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Daniel M. C. tiene 13 afios y ha sido un buen estudiante hasta hace 1 afio. Desde entonces sus
profesores comentan que se encuentra muy distraido y parece “ausente”, quedandose dormido
algunas veces en clase. Un dia su tutora le pregunta si ha dormido bien y Dani responde que
si pero, habitualmente, cuesta quedarse dormido por la noche. Cuando se acuesta, como esta
despierto, aprovecha para chatear con los amigos. Los fines de semana y en vacaciones se en-
cuentra mejor porque puede despertarse tarde por la mafiana. Sus padres, alarmados porque
ha suspendido 5 asignaturas, hablan con su tutora, quien les comenta el problema del suefio de
Dani, por lo que acuden a su pediatra.

Su médico, después de hacerle una historia médica muy detallada, le entrega una serie de cues-
tionarios, tras realizarle algunas pruebas sencillas (ECG, analitica con hemograma, bioquimica
rutinaria, metabolismo férrico y hormonas tiroideas), le entrega un folio con un cuadrante en el
que debe sefalar cudndo duerme y cuando esté despierto, lo que come, si toma alguna medi-
cacién y cuando, si hace ejercicio, etc. Dani le entrega el siguiente esquema:

DIARIO DE SUENO

o rvora [

4 Indica la hora en que acuesta a su hijo

1 Indica la hora en que su hijo se despierta
M Indica que su hijo duerme

[ Indica que su hijo esta despierto
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Dos semanas mas tarde vuelve a ver a Dani y le comenta que el problema que tiene se debe a
un desajuste de su “reloj biolégico” con el ciclo dia-noche, iniciando un tratamiento con melato-
nina y ciertas modificaciones de sus habitos diarios (debe sentarse en clase cerca de la ventana,
le recomienda realizar deporte al comienzo del dia, no debe tomar sustancias estimulantes
como café-cocacola-té, debe evitar usar dispositivos electrénicos después de las 20h, etc). Su
pediatra insiste en que tome la melatonina siempre a la misma hora, aproximadamente, y antes
de la cena, lo que sorprende a su padre, que también ha tomado melatonina para dormir tras
volver de un viaje a EEUU pero pocos minutos antes de acostarse.

Introduccion

El suefio es un estado fisiolégico activo, ciclico y reversible que juega un papel fundamental en
el desarrollo infantil y sus problemas en la infancia y la adolescencia son motivos frecuentes de
consulta. Los trastornos del suefio en los nifos, a diferencia de lo que ocurre generalmente en
la edad adulta, pueden tener implicaciones negativas tanto en el desarrollo infantil (conducta,
rendimiento escolar, crecimiento) y en la calidad de vida de sus familiares. La preferencia por un
determinado horario de suefio del nifio o cronotipo determina los horarios de suefio regulados
de forma intrinseca y los padres deben conocer el cronotipo de sus hijos porque condicionara
en muchas ocasiones la duracién del suefio y la actitud familiar frente al suefio. Este cronotipo
esta regulado por el llamado “marcapasos circadiano”, localizado en los nlcleos supraquiasma-
ticos en el diencéfalo, quienes a su vez controlan la aparicion del suefio a través de la melatoni-
na, cuya secrecién depende de la luz percibida por la retina.

Uno de los tipos de trastornos de suefio son los trastornos del ritmo circadiano, en los que la can-
tidad y calidad del suefio son normales, pero ocurren en un momento incorrecto de acuerdo con
los horarios socialmente admitidos y habituales. En la poblacién pediatrica el cuadro mas habitual
es el sindrome de retraso de fase, en el que el paciente tiende a dormirse y despertarse mas tarde.

Sindrome de Retraso de Fase (SRF)

Descripcion

El sindrome de retraso de fase (SRF) es una alteracién del ritmo circadiano del suefio que con-
siste en un retraso estable del periodo de suefio nocturno habitual, caracterizado por insomnio
ala hora de acostarse y dificultad para despertarse por la mafiana en el momento deseado, que
provoca somnolencia diurna excesival. Habitualmente, las personas con SRF son incapaces de
conciliar el suefo hasta altas horas de la madrugada y no pueden despertar hasta Ultimas horas
de la mafana o por la tarde. Durante sus horarios de suefio preferidos, la duracion del suefio
y la calidad son generalmente normales. Los problemas de insomnio y somnolencia diurna se
originan cuando los pacientes deben cefiirse a un horario social o laboral que obligan a avanzar
el inicio del suefio o de la vigilia, siendo muy dificultoso o casi imposible levantarse a la hora
estipulada. Durante los dias laborales, no suelen dormir mas de 2-5 horas por noche, pero es
muy caracteristico que el fin de semana compensen la privacion crénica de suefio alargando el
periodo de suefio. En los periodos vacacionales, libres de limites horarios, vuelven a retrasar su
ritmo de suefio sin presentar insomnio ni somnolencia.

