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Resumen

Los ritmos circadianos modulan practicamente todos los proce-
sos fisioldgicos en los mamiferos y estos al estar sincronizados
con sus ritmos circadianos garantizan su salud. Obviamente una
alteracion circadiana puede ser el origen de una amplia gama
de enfermedades. La invencion de la luz artificial provocé mu-
chos beneficios a nuestra sociedad moderna, sin embargo, los
ciclos circadianos ya no solo fueron afectados por la luz natural
del dia y la oscuridad de la noche, sino también por la luz artifi-
cial, la cual puede provocar disturbios en estos. El propdsito de
esta revision es dar una vision general de la interrelacion entre
la luz-ritmos circadianos-fisiologia. No se busca profundizar en
ninguno de estos aspectos, pues la informacion es bastante am-
plia y no seria practico ponerla en una publicacidon de este tipo.
Se selecciond la informacion relacionada con el tema desde la
mas clasica hasta la mas actual.
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Abstract

Circadian rhythms modulate practically all physiological proces-
ses in mammals and It being synchronized with their circadian
rhythms guarantee their health .Obviously a circadian alteration
can be the origin of a wide range of diseases . The invention
of artificial light brought many benefits to our modern society,
however circadian cycles were no longer only affected by natural
day light and darkness at night, but also by artificial light, which
can cause disturbances in these. The purpose of this review is to
give an overview of the interrelationship between light-circadian
rhythms- physiology. It does not seek to delve into any of these
aspects, since the information is quite extensive and it would not
be practical to put it into a publication of this type. Information
related to the topic was selected from the most classic to the
most current .
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Resumo

Os ritmos circadianos modulam, praticamente, todos os processos fisioldgicos nos
mamiferos e estes, ao estarem sincronizados com os seus ritmos circadianos, garan-
tem a sua saude. Obviamente, uma alteracéo circadiana pode ser a origem de uma
ampla gama de doencgas. A invencao da luz artificial provocou muitos beneficios a
nossa sociedade moderna, sem duvida, os ciclos circadianos ja ndo s6 foram afetados
pela luz natural do dia e a escuriddo da noite, sendo também pela luz artificial, a qual
pode provocar disturbios nestes. O objetivo desta reviséo € fornecer uma visao geral
da inter-relagao entre a luz-ritmos circadianos-fisiologia. Ndo buscamos nos aprofun-
dar em nenhum destes aspectos, pois as informagdes sao bastante amplas e néo
seria pratico coloca-las em uma publicacdo deste tipo. Selecionou-se a informacéao
relacionada ao tema, desde a mais classica até a mais atual.

Palavras-chave: Luz, Ciclos circadianos, Mamiferos, Fisiologia.
Introduccion

Los ritmos circadianos modulan casi todos los procesos fisioldgicos de los mamiferos
y son una caracteristica de estos (1-7). El nucleo supraquiasmatico (NSQ) del hipota-
lamo contiene el regulador primario del ritmo circadiano en los mamiferos (4, 8-11). La
retina es la estructura que utilizan los mamiferos para percibir la luz (12). EI NSQ esta
regulado por la luz por medio del tracto retinohipotalamico (2,13-16). EI NSQ sincro-
niza los relojes periféricos en varios 6rganos entre si y con el tiempo externo (10,17).
La estructura molecular del reloj circadiano en los mamiferos comprende varios ge-
nes (18-20). Los relojes circadianos intervienen en procesos endocrinos, locomotores,
metabdlicos y del sueno-vigilia en los mamiferos (10).

Para cada especie el proceso circadiano garantiza que todos eventos bioquimicos,
fisiologicos y de comportamiento, asi como la sincronizacién del suefio y vigilia su-
cedan en el momento adecuado (21). La exposicidon a un estimulo de luz durante la
fase de oscuridad en la noche altera el reloj circadiano ya sea adelantandolo o retra-
sandolo dependiendo de la intensidad y el tiempo que dure esta sefal luminosa (22).
La presencia de luz artificial en la noche ha originado que los ciclos de luz natural se
hayan alterado (23). La luz en la noche puede afectar los ritmos circadianos (24-26).

Metodologia

El 97% aproximadamente de las referencias bibliograficas fueron obtenidas de la pa-
gina de internet PubMed® cuya propietaria es la National Library of Medicine de los
Estados Unidos; para el resto de las referencias se utilizé el buscador Google. Como
criterio de inclusioén se le dio preferencia a las referencias que tenian menos de 10
afnos de su publicacién y aquellas que rebasaban este margen y fueron incluidas fue
en virtud de su vigencia y valioso aporte a esta revision. El tema fue desarrollado en
6 partes (Reproduccion, Glucosa, metabolismo y obesidad, Salud mental, IV Suefio.
Sistema inmune y Alergia y Cancer) con la finalidad de darle una distribucién lo mas
sistematica posible.

