes a los obtenidos en esta tesis. Puizillout vy Foutz
{1976) con base en sus trabajos, propusieron que el SHMOR puede
ser separado en un mecanismo de generacién y otro de
mantenimiento. Esta hipétesis fué tamtien propuesta, de manera
independiente, peor Drucker-Colin y cols. en 1979, con base en
sus experimentos con irhibidores de la sintesis proteica y SMOE.
Este grupo de investigacion ovserv6 que al aplicar clorantenicol
en la FRP. se inducia una disminucién en la frecuencia de SHOR

sin que la duracién de estos pericdos se modificara. Lo cual

65



llevé a sugerir que la sintesis de proteinas en la formacién
reticular, interviene en el mecanismo de generacién del SMOR.
Agipismo, al aplicar atropina sistémica, en gatos con una
privacién de SMOR de 72 hr. observaron que la duracién de los
prericdos no aumentaba como en los controles. Propusieron que los
mecanismos de mantenimiento del SMOR eran de naturaleza
colinérgica (Drucker-Colin vy cols.,1983). Por lo tanto, estos
experimentos sostienen la idea de que ¢l SMOR es un fendmeno en
el que intervienen 2 mecanismos diferentes muy relacionados. Sin
enbargoe hasta el momento, las estructuras encargadas de estos
nmecanismos nc han sido bien definidas.

Ahora bien, de acuerdo con e2sta linea de pensamiento, en
este trabajo el aumento en la duracién de los periodos de SMOR
inducido por 1la estimulaciéon auditiva, sugiere que es el
mecanismo de mantenimiente el que se ve modulado. Sin embargo,
hay que considerar que en la sesion de estimulacidn, también se
produce una tendencia (aue no alcanza significancia) al aumento
del tiempo total ¥y a la disminucion de la frecuencia de esta fase
de sueflo {ver tabla 1). Por lo tanto, se puede proponer que el
mecanismo de mantenimiento del SMOR, al ser modulado por el
estimule, interacciona con el mecanismé de generacién. De tal
suerte que al existir una retroalimentacién negativa entre estos
doB sistemas, la cuota diaria de SMOR no se modifica. Esta
hipétesis explica que el aumento en la duraclédn de los periodos
de SMOR es a expensas de una modificacién simultdnea en la
frecuencia y en el tiempo total de SMOR.

Hay que aclarar, que la hipotesis de un mecanlismo

homeostAtico que tiende a mantener la cuota diaria de SMOR, ha

‘.
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surgido a partir de experimentos de privacién de SMOR. En estos,
sé observé que a mayor privacién , mavor tiempo total, duracion vy
frecuencia de esta fase, a lo largo de 1las primeras horas
pOSCerioreé a la privacién (Jouvet, 1966). Sin embargo, este
concepto no ha sido relacionado con estructuras neurales, sino
mas bien con la acumulacién de sustancias hipnogénicas.

Por otro lado, los resultados que se observan en la tabla 1,
demuestran que el estimulo produce una disminucion .en la
frecuencia v el tiempo total de los periodos abortivos. Esto se
encuentra intimamente relacionado con el aumento en la duracién
de 1los periodos de SMOR..va que al disminuir los periodos
abortivos, 1la duracién promedio del SMOR aumenta. En 1979,
Drucker -Colin v cols. demostraron que los periodos abortives no
presentan un incremento gradual en la frecuencia de disparo de
las neuronas de la FRP. De tal suerte que estos investigadores
sugirieron que en los periodos abortivoes no se alcanza la
excitabilidad neuronhal necesaria, para que. se produzca un periodo
de SMOR normal. Asimismo, Drucker-Colin vy cols, (1988),
observaron que la estimdlacibn suditiva produce un incremento en
la frecuencia de disparo de las neuronas del F1G, que
probablemente este mediando el aumento en la duracién de los
periodos de SMOR. Con base en estas evidencias se puede sugerir
que al aumentar la excitabilidad neuronal por el estimulo
auditivo. no se presentan periodos abortivos, debido a que en
éstos la excitabilidad neuronal es balja.

