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| sindrome metabolico (SM) se define como

la conglomeracion de una serie de trastornos

metabolicos como la obesidad abdominal,
resistencia a la insulina, hipertension arterial e hiperlipidemia.
En conjunto, estos elementos incrementan el riesgo de
enfermedad cardiovascular (ECV), diabetes mellitus tipo 2
y otras causas de mortalidad. El SM se ha reconocido como
una entidad de etiologia multifactorial; entre los elementos
contribuyentes se han identificado los ciclos circadianos
(CC). La implementacion de intervenciones relacionadas
con la higiene del suefo podria ser una herramienta
especialmente poderosa en este contexto, en particular
para el control de condiciones como la obesidad, el SMy la
ECV, que constituyen un peso avasallante para los sistemas

de salud publica. Estas se centran en la duracion del suefio,
su regularidad, y la armonia entre los horarios de suefio
y los patrones alimentarios, al igual que la atencion al
contenido nutricional. Debido al importante impacto
comunitario de las enfermedades cardiometabolicas y los
trastornos del suefo en la actualidad, el objetivo de esta
revision es esclarecer el papel de estos y las modificaciones
del CC en el desarrollo del SM y como la intervencion a
través de la atencion a las medidas de higiene del suefo
puede ayudar a prevenir este proceso.

Palabras clave: Sindrome metabdlico, enfermedad
cardiovascular, ciclo circadiano, higiene del sueno, calidad
del sueno.
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he metabolic syndrome (MS) is defined as the

conglomeration of various metabolic disorders

such as abdominal obesity, insulin resistance,
hypertension, and hyperlipidemia. In consonance, these
elements increase the risk for cardiovascular disease
(CVD), type 2 diabetes mellitus, and other causes of
mortality. MS has been recognized as a multifactorial
entity; with circadian cycles (CC) among the contributing
factors. Implementation of interventions related to sleep
hygiene may be an especially powerful tool in this context,
in particular for the control of conditions such as obesity,
MS, and CVD, which constitute an overwhelming load for
public health systems. These ones center on sleep duration
and reqgularity, and the harmonization between sleep time
and eating patterns, as well as nutritional contents. Due
to the important community impact of cardiometabolic
diseases and sleep disorders at present, the objective
of this review is to revise the role of the latter and the
modifications of the CC in the development of MS, and
how the intervention through sleep hygiene measures
may aid in the prevention of this process.

Keywords: Metabolic syndrome, cardiovascular disease,
circadian cycle, sleep hygiene, sleep quality.

| sindrome metabodlico (SM) se define

como la conglomeracion de una serie de

trastornos metabdlicos como la obesidad
abdominal, resistencia a la insulina, hipertension arterial
e hiperlipidemia’, que se acompafia de componentes
satélites como la disfuncion endotelial, inflamacion
cronica, estados de hipercoagulabilidad y adiposopatia.
En conjunto, estos elementos incrementan el riesgo de
enfermedad cardiovascular (ECV), diabetes mellitus tipo 2
(DM2) y otras causas de mortalidad?. Son abundantes los
esfuerzos para determinar la etiologia de esta condicion,
la cual es tipicamente descrita como multifactorial. Entre
los aspectos contribuyentes se encuentran las dietas
altas hipercaldricas, la inactividad fisica y un componente
genético. Sin embargo, estos factores por si solos no
explican la creciente epidemia de obesidad y SM observada
en la actualidad, por lo que la necesidad de identificar
otros factores causales resulta imperante®4.

Entre estos, se ha subrayado la influencia de los ritmos o
ciclos circadianos (CC), los cuales, a través de intricados

sistemas de autorregulacién, organizan las funciones
fisiolégicas de todo el organismo en periodos repetitivos
y estables de 24 horas, cual pieza de relojeria®. Las
alteraciones en estos ciclos estan intimamente vinculados
con los trastornos del suefo®. Por muy lejanos que se
perciban estos componentes del SM, se ha llegado a
correlacionar los trastornos del suefio y de los CC con la
aparicién de SMy ECV. Este panorama se torna alarmante
al considerar que 26% de la poblacién mundial reporta
no dormir suficientes horas, mientras que el insomnio
propiamente y la apnea obstructiva del suefio exhiben
cifras de prevalencia de 1% y 4%, respectivamente.
Ademas, los problemas relacionados con el suefio podrian
estar infradiagnosticados y subreportados, en tanto se
estima que hasta un tercio de la poblacion general ha
presentado el insomnio como motivo de consulta en
algun punto de su vida’®. Debido al importante impacto
comunitario de las enfermedades cardiometabdlicas y los
trastornos del suefio en la actualidad, el objetivo de esta
revision es esclarecer el papel de los trastornos del suefio y
las modificaciones del CC en el desarrollo del SM y cémo
la intervencion a través de la atencion a las medidas de
higiene del suefio puede ayudar a prevenir este proceso.

