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introdUcción 

Los estados del sueño y la vigilia son la manifes-
tación más conspicua de la actividad integrada 

del cerebro. Lo más desconcertante del dormir es 
el que en pocos minutos un individuo que canta, 
corre o resuelve ecuaciones diferenciales se desco-
necta y es apenas capaz de desplegar reflejos auto-
nómicos. Pero la quietud durante el dormir es sólo 
aparente. Internamente los circuitos que sustentan 
la unidad funcional cerebral están sufriendo trans-
formaciones que permiten que en algunos minu-
tos u horas después, este mismo individuo no sólo 

pueda correr y cantar, sino hacerlo mejor que antes 
de acostarse a dormir. A continuación comentare-
mos algunos conceptos generales que son acepta-
dos como explicación posible de algunos aspectos 
del  dormir.

el ciclo sUeÑo Vigilia 

Las redes neurales que integran el operar del 
sistema nervioso central poseen tres posibles 
configuraciones estables o estados: vigilia, sueño 
MOR (movimientos oculares rápidos) y el sueño 
No-MOR (NMOR). Si bien experimentalmente es 
posible automatizar la etapificación de los estados 
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del dormir mediante el empleo de herramientas 
analíticas aplicadas al polisomnograma, lo 
recomendado es el empleo de procedimientos 
algorítmicos que permiten distinguir visualmente 
los estados de sueño humano, como los 
recomendados por la Academia Estadounidense 
de Medicina del Sueño(1,2).

La vigilia es un estado de alta activación somática 
y autonómica. Neurofisiológicamente la vigilia se 
caracteriza por un estado de máxima actividad de 
circuitos tálamo-corticales que sustentan un regis-
tro encefalográfico (EEG) desincronizado (típica-
mente actividad de ondas relativamente rápidas y 
de baja amplitud, en las bandas mayores a 15 Hz, 
beta y gamma) y asociado a la presencia de tono 
muscular en el electromiograma (EMG). Esta alta 
actividad cortical es la manifestación de una in-
tensa integración sensoriomotora que permite al 
individuo el despliegue de respuestas complejas 
y adecuadas(3). El sueño puede ser identificado 
genéricamente como una quiescencia sostenida, 
con reducción de la excitabilidad ante estímulos 
externos y que revierte al estado de vigilia perió-
dica y espontáneamente. Un criterio fundamental 
es la existencia de cuotas de sueño que deben ser 
satisfechas, de tal forma que ante situaciones de 
pérdida de sueño, como ocurre en la privación de 
sueño por turnos laborales, por ejemplo, el balance 
es restituido mediante un rebote compensatorio. 
El sueño NMOR (también llamado sueño quieto 
o con EEG sincronizado) se caracteriza por una 
general disminución de la excitabilidad sensorial, 
asociada a la mantención del control del tono mus-
cular y de los reflejos autonómicos. El EEG del 
sueño NMOR transita gradualmente desde un pa-
trón similar a la vigilia en etapa N1 a la presencia 
de husos de sueño (banda sigma, 10-15 Hz) en eta-
pa N2, y finalmente a actividad de baja frecuencia 
y alta amplitud (banda delta, 0.5 a 4 Hz) en etapa 
N3(2), denominado también sueño de ondas lentas 
(SOL). Es el SOL o etapa N3 del sueño NMOR 
aquélla que se asocia a la capacidad restauradora 

del sueño frente a la vigilia prolongada. El sueño 
MOR (también llamado sueño desincronizado, ac-
tivo o paradójico) se caracteriza por la asociación 
paradojal de una completa atonía muscular que 
impide el despliegue de actividad motora articu-
lada y un EEG de baja amplitud y alta frecuencia 
muy semejante al de la vigilia alerta. Dentro del 
sueño MOR se distinguen fenómenos fásicos y fe-
nómenos tónicos. A los primeros corresponden los 
movimientos oculares rápidos y mioclonías dista-
les y a los segundos, la desincronización cortical 
y la atonía muscular. Existe además una notoria 
inestabilidad autonómica reflejada en cambios fá-
sicos del ritmo cardíaco e interrupción de la ter-
mostasia. 

