¢ Puede la privacion de sueio ser de
utilidad en alcohdlicos con rasgos
depresivos?

Carlos M. Contreras*
Ma. Luisa Marvan**

Summary

Sleep deprivation is an alternative source which may con-
trol the depressive symptomatology. The depressed patient is
a central point not yet enough defined in relation to the poten-
tial benefits of non-drug treatments. One of the main prob-
lems in the treatment of alcoholics lies on the risk of iatro-
genic mixed drug dependence when these patients are sub-
mitted to pharmacological treatments. However, a consider-
able amount of alcoholics suffer also from depression, and up
fo this date it is unknown whether sleep deprivation can be an
alternative approach in the treatment of alcoholism. In the
healthy population, sleep deprivation produces behavioral
changes in which the deleterious actions seem to dominate.
However, in depressed patients an increased REM sleep ob-
tained by total or partial sleep deprivation may improve the
symtomatology. Sleep deprivation is considered a safe treat-
ment with no relevant collateral actions.

Therefore, partial or total sleep deprivation is likely to be
an attractive although not yet explored alternative in the treat-
ment of alcoholics with depressive traits.

Resumen

Existe una estrecha relacién entre la depresion y el alco-
holismo; sin embargo, en pacientes alcohdélicos, el uso de far-
macos antidepresivos es restringido, ya que la interaccion
farmacolégica conlleva ciertos riesgos. La ingestiéon de etanol
produce alteraciones de suefio, particularmente en la dura-
cién y la latencia de la fase MOR. Asimismo, se han descrito
anomalias en el suefo del paciente deprimido, tales como
una disminucién de la latencia de aparicién a la primer fase
MOR, asf como un aumento de la densidad de los movimien-
tos oculares caracteristicos de esta fase. La privacién de
suefio, en particular de la fase MOR, es una terapia que re-
sulta benéfica por lo menos en algunos pacientes deprimidos.
Al parecer, su efecto terapéutico radica en mantener elevada
la presién MOR y contiene la ventaja de carecer de efectos
colaterales reievantes. Con base en estas observaciones, se
sugiere que la privacién de suefio, podria tener efectos tera-
péuticos en ciertos pacientes alcohélicos, especialmente en
aquellos casos en que existe una confluencia entre la depre-
sion y el alcoholismo.
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Introduccion

Ninguno de los marcadores biolégicos que se han
descrito para la depresidn, la esquizofrenia, el alcoho-
lismo o la ansiedad es totalmente satisfactorio (36); sin
embargo, un comin denominador a estos padecimien-
tos son las alteraciones del suefio. E| objetivo de esta
revision consiste en recapitular sobre algunos conoci-
mientos emanados de la privacién del suefio y su posi-
bie aplicacién en algunos alcohdlicos. Ya que en el en-
fermoalcohdlico es frecuente encontrar sintomatologia
depresiva, resulta atractivo el explorar la privacion to-
tal o parcial del suefio como una alternativa en el trata-
miento de alcohdlicos, en quienes se detectan rasgos
y estados depresivos. Debido a que en espafiol la pa-
labra suefio tiene dos significados, es conveniente
aclarar que en este articulo nos referimos al fenémeno
del suefio en el sentido de dormir.

El alcoholismo es un problema frecuente con im-
pacto social y econdmico en el que se afectan practi-
camente todos los érganos y sistemas de quien lo
padece (53,62,69). En la Encuesta Nacional de Adic-
ciones de 1988 (50), se encontré que 51% de la pobla-
cion consume alcohol. A pesar de los notables avan-
ces en el reconocimiento de las alteraciones causadas
por el alcoholismo y de la abundancia de programas
terapéuticos y preventivos (16), el problema perma-
nece.

Aliternativas para el estudio del alcoholismo

Con ei uso de metodologias de seleccién genética
ha sido posible producir cepas de ratén con caracteris-
ticas especiales de sensibilidad al alcohol. La cepa de-
nominada "suefio breve", consume una mayor cantidad
de etanol y el sindrome de abstinencia es més severo
que en los de la cepa denominada "suefio largo" (25), en
los ratones "suefio breve", la cantidad de fase MOR es
mayor (2), suumbral para la intoxicacién es mayor, medi-
do en mg% de etanol en sangre (63), el etanol funcio-
na como un reforzador positivo (23) y desarrollan rapi-
damente tolerancia a sus efectos (45), con respecto a
su contraparte genética. Mediante el estudio de estas
cepas ha sido posible proponer algunas alternativas
para el tratamiento de la intoxicacién alcohdlica (21,22).
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Es posible que también se puedan lograr algunas al-
ternativas para la rehabilitacion del alcohdlico, tales
como la privacién de suefio toda vez que se detecte
en estas cepas, la confluencia de preferencia por el
consumo de etanol, con alteraciones en la ejecucién
de pruebas conductuales que evaltan acciones de an-
tidepresivos y estados afectivos alterados, en anima-
les de laboratorio. Pero por ahora, sélo queda confor-
marse con el estudio del enfermo alcohdlico.