Por la imposibilidad de seguir unos horarios regulares de estudio ni de trabajo, suelen ser jove-

nes a los que se les califica de noctdmbulos o de vagos, y generalmente son mal considerados
dentro del contexto sociofamiliar. El indice de depresion, pérdida de apetito y de concentracién
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es alto, asi como la presencia de trastornos afectivos en relaciéon a su problema. Como conse-
cuencia sufren un aumento de problemas escolares, laborales, sociales y de salud? A su vez, el
SRF se relaciona en muchas ocasiones con psicopatologia asociada?

Prevalencia

El sindrome de retraso de fase (SRF) es el trastorno mas frecuente del ritmo circadiano y suele
comenzar a manifestarse en la segunda década de la vida. La prevalencia es de un 0.3%-0.17%
en la poblacién general y de un 7-16% entre adolescentes y adultos jévenes. En mas de un 40%
de los casos se asocia a historia familiar.

Etiopatogenia

Su etiologia es desconocida y se han sugerido diferentes hipotesis:

«  Periodo circadiano intrinseco mas prolongado de lo habitual.

«  Anomalias de la curva de respuesta a la luz. De hecho, la hipersensibilidad a la luz vesper-
tina puede ser un factor precipitante o que favorece la cronificacién del retraso de la fase
del suefio*.

«  Imposibilidad para adelantar la fase del suefio de forma natural®.

¢ Menor capacidad para compensar la privacién créonica de suefio®.

Factores de riesgo:

1. EDAD: En los adolescentes existe un retraso habitual del ciclo vigilia-suefio, con tendencia
a acosarse tarde, y presentando somnolencia diurna excesiva durante el horario escolary a
dormir mas de lo habitual durante los fines de semana’. Esta fase retardada de suefio pre-
sente en los adolescentes responde a factores psicosociales propias de la edad (aumento
de actividades nocturnas con disminucién de la influencia del control paterno) y fisiologi-
cas (como el retraso en la secrecion de melatonina, dim light melatonin onset, DLMO?. El
SRF es muy raro en ancianos, con una prevalencia del 3%.

2. GENETICA: En mamiferos, el reloj circadiano esta controlado por genes activadores o pro-
motores y represores que regulan el ritmo vigilia-suefo®. La expresion de estos genes
("clock-gene”) determina las preferencias para establecer el periodo principal de suefio. En
el SRF suele existir una agregacion familiar y se piensa que este problema tiene un con-
dicionante genético, con una modificacion del gen Per3° mientras que el gen CK1 epsilon
ejerce una funcién protectora para desarrollar un SRF.

3. SEXO: En un estudio realizado para analizar las preferencias “matutinas-vespertinas” en
estudiantes, se han apreciado diferencias, siendo mas frecuente la preferencia “vespertina”
en varones't,

4. EXPOSICION LUMINICA: Se ha propuesto que una de las razones por las que algunas per-
sonas desarrollan un SRF es que no se exponen a la luz diurna por la mafiana y/o aumen-
tan la exposicién a la luz al final del dia. Ademas, se ha relacionado la depresion estacional
con menor intensidad de la luz diurna, especialmente al amanecer.

En resumen, en los adolescentes existe una tendencia a retrasar el episodio de suefio nocturno
pero no se conoce exactamente cuanto influyen los factores exdgenos y enddgenos. Aunque
muchos jévenes con horarios de suefio retrasados son capaces de adaptarse a un horario conven-
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cional cuando es preciso, es cierto que los sintomas de SRF, retraso estable del ciclo vigilia suefo,
aparecen por primera vez a esta edad®?. No esta claro si el SRF representa el extremo cuantitativo
de la fase retardada de adolescentes o corresponde a una entidad clinica distinta.’®

Meétodos diagndsticos en el sindrome de retraso de fase

La sospecha diagnostica del SRF se realiza en base a la historia clinica del paciente con queja
crénica de insomnio, por un retraso estable del periodo de suefio nocturno habitual. Estas
alteraciones de suefio se asocian a repercusiones en el funcionamiento diurno. Su diagnostico
definitivo se basa en el analisis de los marcadores de fase del sistema circadiano. Estos parame-
tros pueden determinarse mediante técnicas subjetivas y objetivas.