Desarrollo

Reproduccion. La luz es importante para la fisiologia de los animales, ya que regula
los ritmos circadianos y aspectos reproductivos (13). El fotoperiodo es importante
para la reproduccién de los ratones de laboratorio recomendandose cualquiera de los
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2 fotoperiodos siguientes: 12 horas de luz y 12 horas de oscuridad (27-31) o el otro de
14 horas de luz y 10 de oscuridad (28-31).

Cuando la luz llega a la retina se inhibe la sintesis de melatonina (32-35) y se origina
la produccion de otra serie de hormonas. Una de estas hormonas es la prolactina (32).
La secrecion de prolactina esta influenciada por el ritmo circadiano, el cual oscila con
los periodos luz-oscuridad y suefio-vigilia (36). Unas de las funciones principales de la
prolactina es intervenir en la regulacion del crecimiento de la glandula mamaria (37), la
lactogénesis (37,38) y la galactopoyesis (32,39), también participa en la reproduccion
(40). La prolactina es secretada en el I6bulo anterior de la hipofisis y esta regida por
varios agentes (36). El agente inhibidor mas importante de la prolactina es la dopa-
mina, que es un neurotransmisor. Los agentes estimuladores de la prolactina son el
factor liberador de tirotrofina (TRH) y la oxitocina. Los agentes estimuladores e inhibi-
dores estan influenciados por el sistema nervioso central y también por los periodos
suefio-vigilia, luz-oscuridad, asi como del mismo modo por la actividad sexual (41).

La interrupcion en el ritmo circadiano afecta la funcién reproductiva también debido a
que altera la secrecion de melatonina la cual participa en el desarrollo folicular, en la
calidad de los ovocitos, en la ovulacion, asi como en la salud y desarrollo fetal (42).
Experimentos en modelos murinos que utilizaron ratones sometidos a cambios repeti-
dos del ciclo Luz-oscuridad, mostraron un aumento del apareamiento no productivo y
una disminucién de los embarazos a término (43).

Se ha relacionado el trabajo de turnos nocturnos con trastornos reproductivos tales
como endometriosis, ciclo menstrual alterado, disminucion de la fecundidad, infertili-
dad, abortos, partos prematuros y bajo peso al nacer (44).

Glucosa, metabolismo, obesidad. La prolactina participa en la diferenciacion de is-
lotes pancreaticos y proliferacion de células B (45-49), asi como en la distribucion y
regulacion de tejido adiposo (50,51).

La melatonina participa en la homeostasis de la glucosa, la secrecion de insulina y el
metabolismo energético (52).

La glandula pineal produce melatonina durante las horas de oscuridad (53-55). La
melatonina sincroniza las funciones de los érganos del cuerpo, células y tejidos en
relacion con el medioambiente (54,56,57). Las consecuencias del ciclo alterado de
melatonina con la interrupcion cronologica del fotoperiodo, asi como las alteraciones
de la melatonina producida en el tracto gastrointestinal se han relacionado con una
variedad de patologias, incluidas desde luego las que comprenden tanto el estbmago
como el intestino (58).

La interrupcion circadiana cronica es un factor de riesgo para la presentacion de en-
fermedades metabdlicas (59). La desincronia de la red del reloj circadiano promueve
el aumento de peso y altera la homeostasis de la glucosa en ratones (60). Cuando
durante la noche que debe haber oscuridad hay presencia de luz se producen alte-
raciones en la glucosa, asi como aumenta la presentacion de obesidad y sindrome
metabdlico tanto en humanos como en animales (61). En las personas el aumento
a la exposicidn de luz durante la noche dentro de sus hogares esta relacionado con
obesidad, niveles de triglicéridos altos y desequilibrio en el colesterol (62).

Salud mental. La contaminacion con luz tenue de los alojamientos de los roedores
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durante la fase de oscuridad puede provocar depresion y ansiedad, lo cual puede
afectar el resultado experimental (63,64). EI comportamiento animal también se ve
afectado por la intensidad luminosa del ambiente (13,65). El fotoperiodo en la vida
temprana influye en la astrogénesis en el hipocampo y puede relacionarse con deter-
minados tipos de comportamientos en la edad adulta en los ratones (66). Ademas de
los efectos en el sistema circadiano, la luz posnatal también inducira cambios a largo
plazo en el sistema de estrés, el eje Hipotaldmico-Pituitario-Adrenal (HPA) y la regula-
cion del estado de animo (67).