Suefio y depresion

El papel que desempefia el suefio en la depresién
es aln tema de debate (3,4,58). Aunque el espectro
de frecuencias del EEG de pacientes con un episodio
de depresién mayor (51), con depresidn ansiosa (3) y
en deprimidos adolescentes (28) es normal, existen di-
ferencias del patrén del suefio que permiten distinguir-
los de los sujetos sanos (42,43,55,57,66). El estudio
polisomnogréfico de estos pacientes ilustra una dismi-
nucion de la latencia de aparicion de la primer fase
MOR del suefio (16,43,49,73) y, un aumento de la acti-
vidad y de la densidad de movimientos oculares du-
rante esta fase (32). Aunque faltan estudios para com-
probar la especificidad, se ha resumido que las
alteraciones del suefio en la depresidén enddgena se
circunscriben al primer ciclo de suefio no MOR/suefio
MOR: en sintesis, ocurre una disminucién de la laten-
cia a la primera fase MOR del suefio y una fragmenta-
cién de los periodos de suefio lento; en consecuencia,
se ha supuesto que los antidepresivos regularizan el
patron de suefio de acuerdo a su capacidad para su-
primir la fase MOR (56).

La privacién del suefio

A pesar de que existen abundantes datos que ha-
cen suponer la existencia de multiples procesos plasti-
cos involucrados en el mecanismo de accién de las te-
rapias antidepresivas y no uno sdlo como seria la
privaciéon de suefio per se (11), se ha demostrado que
en pacientes deprimidos resulta benéfico mantener
elevada la presién de suefio MOR (67,74,75,76). La
privacion de suefio es el procedimiento empleado para
lograrlo.

El primer investigador en estudiar el efecto de la
privacién de la fase MOR del suefio en el humano
sano, fue Dement (13). Este autor encontrd que des-
pués de la privacién de suefio, los "intentos" por entrar
a una fase MOR aumentan progresivamente a lo lar-
go de una noche y en noches sucesiva, ademas de
aparecer un aumento paulatino de irritabilidad, de an-
siedad, de dificultad para la concentracion, asi como
del apetito y en consecuencia del peso corporal. El
mismo autor (14) encontré méas adelante lo que en la
actualidad es un hecho ampliamente documentado:
una vez que a los voluntarios a los que se les ha impe-
dido alcanzar ta fase MOR del suefio se les permite
dormir normalmente, el tiempo de fase MOR aumenta
hasta recuperarse al paso de los dias. Con ello se
acufiaron los términos de "rebote” del MOR, para refe-
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rirse a esa recuperacion, y el de "presién” del MOR,
para hacerlo en lo abstracto al proceso funcional res-
ponsable.

Cabe mencionar que algunas de las observaciones
sobre los efectos de la privacidn del suefio en pacien-
tes deprimidos se han confirmado en modelos conduc-
tuales de depresién (33,68) y utilizando metodologia
electrofisiolégica (10) en animales de laboratorio, en
donde las variables pueden ser mejor controladas. Los
enfermos con depresién enddgena y los esquizofréni-
cos con sintomatologia afectiva importante, mejoran
después de una o dos noches de privacién total de
suefio {19), aunque aparecen con frecuencia recaidas
cuando se les permite un par de dias de suefio nor-
mal. Conviene destacar que la privacion de suefio ca-
rece de efectos colaterales relevantes y eventualmen-
te basta con variar de modo artificial la ritmicidad
ultradiana (6,20,73).

Son variados los procedimientos utilizados para pri-
var el suefio tanto en animales de laboratorio como en
el humano, y son bastantes los hallazgos. La privacion
de fase MOR del suefio resulta benéfica para pacien-
tes con depresion enddégena (73), la presién de fase
MOR puede ser incrementada por estimulacion auditi-
va, pero existen respuestas diferentes entre sujetos
sanos y deprimidos (59); y se han ensayado algunos
agentes anticolinérgicos para producir privacion de
fase MOR, con resultados promisorios (60). En fin, es
una técnica promisoria que se piensa ensayar con ma-
yor frecuencia.