Métodos Objetivos

Actigrafia: Los actimetros son pequefos aparatos que se sujetan a la mufieca o tobillo y regis-
tran el movimiento del sujeto, nifio o adulto, en su entorno habitual. La posibilidad de monito-
rizar a los sujetos, sin que se precise su colaboracion activa, durante largos periodos de tiempo,
y con dispositivos no invasivos, es la principal ventaja de esta técnica®.

Polisomnografia (PSG): Es el registro simultaneo de la actividad eléctrica cerebral, los mo-
vimientos oculares y el tono muscular en mentén, junto con otras variables bioldgicas (ECG,
respiracién, etc). La PSG no es necesaria para el diagnostico del SRF, pero se realizara cuando se
sospeche la coexistencia de patologias de suefio primarias que puedan empeorar el SRF como
un sindrome de apneas del suefio o un sindrome de piernas inquietas.

Marcadores de la Fase Circadiana:

1. Determinacion de Melatonina: La determinacién en muestras seriadas de plasma o saliva
del momento preciso en el que se activa la secreciéon de melatonina (dim light melatonin
onset, DLMO) es un excelente marcador de fase del sistema circadiano. Normalmente el
DLMO se registra alrededor de las diez de la noche. Los pacientes con SRF sin embargo,
presentan DLMO bastante mas tardios*°.

2. Termometria: El registro de temperatura central se considera, junto con el del ritmo de
melatonina, el mejor marcador de fase del sistema circadiano. Sin embargo, la dificultad
de este procedimiento radica en su caracter invasivo y molesto, por lo que se han desa-
rrollado técnicas alternativas. Una de estas es la medida de la temperatura de la piel de la
mufieca. Durante el suefio, la temperatura de la piel aumenta, mientras que esta desciende
durante los periodos de actividad. Su principal limitacién son las modificaciones debidas a
las condiciones térmicas ambientales?®.

Variables integradas. Analisis del ritmo TAP (temperatura, actividad y posicién).
Este método unifica la informacién proporcionada por los ritmos de temperatura, actividad y

posicién permite detectar con gran precisién los episodios de suefio y determinar la fase del
sistema circadiano?’.

Métodos subjetivos

Diarios de Suefio: consiste en anotaciones diarias de las horas cuando sucede el suefio.

ADOLESCERE - Revista de Formacion Continuada de la Sociedad Espafiola de Medicina de la Adolescencia -+ VolumenI - N° 2 - Mayo 2013

79



Casos clinicos

Trastornos de suefio. Sindrome de Retraso de Fase (SRF)

80

Es el método mas difundido pero su cumplimentacion supone una carga para los evaluados; ni-
flos o adultos y evaluadores; los padres cuando se trata de nifilos menores de 8 afios. Figura 1.

Cuestionario Matutinidad-Vespertinidad (M-V): son cuestionarios para la determinacién de
las preferencias horarias de los sujetos clasificandolos en matutinos o vespertinos. El de Horne y
Ostberg fue el original y los Social Rhythm Metric (SRM) y el Munich Chrono Type Questionnaire
(MCTQ) son variantes de éste. El cronotipo con preferencia vespertina va unido con un patrén
de suefo retrasado o irregular'®, aunque no hay suficiente evidencia para recomendarlo como
herramienta de rutina para el diagndstico del SRF*.

Anamnesis: Las variables que deben obtenerse para el diagndstico de SRF son: hora de irse a
la cama, hora inicio del suefio, nUmero y duracion de despertares de >5 minutos de duracion y
horarios de suefo. Existen datos que orientan al diagnéstico de SRF:

« Las diferencias entre semana y los fines de semana pueden ser la clave de sospecha de la
presencia de un SRF sobre todo en nifios y adolescentes

«  Cuando no sea posible registrar el suefio sin limitaciones de horarios y en los dias de entre
semana el inicio del suefio esté retrasada de forma considerable y los fines de semana se
duerma maés de dos horas respecto al suefio total de entre semana se debe sospechar la
presencia de un Sindrome de Retraso de Fase.

Diagndstico diferencial del sindrome de retraso de fase

El sindrome de retraso de fase de suefio (SRF) debe diferenciarse de aquellos patrones de suefio
variantes de la normalidad, sobre todo en adolescentes y adultos jovenes que presentan una
preferencia para mantener un horario de suefio retrasado sin alteracion en su funcionamiento
o rendimiento (preferencia circadiana vespertina).

Las actividades personales y sociolaborales que se realizan a Ultima hora de la tarde pueden
perpetuar y exacerbar el retraso de la fase de suefio. Unos habitos de suefio inapropiados
juegan un papel importante en el desarrollo y el mantenimiento de un patrén de suefio retra-
sado.