arquitectura del ciclo sueño-vigilia

Las transiciones entre estados no son aleatorias(4). La 
transición de vigilia a sueño MOR está prohibida, 
de tal forma que la entrada al dormir se realiza siem-
pre a través de la etapa más superficial del sueño 
NMOR. En el humano, el episodio de NMOR pue-
de durar entre 40 y 70 minutos en una noche típica, 
desde donde el sujeto puede retornar fugazmente a 
la vigilia o transitar a sueño MOR(5). Normalmen-
te un episodio de sueño MOR humano dura un 
promedio de 20 minutos, al final del cual el sujeto 
retorna a sueño NMOR para comenzar un nuevo 
ciclo NMOR-MOR, denominado ciclo ultradiano 
de sueño. El ciclo completo NMOR-MOR se repite 
entre 4 y 6 veces en la noche de un adulto joven y 
disminuye su duración desde aproximadamente 90 
minutos en el primer ciclo hasta 60 minutos al final 
de la fase de reposo nocturno, fundamentalmente a 
expensas de la disminución del sueño NMOR. El 
sueño NMOR de la primera mitad de la noche, que 
ocurre durante los 2 o 3 primeros ciclos ultradianos 
de sueño, es fundamentalmente SOL, cuya repre-
sentación en el sueño NMOR total decae exponen-
cialmente en el curso de la noche(6). En la segunda 
mitad de la noche, el sueño NMOR es típicamente 
N2 y los episodios de sueño MOR se prolongan. 
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Al final de la noche los episodios de sueño se hacen 
inestables y se favorece la transición desde el sueño 
NMOR o del sueño MOR a la vigilia.

neurobiología del ciclo sueño vigilia

La transición de la vigilia al sueño NMOR ocu-
rre cuando la corteza cerebral se desconecta fun-
cionalmente de las aferencias sensoriales (visuales, 
somatosensoriales y auditivas) que llegan a través 
del tálamo(3). Esta deaferentación funcional típi-
ca del NMOR se asocia además a la pérdida de 
coherencia en la actividad neuronal en áreas de 
integración polimodal y sensoriomotora. El meca-
nismo de desenganche funcional entre la corteza 
y las claves sensoriales y entre regiones corticales 
es de origen talámico(7). El dormir se inicia cuan-
do ciertas neuronas del tálamo generan patrones 
rítmicos de actividad, actuando como marcapasos 
que se superponen a modo de interferencia sobre 

señales sensoriales. Los marcapasos talámicos que 
se encienden en la transición al sueño exhiben fre-
cuencias bajas (bandas delta y sigma) y reclutan 
progresivamente extensas poblaciones de neuro-
nas corticales con las cuales están recíprocamen-
te conectadas. La actividad eléctrica y metabóli-
ca global del cerebro disminuye cuando ocurre la 
sincronización a gran escala de las neuronas de la 
corteza cerebral. En esa condición se observan los 
elementos de alta amplitud y baja frecuencia carac-
terísticos del sueño NMOR. La desconexión de la 
corteza cerebral respecto de las aferencias sensoria-
les es máxima en la etapa de SOL, cuando ocurre 
un aumento significativo del umbral de despertar. 
Al apagarse los marcapasos talámicos de baja fre-
cuencia, la corteza cerebral recobra la conectividad 
con aferencias cuyo origen puede ser sensorial, 
como en la vigilia, o generadas internamente en la 
formación reticular del tronco encefálico, como en 
el sueño MOR (Figura 1). 