En resumen, =e puede considerar al SMOR come un fenémeno en

el que intervienen: 1) mecanismos de generacion (relacionados con
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la frecuencia). 2) mecanismos de mantenimiento (relacionadogg cen
la duracidn) de esta fase., vy 3) mecanismos de retroalimantacion
entre los dos sistemas (relacionados con el tiempo total). Con
base en ésto, se susiere que el estimulo auditivo produce un
efecto modulador sobre el sistema de mantenimiento del SMOR. que
aumenta’ la excitabilidad de las neuronas que lo componen. Este
aumento en la excitabilidad neuronal. induce por un lado el
incremento en la duracion del SMOR, v por otro una disminucién en
la frecuencia v el tiempo total de los periodos abortives. Sin
embargo, los sistemas de generacion del SMOR no se afectan
directamente por el estimulo. va que no existen cambios en 1a
frecuencia del SMOR. Esto nos lleva a proponer un sistema de
retroalimentacién negativa, aque regula la interacciép entre 1los
mecanismos de generacion y los de mantenimiento, de tal manera
que el tiempo total nc se modifica.

Por otra parte, los resultados muestran que el estimulo ne
preduce efectos tardios t(ver-tablas 1 v 2)., durante los deos -dias
subsecuentes, io cual nos lleva a proponer, que el sistema de
retroalimentacién funciona’'de tal forma. que los parametroc de
esta fase se normalizan inmediatamente después del periodo de
estimulacién.

EXPERIMENTO 2: Nuevamente, en los resultados se observa jue
durante la sesion de estimulacién, la duracién de los periodos de
SMOR aumenta significativamente (ver tabla 3). Asimisnme, &I}
tiempo total de esta fase no se altera. Sin embargo, <n  =ste
experimento la frecuencia del SMOR disminuve signiticativamente,
lo que trae consigo que los intervalos de 3HMOR aumenten durante

los 24 horas de estimulacion. Esto nos sugiere , nuevamente, la
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existencia de un sistema de retroalimentacién negativa, ague t.

la capacidad de mantener la cuota total de esta fase duraﬁ:er ur
periode de estimulacién de 24 horas. De tal manera que, =zt
mecanismo disminuve la actividad del mecanismo de generacion ':jue
disminuve la frecuencia de SMOR!, comc respuesta al aumento en la
actividad del mecanismc de manténimienro inducide por = el
estimulo.

Es 1importante recalcar, que la duracion del SMOR tiené [$324
aumente mavor durante och: horas de estimulacioén (7.79:-1.1 min.}
que durante 24 horas (5.8 +-0.4). Lo que sugirie que la
excitabilidad neuronal de lias estructuras que intervienen en rl
mantenimiento del SMOR, tienen una capacidad limitada en sy
respuesta, que se propone que es un problema de fatiga neuronal,
cuando se aplica la estimulacién auditive durante grandes lapsos.
Seria muy interesante, registrar 1la actividad wunitaria de
neuronas de la FRP durante 24 noras de estimulacién auditiva
aplicada a lo largo de los periodos de SMOR. para poder comprobar
esta hipodtesis.

Asimismo, se vuelve a encontrar que los periodos abortives
disminuven durante la estimulacion auditiva, tanto en frecuencila
como en tiempe total (ver tabla 35, Lo cual <ge explica,
nuevamente par €] aumente en La rrecuencia de diswpars de las
neuronass que intervienen 2n e! mecanismo de mantenimiente  Jdet
SMOR. Sin enbares =i s- retome 1a idea de la capacidad limitaa-
de respuesta da  «3tes neurcnas, al  ser estimuladas  Jurante
periodos largos. se esperaria que 21 namero y tiempo totel de

periodos abortivos  aumentara en .ias ulwimas hcras Qe



estimulacidn. Este fenomenc no se puede observar en los
resultados por aque el anslisis es global, es decir. de las 2a
horas de registro.