En animales de laboratorio sometidos a privacion
de fase MOR, algunos autores han encontrado ade-
més de aumento en la ingesta, aumento de la activi-
dad sexual, aumento de la agresividad y aumento
del nimero de presiones de palanca, que los anima-
les han de aplicar a fin de obtener autoestimulacion in-
tracraneal, con disminucidén del umbral para esta res-
puesta (9) y en general un aumento de la excitabilidad
cortical (8). Sin embargo, parece ser que la privacion
de suefio produce acciones diferentes en sujetos sa-
nos y en sujetos deprimidos. En la rata sana la priva-
cionselectiva de fase MOR del suefio se asocia a un
aumentosignificativo en la ingesta de alcchol. Duran-
te la etapa de rebote de la fase MOR disminuye la in-
gesta de etanol, lo cual se ha interpretado por altera-
ciones del sistema noradrenérgico producidos por la
privacion de fase MOR (1); pero la aplicacién de
choques eléctricos inevitables también produce un
incremento en la ingesta de alcohol, aunque algunas
situaciones estresantes tienden a disminuirla (54).
Ademds, la administracién neonatal de algunos anti-
depresivos suprime el suefio activo y en la etapa adul-
ta, la rata suele preferir bebidas alcohoélicas (35). No
obstante, por un‘lado, si bien la privacién de suefio
en la rata aumenta la ingesta de etanol, se trata de
animales sanos sometidos a una situacion estresante
y, por otro lado, la manipulacion de los receptores far-
macoldgicos en el neonato evidentemente tiene dife-
rentes consecuencias con respecto a lo que ocurre en
el adulto. Por lo tanto, estas observaciones en la rata
no excluyen el potencial benéfico de la privacion de
suefio en por lo menos algin grupo de alcohdlicos,
que son aquellos caon rasgos depresivos.



Depresion y alcoholismo

Aln existe controversia acerca de si el alcoholismo
es una enfermedad que se inserta sobre {a depresion,
o bien es el alcoholismo lo que conduce al estado de-
presivo (5); sin embargo se ha supuesto la presencia
de un sindrome depresivo suicida que se caracteriza
por sensaciones de deterioro, ansiedad, delusiones
depresivas y particularmente para el tema que nos in-
teresa, una abundante’ patologia del suefio {77). En
otros paises, alrededor de 22% de intentos de suicidio
de adolescentes, tiene el antecedente del uso de alco-
hol (41); en México se ha reportado una cifra semejan-
te (65). Estas observaciones ilustran una relacién en-
tre la depresién, el alcoholismo y el suicidio, para lo
que parece existir un comun denominador que son las
alteraciones del suefio.

La depresién es un padecimiento que se asocia al
alcoholismo, que (70) con frecuencia va del 60% al
70% (16,18,62). Sin embargo, las interacciones farma-
coldgicas de los antidepresivos con el etanol (29) im-
plican un cierto riesgo; por citar un caso, los antidepre-
sivos aumentan la hipotermia y prolongan el tiempo de
suefio producidos por el etanol (12); lo que incita a la
busqueda de alternativas al tratamiento del alcohdlico
que sufre de depresion.

Por otro lado, la ingestion voluntaria de alcohol en
la rata resulta elevada en los animales que muestran
poca actividad en la prueba de nado forzado y a su
vez duermen mas tiempo en fase MOR (71), lo cual de
nueva cuenta sugiere alguna relacién entre la ingesta
de alcohol, ciertas anomalias del suefio, y en este
caso particular, una ejecucién disminuida de una prue-
ba conductual que evalla por lo menos acciones de
los antidepresivos. Los humanos que suelen dormir
mucho tiempo también suelen preferir alcohol (34)
aunque existe cierta controversia (24).

El suefio y el alcoholismo

La ingestioén de alcohol aumenta el nimero de epi-
sodios de saturacion respiratoria, asi como de satura-
cion de oxigeno durante el suefio de hombres, pero no
de mujeres (7), ademas, aumenta la resistencia nasal
al aire (15), lo que conduce a un aumento del ronquido
que a su vez se ha asociado con el sindrome de ap-
nea de! suefio (47,52,48,72). El ronquido se relaciona
entonces, con el tamafo del cuello, el uso de tabaco y
diversos problemas obstructivos nasales; mientras que
la apnea obstructiva nocturna se relaciona con el ta-
mafio del cuello y con el uso de alcohol, aunque no
tanto con la edad y con la obesidad como se supuso
en otro tiempo (64).