Las neuronas tálamo-corticales de los núcleos sensoriales específicos del tálamo (thal-cx), corticales (Pyr) y del núcleo reticular del tálamo 
(ret-thal) constituyen parte relevante del los circuitos tálamo-corticales y están conectadas como se indica. El glutamato es un neurotransmisor 
exitatorio presente en las aferentes sensoriales (aff-sens), en las neuronas thal-cx y en las Pyr. Las neuronas núcleo reticular talámico liberan el 
neurotransmisor inhibitorio GABA en las neuronas thal-cx.  
(a) Durante la vigilia, la actividad neuronal del circuito se subordina a las aferencias provenientes de la periferia. La actividad global de la corte-
za es máxima, lo que se refleja en un EEG (trazado superior) desincronizado.  
(B) Durante el sueño NMOR, las neuronas ret-thal y thal-cx adoptan un modo de operación oscilatorio que clausura las entradas sensoriales 
hacia la corteza. El reclutamiento de las neuronas corticales por parte de los marcapasos talámicos se manifiesta en que el EEG se sincroniza 
en las bandas de frecuencia características: ondas delta (1-4 Hz) y husos de sueño (7-15- Hz, flecha en trazado).

Figura 1. circuitos tálamo-corticales y sincronización cortical.

a B
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Los circuitos responsables de encender y apagar 
los marcapasos talámicos que determinan la sin-
cronización cortical están localizados en el hipo-
tálamo(8). El hipotálamo contiene un área (región 
perifornical) cuya actividad se relaciona con la 
vigilia. Cuando las neuronas orexinérgicas/hipo-
cretinérgicas (O/H) de esta región están activas, 
se encienden los sistemas de modulación difusa 
con los cuales están conectadas, que en conjunto 
constituyen el sistema ascendente activante (SAA), 
compuesto por núcleos histaminérgicos, cateco-
laminérgicos, serotoninérgicos y colinérgicos dis-
tribuidos en el troncoencefálico. El sistema O/H 
sostiene directamente la actividad global del SAA, 
contribuyendo a la consolidación de la vigilia. En 
oposición al sistema O/H, en el hipotálamo an-
terior (regiones preópticas medial y ventrolateral) 
existen neuronas cuya actividad inhibe al SAA. 
Son neuronas GABAérgicas  y galaninérgicas cuya 
actividad aumenta durante los episodios de sueño. 
Los neutrotransmisores inhibitorios GABA y ga-
lanina son responsables de apagar directamente la 
actividad de cada uno de los núcleos del SAA hi-
perpolarizándolos (Figura 2).

El SAA es la interfase que transfiere los coman-
dos hipotalámicos que generan los estados de vi-
gilia y sueño hacia un amplio abanico de desti-
nos, incluyendo la corteza cerebral y el tálamo(9). 
Los neurotransmisores que liberan los sistemas 
que constituyen el SAA tienen un efecto neto de-
polarizante en ambos territorios. Cuando el SAA 
aumenta su actividad, tanto el tálamo como la 
corteza se depolarizan, facilitando la transferen-
cia de alta frecuencia característica de la vigilia. 
Al disminuir el tono de actividad del SAA, los 
circuitos tálamo-corticales se hiperpolarizan, li-
berándose los marcapasos talámicos de baja fre-
cuencia que van a reclutar la corteza, clausurán-
dola a las entradas sensoriales.

En la transición desde el sueño NMOR al MOR 
ocurre una disociación al interior del SAA en dos 

bloques: (i) los núcleos serotoninérgicos, catecola-
minérgicos e histaminérgicos los cuales se silencian 
por completo, (ii) y áreas colinérgicas las cuales al-
canzan niveles máximos de actividad (comparables 
al observado en vigilia), que son capaces por sí mis-
mas de gatillar los signos objetivos de sueño MOR 
antes descritos(10), y de apagar los marcapasos talá-
micos, permitiendo un EEG semejante a la vigilia.

cronoBiologÍa del ciclo sUeÑo Vigilia

Los humanos presentan una fuerte predilección 
diurna, la cual es herencia de nuestro linaje prima-
te. El diurnalismo es una estrategia adaptativa en 
la que la vigilia activa ocurre en los momentos de 
mejor rendimiento sensoriomotor, donde la visión 
cromática juega un rol preeminente, desplazando el 