otro> de los resultagos interesantes en este experimentc es
aue no existen efectos posteriores a las 24 horas de
estimulacién. Esto nos lleva a sugerir que el mecanisme de
retroalimentacion, nuevamente actua de tal forma Qque los
parametros del SMOR se normalizan una vez terminada la sesién de
estimulacién. Asimismc. se puede proponer que el efecte del
estimulo estd mediado por un aumento en la excitabilidad neuronal
y no por factores humorales que se acumulan en el liquido
cefaloraquidec. rues ia respuesta es inmediata. si la
estimulacion sensorial indujera 1la 1liberaciéon de factores
humorales, el efecto de éstos sobre el suefilo se observaria
después del estimulo. lo cual no sucede aunque el periodo de
estimulacion sea muy large. La teoria ae las sustancias
nipnogenicas acumuladas, Jdurante la vigilis ha sido sustentada,
en los ¢ltimos afios {(Borbely v Tobler, 1989). Sin embargo. se
propone que estas sustancias ejercen su efecto. una vez gque se
acumdla cierts concentracidn, va sea ern el liquido cefaloraquiden
O en estructuras neurcna.es e€specificas.

EXPERIMENTO 3: Los resultados obtenidos en aste experimento,

son semejantes a loas observados en el experimente 1. Durante los

tuatro dias de estimulacion. se observa que la dura:idn de
pericdos de SMOK auments significativamente ‘ver tabla I

Ademas, el tiempo total v la frecuencia de esta fase nc presentan
cambics durante las sesiones de estimulacion. Es impportanze

aclarar, que la duracion de les periodos de SMOR estimulados. es

70



semejante en los cuatro dias, Lo cual nos lleva a proponer, que
lag neuronas que intervienen en el mecanismo de mantenimiento del
SMOR, aumentan su frecuencia de disparo de manera similar en los
cuatro dias, 8in que esta respuesta llegue a un limite. De tal
forma que la estimulacién durante ocho horas en varios dias
consecutivos, no presenta un fendémeno de habituacion al estimulo
auditive © que 1ls informacién sensorial se flltre, como se
observa en la vipilia (Darian-Smith. 1984). Asimismoc. va que 1la
frecuencia y tiempo total de SMOR no se modifican durante las
cuatro sesiones de estimulacién. se sugiere que el sistema de
ratroalimentacion, entre 1los mecanismos de mantenimiento y de
generacién del SHOR, se comportan de forma semejante durante las
cuatro Beslones de estimulacion. De tal manera, que al aumentar
la duracién del SMOR. =ste mecanismo induce simultineamente un
aumento. en el tiempo total y una disminucién en 1la frecuencia,
aunque no se alcance significancia en estos dos ultimos
parametros.

Otro de los resultados que es semejante al experimento 1, es
la disminucién en la frecuencla y el tiempo total de los periodos
abortivos, durante los cuatro dias de estimulacién (ver tabla S).
Estos hallazgos ratifican nuestra hipétesis de que el estimulo
auditivo induce un aumento en 1la excitabilidad neuronal, de tal
suerte que se abate la frecuencia de los periedos MOR abortives.
Ademas . 'esta disminucién se mantiene durante los cuatro dias de
estimulacién, 1o que corrobora que el mecanismo de mantenimiento
de esta fase sigue respondiendo de forma similar durante estos

dias.
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Uno de los resultados que se considera mas importantes en
1

este experimento. e€s que los cuatro dias de estimulacién inducen
efectos terdios en el SMOR (ver tabla 5). En el dia posterior a
1z ultima sesion de estimulacion. se observa que la  frecuencia
del SMOR aumenta significastivamente., Lo cual estd relacionado con
un ifcremento en la frecuencia de periodos abortives dursnte este
lapso de registro. Sin embargo, la duracién v el tiempo total de
SMOR. no presentan moéificaciones sipnificativas. Con base en
estas evidencias. se puede sugerir., que el mecanismo de
generacion del SMCR, presenta uns gran actividad durante el
control postestimulo dia; probablemente porque ia interaccion
entre los mecanismes de mantenimiento v de generacioén durante  la
estimulacidn, es a través de un sistema de retroalimentacion
negativa, de tal suerte gue al aumentar la duraciétn del SMOR por
la estimulacién. la frecuencia tiende a disminuir. y se mantenie
el tiempo total de esta fase de suefio. Cuando se deja de aplicar
el 2stimulc auditive, la duracién de los periodos de SHMOR nn
aumenta, pero el sistema de retroalimentacion negativa sigue
funcionando, lo que orcasiona que el mecanismo de generacién se
active, v aumente azi la frecuencila del SMOR.