El SRF debe diferenciarse de otras causas que provocan una dificultad en el inicio y/o manteni-
miento del suefio:

. Insomnio. En el SRF, cuando el paciente puede acostarse en su horario deseado, la conci-
liacién y el mantenimiento del suefio es normal. Sin embargo, los pacientes con insomnio
tienen dificultad para iniciar el suefio independientemente de la hora de irse a dormir y el
suefio suele ser fragmentado.

«  Sindrome de piernas inquietas. Los sintomas del sindrome de piernas inquietas (p.ej. sen-
saciones desagradables en las piernas al ir a la cama que mejoran con el movimiento,...)
frecuentemente se asocian con dificultad para iniciar el suefio.

«  Trastornos psiquiatricos. Diferentes condiciones psiquiatricas se asocian con dificultad
para conciliar el suefio, pero el patron suefo-vigilia caracteristico del SRF no suele estar
presente en estas situaciones (p. ej. depresion, trastorno bipolar, trastornos de ansie-
dad).

. Destacar que algunos trastornos como el trastorno por déficit de atencion e hiperactividad
(TDAH) y los trastornos del desarrollo pueden presentan una resistencia al ir a la cama y
una latencia de suefio prolongada, en relacién a un retraso de fase de suefio.
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El objetivo del tratamiento es alinear el reloj circadiano con el ciclo luz —oscuridad de 24 horas
deseado. Una aplicacion correcta de las normas de higiene del suefio asi como la identificacion
y tratamiento de alteraciones médicas o psiquiatricas concomitantes son las bases para la co-
rreccién del SRF. Aunque la cronoterapia, la luminoterapia, y la farmacoterapia son tratamientos
adicionales Utiles en el SRF*5, se debe cuidar de forma minuciosa la higiene y habitos del sue-
flo, evitando sustancias estimulantes, ejercicio fisico intenso y en general, cualquier actividad
que pueda causar una excesiva activacion en las Ultimas horas de la tarde. También hay que
disminuir la intensidad luminica en las horas previas al acostarse y aumentarla al maximo al le-
vantarse, con especial cuidado en la utilizacion de aparatos electrdnicos (ordenadores, moviles,
consolas, TV,...) antes de acostarse, ya que pueden provocar un retardo en la conciliacion del
suefo y progresivamente un retardo de fase.

Cronoterapia

Se recomienda un retraso progresivo de 2-3 horas diarias de los horarios de acostarse y levan-
tarse durante 5-6 dias sucesivos, permitiendo al episodio mayor de suefio desplazarse hasta la
hora deseada. Este cambio va supeditado a una gran adherencia de rutinas de suefio -vigilia y
buenas practicas de higiene del suefio: se deben evitar las siestas y el horario de las comidas y el
ejercicio fisico se han ir ajustando al nuevo horario cada dia, entre otras. Si bien la cronoterapia
ha demostrado ser un tratamiento eficaz en condiciones de laboratorio®, fuera de éstas, existen
muchos factores que limitan la efectividad y aplicabilidad de este método El problema principal
es que son necesarios varios dias para ajustar el horario, lo que puede resultar dificil y pesado
para los pacientes e interferir en sus horarios académicos y laborales, ya que algunos dias el
episodio principal de suefio es durante el dia, con riesgo de exposicién a la luz en el tiempo
circadiano inadecuado.

Se han descrito otras alternativas, aunque los resultados suelen ser peores. Una posibilidad es
adelantar de forma progresiva, 30-60 min, la hora de acostarse y levantarse o dormir durante 6
dias en los horarios habituales, después un dia sin dormir y al dia siguiente adelantar la hora de
acostarse y levantarse en 90 minutos. Asi sucesivamente hasta llegar a la hora deseada.

Luminoterapia

La luz tiene un rol determinante en la restauracion del ritmo circadiano. La administracion de luz
brillante por la mafana provoca un avance de fase de los ritmos circadianos en el SRF mientras
que la administracién nocturna incrementa el retraso de fase. La luminoterapia por tanto, con-
siste en la exposicion a la luz durante las primeras horas de la mafiana y evitarla a Ultimas horas
de la tarde. La duraciéon y la intensidad de la exposicion tienen que ser individualizada, y se debe
ir ajustando segun la respuesta del paciente. Por ejemplo se puede utilizar de forma inicial 2
horas de luminoterapia al levantarse a 2.500 lux, o exposiciones mas intensas durante menos
tiempo (10.000 lux durante 30-40 minutos). Existen ldmparas especiales de luminoterapia, entre
5.000 y 10.000 lux, que ademas filtran los dafinos rayos ultravioletas®™ 2 Siguiendo la curva de
respuesta de fase (PRC) humana tras la administracion a un pulso de luz, los mayores benefi-
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cios se obtendran inmediatamente después del minimo de temperatura corporal (CT min o T
nadir), que suele ser unas dos horas después del inicio del suefio. Como medir la temperatura
clinicamente no siempre es facil, lo mas recomendable suele ser realizar la luminoterapia nada
mas levantarse segun la fase circadiana enddgena estimada a partir de los diarios de suefio
recogidos durante los dias previos.