Elsuefio enlo general, y enlo particularla duracién
y aparicion de |la fase MOR, se alteran con la ingesta
de etanol de una manera determinada por la cantidad
y tiempo de consumo (30). El patrén de suefio de alco-
hélicos en las etapas 2 y 3 de la enfermedad son se-
mejantes entre si, pero difieren del de sujetos sanos
en que la actividad EEG es mas desincronizada, tanto
durante el suefio como durante la vigilia, y ademas en
que con frecuencia hay mas alteraciones ansioso-de-

presivas asociadas (61). Este efecto del etanol sobre
el suefio se desvanece cuando la dosis ingerida se
mantiene constante. Sin embargo, lo habitual en el al-
cohdlico es que la dosis ingerida de etanol aumente al
paso del tiempo, por lo que las acciones sobre el sue-
fio -presumiblemente- se mantienen.

Los pacientes alcohdlicos primarios con depresién
secundaria tienen un acortamiento en la latencia de su
primer fase MOR y una disminucién del suefio lento
(26), asi como anomalias en sus acrofases de tempe-
ratura corporal (40). En alcohélicos puros después de
un periodo de abstinencia de dos semanas, se en-
cuentra que mientras menor ha sido el tiempo transcu-
rrido de la abstinencia, se retarda mas la aparicién de
suefio, mientras que la duracién de la primer fase
MOR se relaciona directamente con el numero de be-
bidas ingeridas en los tres meses previos al estudio; y
que, entre menor cantidad de suefio lento aparezca,
habra més sintomas del sindrome de abstinencia (27).

En el corto plazo posterior a la suspensién de la in-
gesta prolongada de etanol, practicamente no hay la-
tencia de la fase MOR, y esta fase suele ocupar alre-
dedor del 100% del tiempo de suefio (31). El delirio
alcohdlico se caracteriza por una hiperexcitabilidad del
sistera nervioso auténomo, asi como en general del
sistema motor, crisis convulsivas, alteraciones psico-
patoldgicas, y concluye con un prolongado periodo de
suefio (39). Durante los primeros seis dias de la absti-
nencia al alcohol, aparece insomnio, un rebote de la
fase MOR y un persistente acortamiento del tiempo de
suefio profundo. En caso de que aparezca delirio,
practicamente 100% del tiempo de suefio transcurre
en fase MOR, desde la primera noche de abstinencia
(44). Diez dias después de iniciada la abstinencia, la
duracidn de los estadios tres y cuatro se reducen, y el
tiempo total de MOR es normal, aunque su latencia
esta disminuida. No obstante, la duracién de la primer
fase MOR es notablemente prolongada. Un mes mas
tarde la segunda fase MOR del suefio es la méas pro-
longada. Esta situacion se normaliza hacia los tres
meses después de la abstinencia (37). En alcohélicos
abstinentes en quienes existe atrofia de la corteza ce-
rebral, las fases de suefio de ondas lentas estan signi-
ficativamente reducidas; esos niveles se restablecen
después de seis meses de abstinencia (38), de hecho
el patrén de suefio de enfermos de psicosis de Korsa-
koff y de Alzheimer, son semejantes (46).

Es evidente una analogia entre las alteraciones del
suefio que se han descrito en deprimidos puros y las
antes mencionadas que ocurren en alcohélicos, lo cual
apoyaria la idea de que la privacion de suefio puede
ser de utilidad en alcohdlicos con rasgos depresivos
antes de que aparezca el sindrome de abstinencia. Ya
que desconocemos en su totalidad el papel que de-
sempefia la sobreabundancia de fase MOR en la eta-
pa del delirio del alcohol.

Conclusion
El alcoholismo y la depresion son entidades nosolo-

gicas que confluyen con frecuencia. El suefio de quien
ha ingerido etanol se altera profundamente, y con fre-
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cuenciaaparecen otrotipo de fenomenosrelacionados
con el suefio, como el ronquido y la apnea del suefio.
Pero en términos generales las caracteristicas del
suefio de alcohdlicos y deprimidos tienen algunas se-
mejanzas. En cambio, en el alcohdlico abstinente, el
patrén de suefio tiene caracteristicas que le son pecu-
liares. A la fecha se cuenta con hallazgos que sugie-
ren que la privacion del suefio, en particular de la fase
MOR, produce efectos benéficos en al menos alguna
poblacién de pacientes deprimidos; por lo tanto la pri-

vacion de suefio podria ser un recurso de utilidad en el
tratamiento de alcohdlicos con rasgos depresivos.
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