La exposicion adecuada de luz azul a pacientes con Alzheimer o demencia favorece
el cuidado debido a que aumenta su actividad en el dia y en la noche incrementa su
tiempo de suefio (68). En personas que sufren demencia, su tiempo de suefio noc-
turno se incrementod considerablemente después que estas fueron expuestas durante
semanas a la luz brillante de la manana o a la de todo el dia (69). En humanos la luz
puede ser usada para tratar problemas en piel, depresion e ictericia (70,71).

Sueno. La luz artificial en la noche reduce la duracion del periodo de suefio en huma-
nos (72-74). El suefo y la vigilia pueden afectarse con la exposicion a la luz artificial
en la noche sin verse obligatoriamente afectados los ritmos circadianos (75-80).

Cuando el ciclo de sueio / vigilia y el sistema de sincronizacién endoégeno estan desin-
cronizados, numerosas hormonas se alteran, lo que puede ocasionar problemas para
la salud (81). La disritmia circadiana cronica aumenta la mortalidad en ratones viejos
(82).

Sistema inmune y alergia. La prolactina es estimulante del sistema inmune (32). La
interrupcion de los ciclos circadianos asociada con los desfases de horario provoca
una desregularizacion del sistema inmune innato (1). El reloj circadiano regula varias
funciones en los macréfagos, una de ellas es la secrecion de citocinas una vez que
son expuestos a LPS (83-85). EI mecanismo circadiano en las células dendriticas
puede colaborar con el equilibrio Th1/Th2 (86).

El reloj circadiano es un poderoso regulador de la respuesta alérgica (87). Las al-
teraciones en el ciclo luz/oscuridad estan relacionadas con el desarrollo de alergia
alimenticia (88).

Cancer. La exposiciéon a ciclos de luz artificial aumenta la predisposicion a padecer
cancer (89).

Los trabajadores que les toca laborar en turno nocturno estan provocando en ellos
una alteracion circadiana por lo cual son considerados como personas con riesgo pro-
bable de desarrollar cancer en diversos 6rganos tales como prostata, pulmoén, colon,
etc. (90-92).

Se ha observado altos indices de cancer en personas cuyo trabajo implica tomar vue-
los (azafatas, pilotos) los cuales estan asociados a descompensacion horaria lo que
ocasiona disturbios en su ritmo circadiano endogeno (93-95). Existe la posibilidad que
otro tipo de factores influyan en la presentacion de cancer en estas personas con este
tipo de trabajo tales como la radiacion ionizante y los turnos de trabajo nocturnos (93).
Sin embargo, no es tan erroneo que la descompensacion horaria favorezca el cancer,
ya que se han hecho estudios de esta condicién utilizando ratones con tumores como
modelo, a los cuales se les aplicaba una descompensacion horaria en forma crénica lo
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que provocaba un aceleramiento de la progresion del tumor, asi como un incremento
de su crecimiento en comparacion con ratones con tumores que tenian un ritmo circa-
diano normal (96,97).

Discusion y conclusiones

De toda la literatura revisada no se encontré alguna que mencionara que no existe
interaccion entre los ritmos circadianos, la luz y los procesos fisioldgicos de los mami-
feros (1-7,10). Tanto el hombre como los animales pueden disfrutar de los beneficios
de un ritmo circadiano adecuado (13,21,87), asi como de las consecuencias cuando
este no esta equilibrado (1,42,44,58-60,81,82,88,90-97). Parte de este desequilibrio
se origind con el descubrimiento de la electricidad (98,99). Si bien esta trajo muchos
beneficios también acarreé desajustes en los procesos fisioldgicos de los seres vivos
(22-26,61-64,72-80,89). Solo queda por hacer lograr una mejor adaptacion e integra-
cion de los dos mundos, el artificial (luz no natural) y el natural (los seres vivos y luz
natural) para poder alcanzar un estado de salud integral.

Es totalmente determinante la interrelacion que existe entre ritmos circadianos, la luz
y la fisiologia de los mamiferos. Como lo pudimos comprobar en esta revision. Inves-
tigaciones futuras reafirmaran este hecho pues descubriremos procesos biolégicos
que son influenciados por los ritmos circadianos y la luz y que en la actualidad desco-
nocemos.
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