En el hipotálamo lateral las neuronas O/H proyectan de manera 
excitatoria sobre el SAA, sosteniendo al vigilia. En el hipotálamo 
anterior existen neuronas GABAérgicas y galaninérgicas que 
inhiben directamente los núcleos que componen el sistema 
ascendente activador. Una disminución del tono de actividad de las 
monoaminas que componen el SAA favorece la hiperpolarización 
de los marcapasos talámicos y el cerebro transita a la condición de 
sincronización característico del sueño NMOR. Cuando el hipotálamo 
lateral se impone, las orexinas/hipocretinas del hipotálamo activan al 
SAA, el cual depolariza al tálamo y la corteza y se transita a la vigilia. 
El hipotálamo anterior recibe información de la deuda acumulada de 
sueño la que gatilla la respuesta homeostática que favorece el dormir 
en etapas N3 del NMOR. El hipotálamo lateral recibe modulación 
circadiana que favorece la vigilia en el día y el sueño en la noche.

Figura 2. el interruptor del sueño. 
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reposo y el dormir a las horas de oscuridad. Esta or-
ganización temporal está determinada fundamen-
talmente por dos familias de procesos (Figura 2).

 ritmos circadianos

Los ritmos circadianos (del latín circa = aproxima-
damente y dies = dia) tienen un período cercano 
a las 24 horas y son generados por osciladores o 
relojes biológicos distribuidos ampliamente en el 
organismo. Los relojes circadianos juegan un rol 
fundamental al organizar la conducta y diversos 
procesos fisiológicos en el contexto de las 24 ho-
ras, anticipando la conducta y el metabolismo a 
las horas críticas del día tales como el despertar, 
la alimentación, el amanecer, el atardecer, etc. El 
reloj principal o marcapasos circadiano se localiza 
en el núcleo supraquiasmático del hipotálamo y 
está directamente conectado a la retina, lo que le 
permite ajustar el tiempo biológico de manera co-
tidiana al amanecer y atardecer(11). El marcapasos 
circadiano envía conexiones directas e indirectas a 
los centros hipotalámicos que generan los estados 
de vigilia (hipotálamo posterolateral)  y sueño (hi-
potálamo preóptico). Se sabe que el reloj comanda 
el momento cuando es más difícil estar dormido 
(durante las horas de la mañana y en particular 
al final de la tarde) y cuando es muy difícil es-
tar despierto (en la segunda mitad de la noche). 
Pueden ocurrir desajustes de los ritmos biológicos, 
en particular del ciclo sueño-vigilia, ante cambios 
dramáticos en el régimen de noche-día, como ocu-
rre en los viajes transmeridianos, en turnos labo-
rales, en la permanencia prolongada en regiones 
circumpolares (bases antárticas, por ejemplo) o en 
hospitalizaciones prolongadas, especialmente en 
unidades de alta complejidad.

Homeostasis de los estados  de sueño

El término homeostasis del sueño(12) se refiere a 
que ciertas dimensiones del dormir (duración y/o 
intensidad de los estados de sueño) se comportan 

como variables controladas, de tal forma que los 
individuos tienden a mantener constantes la canti-
dad y calidad del dormir en las 24 horas mediante 
ajustes de duración y/o intensidad de los episodios 
de sueño.