La luminoterapia no se debe realizar en pacientes con retinopatia, fotosensibilidad, mania y
tendencia migraiosa. Un examen oftalmolégico previo es recomendable en pacientes con al-
teraciones oculares y/o retinianas antes de comenzar la luminoterapia. Los efectos secundarios
son poco frecuentes, pero puede aparecer cefalea, irritacion ocular, nauseas, sequedad ocular y
dérmica, eritema y precipitacion de estados hipomaniacos en pacientes con trastorno bipolar.

Melatonina

La administracién de melatonina exdgena produce cambios de fase en el reloj circadiano in-
terno, siendo la PCR de melatonina casi la opuesta a la PCR de exposicién a la luz. La admi-
nistracion de melatonina vespertina (3-5 mg) es eficaz en producir un avance de fase y en
disminuir la latencia de suefio. Sin embargo, como con la luminoterapia, no existen unas guias
estandarizadas respecto al tiempo, dosis o duracién del tratamiento. En la practica clinica suele
administrarse entre 5-7 horas antes de acostarse, ya que estudios controlados han determinado
que el mayor avance de fase se produce cuando se administra melatonina exdgena 6 horas an-
tes del dim Light melatonin onset (DLMO)? (inicio del ascenso de melatonina con la atenuacién
vespertina de la luz).

La administracion de melatonina a dosis mayores que las dosis supra fisiolégicas (>0,5 mg), si
bien no producen cambios cronobiolégicos mayores, si pueden presentar un efecto hipnético
concomitante, favorable para el tratamiento del SRF. La utilizacién en el SRF ha de ser breve, en-
tre 1-3 meses, ya que los tratamientos duraderos han demostrado una mayor tendencia a volver
al retraso de fase una vez se suspende el tratamiento. Como terapia Unica, su efecto es menor
que el de la luminoterapia pero la combinacién de fototerapia por la mafiana y melatonina ves-
pertina parece ser una modalidad terapéutica mucho mas eficaz. En este caso se recomienda la
administracién de melatonina 12 horas antes de la exposicion a la luz?.

Hay que recordar que la utilizacién de la melatonina no esté aprobada por la FDA y EMEA para
el tratamiento del retraso de fase, si bien existen numerosos estudios que demuestran su efica-
cia y seguridad. Debe evitarse en embarazadas y lactantes.

En la actualidad no existe un consenso sobre como utilizar estas distintas terapias. En el 2007, la
Academia Americana de Medicina del suefio establece unos parametros guia para el diagnosti-
co y tratamiento del SRF, basados en la evidencia®®:

1. Diagnéstico: Determinacién de la fase circadiana del suefio mediante diarios de suefio o
actimetria durante un minimo de 7 dias.

2. Tratamiento:
— Intervenciones comportamentales en todos los casos y de caracter permanente.
— Luminoterapia por la mafiana, 2-3 horas antes o al levantarse.

— Administracion de melatonina (3-5 mgs) vespertina unas 5-6 horas antes de acostarse.
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Casos clinicos
Trastornos de suefo. Sindrome de Retraso de Fase (SRF)

Figura 1
Agenda o diario de suefio

Centro de salud de:
Pediatria Agenda de sueiio de
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Rellenar las horas que esté durmiendo D:D y dejar e blanco D:D cuando esté despierto. Marcar con una flecha hacia abajo | al acostarle y con
una flecha hacia arriba t cuando se levante. D/F: Domingos o festivos.

Ejemplo: duerme hasta las 4 de la madrugada. Se levanta a las 4 y se acuesta a las 4.15. Permanece despierto hasta las 5.30 y en ese momento
se queda dormido hasta las 9. A las nueve se levanta. A las 15 horas se le acuesta durmiéndose a las 15.15 y levantandose a las 16.30. A las 20.30
horas se le acuesta, durmiéndose de 21 a 23 horas permanece despierto.

Dia | D/F

o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 (11 | 12 | 13 | 14 |( 15 | 16 | 17 20 | 21| 22 | 23
[T P T T T TR LT [T
En abscisas se representan las horas del dia, sombreando las casillas correspondientes a los episodios de
suefio. Este grafico ofrece una vision del patrén vigilia-suefio durante al menos 2 semanas.
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