Ciclo circadiano, trastornos del sueiio
y sindrome metabdlico

Los CC son sistemas de regulacién interna cuya
funcionalidad es modulada por estimulos externos tales
como la luz, la temperatura, los patrones de alimentacion,
entre otros; al igual que indicadores internos como
la disponibilidad de nutrientes macromoleculares, vy
sefiales propioceptivas y viscerales®. A nivel molecular,
se articulan por un componente activador representado
por las proteinas CLOCK y BMAL1, y un componente
inhibitorio constituido por las proteinas PER y CRY®. La
heterodimerizacion de las proteinas CLOCK y BMAL1
durante el dia promueve la activacién de genes que
codifican para el polo opuesto del ciclo, PER y CRY;
posteriormente, hacia la noche PER y CRY se encuentran
en niveles mas elevados, y tras dimerizarse, pueden inhibir
el complejo CLOCK/BMALT1, ejerciendo un feedback
negativo y permitiendo el “reinicio” del ciclo™.

El sitio principal de accion para este proceso es el nucleo
supraguiasmatico en el hipotadlamo, donde se integran
todas las sefales internas y externas para su regulacion.
No obstante, esta maquinaria genética esta presente en
todas las células, en sincronizacion con el “reloj central”
hipotaldmico. Se ha descrito la participacion de este
sistema de regulacién circadiana en el metabolismo de
la glucosa, por ende, subyaciendo al nexo plausible entre
los CC y la DM2". En efecto, si bien los mecanismos
moleculares ain no han sido del todo dilucidados, es
sabido que estas proteinas son ubicuas en el organismo
generando varios “relojes periféricos”. Por ejemplo,
se ha descrito que la supresion de Bmall1 en el higado
resulta en un incremento de la tolerancia a la glucosa'?,
mientras que la supresion de Cry resulta en inhibicion
de la gluconeogénesis'?, reprimiendo la expresion
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de la fosfoenolpiruvato carboxiquinasa (PEPCK) —Ila
enzima de paso limitante para la gluconeogénesis— a
través de mecanismos mediados por el receptor de
glucocorticoides' >

El funcionamiento del pancreas no escapa a la influencia
de los CC. Si bien es cierto que la secrecion de insulina esta
fuertemente relacionada con la alimentacién, las células
beta pancreaticas también muestran un patrén auténomo
independiente de la ingesta de alimentos' - '8, En este
sentido, la supresion de los genes Clock y Bmal1 genera
una disminucion en la secrecién de insulina inducida
por glucosa, asi como también tolerancia disminuida
a la glucosa y una proliferacion deficiente de los islotes
pancreaticos'>,

Las disrupciones de los CC pueden ser causadas por
multiples factores, incluyendo el estrés, la sobreexposicion
a la luz artificial, trastornos depresivos y ansiosos, y varios
otros. La reduccion en el tiempo de suefo parece ejercer
uno de los efectos mas severos en este escenario®. En
particular, se ha observado que los periodos de suefio corto
(menores de 7 horas) estan fuertemente relacionados con
la ganancia de peso en adultos jovenes?'. Mas alla de la
desregulacion endocrino-metabdlica condicionada por los
cambios en el funcionamiento de los relojes circadianos,
se ha documentado que los individuos con deprivacion del
suefio tienden a ingerir mayores cantidades de alimentos
con mayor contenido graso y a tener horarios y habitos de
alimentacién mas irregulares?.

Esta alteracion en los habitos alimentarios es sumamente
relevante, puesto que tanto la consistencia de los horarios
de alimentacién como lo que se ingiere per se tiene
impacto en el perfil circadiano y metabdlico?. Estudios en
ratones demuestran que el consumo elevado de grasas
hacia el final de la fase activa del ciclo circadiano, la noche,
incrementa significativamente la adiposidad, la secrecion
deinsulinay leptinay los niveles de triacilglicéridos séricos,
efectos no encontrados en los ratones que se alimentaron
predominantemente al inicio de la fase activa*. De
manera similar, un estudio realizado en mujeres obesas
demostrd que la pérdida de peso tiende a ser mayor en
aquellas que consumian la mayor proporcién de alimentos
en horas tempranas del dia. Esto sugiere que la fijacion de
horarios de alimentacion y la restricciéon del consumo de
alimentos hipercaldricos en la noche podrian ser factores
protectores contra el SM?*> 26, Ademds, el consumo de
ciertos alimentos durante la noche se ha asociado de
forma consistente con peor calidad del suefio?’.

Otro regulador clave del CC es la percepcion de luz, sea
natural o artificial. Mdltiples estudios han demostrado
que la “luz nocturna” es un precipitador muy relevante
de la disrupcion circadiana?®, ya que la retina percibe la
luz y activa neuronas en el sistema nervioso central que
inducen alteraciones en la expresién normal de los genes
Per1y Per2?. De igual forma, esto se ha asociado con la
elevada prevalencia de obesidad y trastornos metabdlicos
en los trabajadores de turnos nocturnos por su evidente

exposicion a luz durante la noche®. No obstante, el estilo
de vida actual condiciona que estos problemas no se
limiten a esta poblacién, sino que se extienden a todos
los usuarios de dispositivos electrénicos en horas de la
noche, en estrecho vinculo con la aparicién de trastornos
del suefio®'.