Muchos aspectos de la homeostasis del sueño 
NMOR pueden ser explicados satisfactoriamente 
mediante el modelo de los dos procesos (two-pro-
cess model)(12). Se postula la existencia de un pro-
ceso homeostático del sueño NMOR que opera 
como un oscilador tipo reloj de arena que lleva 
cuenta de las horas de vigilia acumuladas. En el 
modelo, la presión al sueño aumenta de manera 
sostenida durante la vigilia y disminuye durante 
el sueño NMOR. En el humano la vigilia diur-
na acumula presión al sueño la cual tiende a su 
máximo hacia el final del día. Durante la noche 
el SOL, que se concentra al inicio de la fase de 
reposo, hace caer la presión al sueño, de tal for-
ma que al final del reposo nocturno la presión al 
sueño es mínima. Experimentalmente es posible 
generar una hipersomnolencia de rebote, que es 
definida como el intervalo de sueño compensa-
torio que ocurre después de una vigilia forzada 
obtenida mediante la privación total de sueño. 
Ésta se caracteriza por una disminución dramá-
tica de la latencia al sueño (tiempo de entrada al 
sueño), incremento en la consolidación del sueño 
NMOR (ausencia de interrupciones espontáneas 
del sueño), aumento del umbral de despertar 
(energía necesaria para sacar al sujeto del sueño) e 
incremento en el poder espectral de ondas lentas 
en el EEG del sueño NMOR, es decir, aumen-
to de la etapa N3 o SOL. El SOL es denomina-
do coloquialmente sueño profundo o reparador 
porque es más difícil despertar a una persona en 
SOL que desde N1 o N2  y porque existe una 
relación directa entre la cantidad SOL y la sensa-
ción de reparación al momento de despertar. Lo 
anterior ha sido cuantificado midiendo la mejora 
en el rendimiento psicomotor frente a dosis cre-
cientes de SOL nocturno(13).
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El sustrato neurobiológico de los mecanismos ho-
meostáticos del dormir es desconocido, no exis-
tiendo evidencias que vinculen causalmente la 
actividad de alguna estructura, circuito o sistema 
de neurotransmisores con los procesos homeostá-
ticos del dormir. Sin embargo, fenomenológica-
mente se ha descrito, manipulado y modelado la 
repuesta del sueño frente a la privación. Los dos 
tipos de sueño responden homeostáticamente(14). 
En el humano la regulación homeostática del sue-
ño MOR sólo se hace manifiesta en experimentos 
de privación de sueño de largo plazo. En modelos 
animales, el rebote compensatorio de sueño MOR 
es completo(15) y se concentra en las horas inmedia-
tamente consecutivas a la privación de sueño, sien-
do la eficacia compensatoria del rebote del sueño 
MOR función de la hora del día. En el humano, el 
rebote de sueño MOR es más completo cuando el 
sueño de recuperación coincide con el horario de 
reposo nocturno(16). 

releVancia Y ÁmBitos de aplicaBilidad  
de los conceptos de cronoBiologÍa  

del sUeÑo

El modelo de los dos procesos predice que toda 
situación, patología o procedimiento terapéutico 
que interfiera con la expresión fisiológica del sueño 
tendrá repercusiones en el estado general del suje-
to, siendo la más llamativa la somnolencia excesiva 
diurna típica del insomnio, la apnea obstructiva del 
sueño o el uso de fármacos hipnóticos(6). Una pre-
gunta relevante es el por qué es necesario preservar 
el dormir en sus aspectos cualitativos y cuantitati-

vos. Una fuerte línea argumental se sostiene en la 
demostración de que durante el sueño ocurren pro-
cesos de consolidación de memorias declarativas y 
no-declarativas(17). A nivel celular existe evidencia 
de refuerzo de procesos de plasticidad sináptica 
durante el dormir(18) que podrían explicarse por el 
replay o reactivación durante el dormir de los cir-
cuitos que se fueron activados en la vigilia inmedia-
tamente precedente(19). Otras líneas potentes han 
logrado encontrar evidencias de que la respuesta 
homeostática del dormir tiene impacto en procesos 
más generales de integración y control fisiológico 
como el de la  respuesta inmune(20). 

Hoy existen métodos de análisis que entregan in-
formación relevante respecto de la indemnidad de 
los mecanismos de control del sueño, desarrollados 
en el contexto de la digitalización del polisomno-
grama. Son herramientas que permiten realizar un 
análisis detallado de la señal del EEG con una alta 
resolución temporal y espacial, evaluando cuan-
titativamente la disrupción en la arquitectura del 
dormir producida por una perturbación o condi-
ción clínica, por ejemplo, una patología primaria o 
secundaria del dormir. De la misma manera pue-
den evaluar la eficiencia de la respuesta homeostá-
tica del dormir o de una estrategia terapéutica, por 
ejemplo, farmacológica. Estas técnicas, que por el 
momento se emplean cotidianamente en el ámbi-
to de la investigación biomédica en modelos ani-
males y humanos(1), se espera que en los próximos 
años se incorporen a la electrofisiología clínica del 
dormir(21). 
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