El hecho de gque aumenten la frecuencia v tiempo total de los
periodcs  abortivos durante el control postestimulo dia, nos
sugiere gque las ~structuras que intervienen en el mezanismo d~
mantenimiente ne  DrESENTaron un aumento Arsdual normar.  en la
trecuzncia de 3isvar: de sus celuias  Druwver-Colsn v cols..
1979). De esto se deduce aue otro de los efectos oésterxoxes a la
estimulacion es una disminucion en la excitabilidad del mecanismo

de2 mantenimiento del SMOR. Sin embarzo. esta disminucion no es



suficiente para une 1a ‘duraﬁioﬁ del SMOR =] fri:u:ca
significativamen-e. A

Un fenbmeno interesante es el que los efectos tardios 2 - la
estimulacidis nc se dan durante la nocne inmediata &l cuartc  dia
de estimulacién, sino al dia siguiente. Con base Fh esto
proponemos que el sistema de retroalimentcidn negativa entre los
mecanismos de generacién y mantenimiénto, presenta un tipo de
actividad circadica. Esto implica Qque la caracidad de
interaccion entre los mecanismos citados, depende de la nora del
dia. La mavoria de los autores que estudian c¢iclos circadicos
proponen al gato como un animal policiclice (Ursin y Sterman,
1981). Sinvembargo. se ha observado que el gato presenta un ritmo
circadico en su actividad e ingesta de alimehto (Randall v =ols.,
1985). Estos autores su;ieren gue 21 ciclo vigilia«suefio en el
gato no es polifdsico, sinc que exhibe durante el estade d=
reposo nocturno., periodos entrecortados de actividad. Ademas
sugieren gue la forma en que se ha analizade el cﬁclo vigilia-
suefio. por otros investigadores, no ha sido lo suficientemente
ekhaustiva. Escto apoyaria en cierta forma nuestra hipotesis.

En conclusién podemos proponer:
a} él astimulo auditivo.aplicadc durante @1 SMOR nos rpermite
discernir entre un mecanismc de mantenimiento y un mecanismo de
generacion de. 3MOR.
S= Existe un sistems de reirzalimentacisn negatl e ahtre et
dos mecanismes. aque mantisne <l tiemp. total ae SMOk L La!l
suerte, aque al aumentar la duracion de ests fase por 1s

estimulacisn, se induce una tendencia a disminuir su trecuencia.



e) Los resultados de los tres diseflos experimentales muestran
otros 2 fenémenos en.comﬁn. El primero estd relacionado con 1la
cuota de estimulacidén. En estos experimentos se estimula el
sistema auditivo, el estimulo se aplica 2z todo lo largo de los
periodos de SMOR y las caracteristicas del estimulo ({(duracioén,
frecuencia e intensidad), son las mismpas. Sin embargo, 1la
distribuciéon y duracién de los periodos de estimulacion varian en
los tres experimentos, de tal forma que las diferencias en los
efectos del estimulo en estos experimentos, demuestran gque la
cuota de estimulacion es el factor que modula al suefio,

El sesgundo fenémeno observado en los tres disefios
experimentales, es la presencia de modificaciones en algunos de
los parémetros del SMOR. sin que existan efectos en el SL ni en
la vigilia. Estos resultados surileren que las estructuras que
aumentan su excitabilidad por la estimulacioén durante el SMOR,
por un lado no participan en el mecanismo de interaccion entre el
SMOR con el SL v la vigilia. Y por otro, se corrobora aque estas
estructuras se encuentran mediando los efectos en algunos de los

pardmetros del SMOR.
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