Con base en lo anterior, se vislumbran los posibles
fenémenos explicativos de la coexistencia de alteraciones
de los CC y del suefo con diversos trastornos
cardiometabdlicos®?. De hecho, esta relacion podria ser
bidireccional: Se ha observado que los individuos obesos
tienden a presentar mayor disrupcién circadiana, en
asociacién con factores como la apnea obstructiva del
suefo y la alteracion de los horarios de alimentacion®?. De
esta manera, los trastornos metabdlicos y los trastornos
circadianos se retroalimentan entre si, de forma que
mutuamente contribuyen a deteriorar la calidad de vida
del paciente?.

Higiene del suefio y su rol en el sindrome metabdlico
Se denomina higiene del suefo al conjunto de
intervenciones elaboradas con la finalidad de mejorar la
calidad del suefio del individuo primordialmente a través
de medidas no farmacolégicas®. A su vez, la calidad del
suefo es una variable multifactorial que describe el nivel
de satisfaccion de un individuo con respecto a su habito
del sueno®. Las medidas de higiene del suefio suponen
modificaciones de los habitos que rodean la hora de
dormir, asi como también modificaciones en el horario
para dormir y despertarse®.

Un aspecto primordial a abordar es la duracion del tiempo
de suefio, donde ambos extremos son perjudiciales: tanto
la restriccion cronica del sueno (<6 horas/dia) como la
prolongacién excesiva del suefio (>10 horas/dia) comportan
efectos deletéreos en la esfera cardiometabolica, por lo
que las recomendaciones actuales sugieren al menos 7
horas de suefio continuo hasta un maximo de 9 horas®.
Estudios realizados en personas sanas sugieren que
cambios tan minusculos como aumentar una hora de
suefio por 6 semanas puede generar una significativa
mejoria en la sensibilidad a la insulina®. A la inversa, se ha
demostrado que una sola noche de deprivacién del suefio
puede inducir resistencia a la insulina por multiples vias
metabodlicas®, efecto que se ve exacerbado en la medida
que se extiende el periodo de deprivacién®.

Otro aspecto sumamente relevante a la hora de modificar
los habitos de suefo es la regularidad del horario de
suefo. Se recomienda establecer una hora fija para
dormirse y despertarse todos los dias, respetando el
tiempo de suefio antes establecido®. Se ha descrito que a
mayor variabilidad en el horario de suefio se incrementa
el riesgo de desarrollar alteraciones cardiometabdlicas de
forma significativa, independientemente de la duracion
del suefio e incluso de otros factores del estilo de vida,
colocando la regularidad de los horarios del suefio en un
puesto de muy alta relevancia en el control metabdlico
del paciente®. Este riesgo elevado es importante para




n
Q
c

2
)

=
%)
c
o

(9

la aparicion de obesidad, hipertension arterial y DM2.
Asimismo, la irregularidad en los horarios de suefio se ha
relacionado con mayor riesgo de desarrollar trastornos
por estrés, trastornos depresivos y trastornos de ansiedad;
los cuales por si mismos también estan ligados con la
aparicion de SM 41,

Por otro lado, la exposicion a luz artificial en las horas
cercanas al periodo de dormir también puede afectar
severamente la calidad del suefio y la estabilidad de los
CC*, En estudios experimentales se ha demostrado que,
a mayor exposicion a luz artificial, peor es la respuesta
de la retina para inducir la secrecién de melatonina. De
igual forma, la utilizacion de lentes con la capacidad de
bloquear las longitudes de ondas cortas en la luz resulta
en una mejoria en la regularidad de los CC. En suma, se
ha recomendado la restriccién de la exposicion a la luz
artificial 4 horas antes de dormir 4.

Finalmente, otro aspecto a considerar es disminuir el
consumo de cafeina y otros estimulantes durante el dia y
especificamente en el horario cercano a la hora de dormir.
La ingesta de café a la hora de dormir, e incluso 3-6 horas
antes de este momento, tiene un impacto deletéreo
en la calidad del suefo. Por ende, no se recomienda el
consumo de estas sustancias en este periodo de tiempo*.
Sin embargo, algunos estudios han arrojado resultados
ambiguos, por cuanto se requiere mayor investigacion en
esta area a futuro®.

as alteraciones de los CC, los trastornos del

suefio y las enfermedades cardiometabdlicas

constituyen un conglomerado patoldgico
virtualmente indivisible, cuyo alto impacto epidemiolégico
demanda intervenciones prontas y efectivas. La correccion
de los malos habitos de suefo podria ser una herramienta
especialmente poderosa en este contexto, en particular
para el control de condiciones como la obesidad, el SM
y la ECV, que constituyen un peso avasallante para los
sistemas de salud publica. En efecto, las recomendaciones
antes expuestas podrian ser una opcién efectiva para
mejorar el perfil metabolico de los pacientes y por ende
mejorar su calidad de vida en varias esferas. Este potencial
justifica la importancia de mayor estudio ulterior sobre el
tema en el futuro.
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