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La hora de los

La hora del dia

en que son
administrados
algunos farmacos
constituye un factor
determinante para
su eficacia.

Recientemente se ha propuesto un elemento adicional que pue-
de estar influenciando dicha conducta: la activacion de proce-
sos circadianos en cierta hora del dia asociada con el consumo

previo de drogas. Tales procesos podrian actuar acentuando los
sintomas de la abstinencia o respondiendo a las sefiales tempora-
les internas relacionadas con la droga. Asi, la hora del dia en que
un consumidor ingiere estas sustancias nocivas puede representar
un periodo de vulnerabilidad especial que podria repetirse en un
tiempo determinado.

Caracteristicas de los ritmos circadianos
El ciclo luz-oscuridad, generado por el dia y la noche a través de la rota-
cion de la Tierra, regula muchos de los procesos fisioldgicos que permiten
el “funcionamiento” de los seres vivos, incluyendo al ser humano. A los
ciclos que se repiten con una temporalidad cercana a las 24 horas se les ha
denominado ritmos circadianos y han sido motivo de estudio debido a su
importancia en el funcionamiento de las células.
Las primeras observaciones que se tienen documentadas son las realiza-
das en el siglo XVIII por el cientifico francés Jean Jacques de Mairan. Este
botanico observo que las hojas de la planta Mimosa pudica se abrian durante el
dia y se cerraban por la noche, aun cuando la planta era mantenida en oscuridad
total seguia presentando estos patrones.

Muchos estudios se han realizado desde entonces, todos ellos apoyando la
idea de un sistema interno que regula la temporalidad de los procesos de los
organismos, en funcion de pautas externas que ayudan a sincronizar los ritmos

biologicos. Hoy sabemos que el sistema circadiano regula los procesos de sue-
fio-vigilia, la liberacion de numerosas hormonas que comunican a unos 6rganos
con otros, la generacion de nuevas células, ademas de la sintesis y actividad de
diversas enzimas que participan en el metabolismo celular, entre otros.

(Las drogas funcionan mejor a ciertas horas?
La accion de numerosas drogas terapéuticas es afectada por el ciclo luz-oscuridad. Es
decir, para algunos farmacos, como los utilizados en el tratamiento de la hipertension
y el cancer, la hora del dia en que son administrados constituye un factor determinante
en su eficacia. Es de suponer, entonces, que la hora del dia ejerce una influencia similar
sobre los efectos de las drogas de abuso.
De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), droga es toda sustan-
cia que, una vez introducida en un organismo vivo, puede modificar una o mas funciones
de éste, produciendo un estado de dependencia fisica y psiquica. De manera general, la
forma en la que actian tanto las drogas de abuso como los farmacos depende, entre otras
cosas, de cuanto tiempo permanecen dentro del organismo. Los procesos de absorcion y
eliminacion son cruciales para determinar cuanto tiempo ejercen su efecto.

Los sistemas de detoxificacion de nuestro cuerpo estan formados por sustancias 1la-
madas enzimas que transforman o metabolizan los compuestos toxicos en sustancias con
caracteristicas quimicas que permiten su eliminacion. La mayor parte de estas reacciones

bioquimicas se llevan a cabo en el higado, aunque existen otros 6rganos que también par-
ticipan. Tanto la sintesis como la actividad de muchas de las enzimas que participan en la
detoxificacion de compuestos oscilan de manera circadiana, de tal forma que el metabolismo
y eliminacion de drogas de abuso y fArmacos no se lleva a cabo de la misma manera a lo largo
del dia.

(Drogas y ritmos circadianos)

Los mecanismos que inician y mantienen el consumo de drogas de
abuso son complejos y poco entendidos. Dentro de los factores prin-
cipales que conllevan a la conducta de {{ﬁsg\ileda de estas sustancias

podemos distinguir: 1) la obtencion del __e:_f_e\_c"_t" ﬁi;_csntero, 2) el alivio de
los sintomas de abstinencia (irri ablhd 2t
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el funcionamiento
de las células.

Algunos reportes epidemiologicos sefialan la interaccion estre-
cha entre las drogas de abuso y los ritmos circadianos. Por ejemplo,
se presenta mayor niumero de ingresos a las salas de emergencia por
sobredosis durante la tarde, alrededor de las 18:00 horas, lo cual su-
giere que a cierta hora del dia hay un periodo de vulnerabilidad en el
consumo de estupefacientes. Lo anterior ha llevado a diversos grupos
de investigacion a preguntarse si existe un horario durante el dia en el
que manejamos de mejor manera las intoxicaciones por las drogas de
abuso.

Las sustancias adictivas afectan los ritmos
circadianos

El Dr. Carl Hart, investigador de la Universidad de Columbia, en la ciudad
de Nueva York, encontrd que los pacientes que recibieron dosis bajas de
metanfetamina en la madrugada reportaron buenos efectos, es decir, tuvie-
ron los tipicos efectos euforicos propios de este compuesto quimico. Sin
embargo, cuando los mismos pacientes recibieron la misma dosis de metan-
fetamina durante la mafiana, los efectos experimentados fueron similares a
los reportados por los pacientes que recibieron placebo.

Otros investigadores han observado que las personas adictas muestran un
desajuste en los ciclos de suefio, de actividad, asi como en sus habitos alimen-
ticios. Tradicionalmente se habia asumido que estos efectos estaban mediados
indirectamente por cambios en la personalidad, motivacion y niveles de activi-
dad o fatiga producidos por la droga. Sin embargo, datos recientes revelan que
las sustancias adictivas afectan directamente los ritmos circadianos.

El uso crénico de cocaina perjudica el suefio, y esto empeora en las prime-
ras semanas de abstinencia. Una sola dosis de MDMA (éxtasis) puede ocasionar
cambios a largo plazo en los patrones de suefio y de actividad motora. Asimismo
la administracion de morfina y fenobarbital altera los patrones circadianos de la
temperatura corporal.

También se ha tratado de investigar si los efectos del alcohol podrian ser dife-
rentes a lo largo del dia. Algunos estudios realizados en ratones han demostrado que
la actividad de la enzima que metaboliza el alcohol, llamada alcohol deshidrogenasa,
tiene un patron circadiano, presentandose una mayor actividad de la enzima dentro
de la fase de reposo de los roedores. Sin embargo, estos estudios no son concluyentes
acerca de cual es la hora del dia en que las consecuencias de consumir alcohol afectan
menos a los individuos, ya que existen otros factores que también entran en juego.

En busca de tratamientos eficaces
Las investigaciones recientes ponen en evidencia la posible participacion de los mecanis-
mos circadianos como parte de los factores que promueven el inicio y el mantenimiento
del consumo de sustancias adictivas.

Es poco lo que sabemos sobre los procesos que conllevan el establecimiento de la adic-
cion a drogas, por ello, numerosos grupos de investigacion en todo el mundo se encuentran
desarrollando nuevas metodologias para ahondar en este campo y asi proponer tratamientos
eficaces.

*Centro de Investigaciones Biomédicas UV. Correo: cljuarez@uv.mx
**Centro de Investigaciones Biomédicas UV
***Comunicacion de la Ciencia UV



