ARTICULO DE REVISION

RESUMEN

Objetivo: revisar los aspectos fisiolégicos del sue-
fo, el efecto de la menopausia sobre el suefo, el
diagnéstico y el tratamiento de las alteraciones del
suefio asociadas a la menopausia.

Resultados: los trastornos del sueno son patologias
cada vez mas frecuentes en la poblacién general,
con importantes consecuencias sobre la calidad
de vida de quien los padece, por esto deben ser
juiciosamente estudiados, diagnosticados y tra-
tados. En el caso de la mujer, estos trastornos
pueden aparecer ligados a cambios hormonales
importantes durante el climaterio y evolucionar
hasta modificar su comportamiento habitual,
volviéndose sintomaticos.

Conclusiones: el tratamiento de estos TS es sinto-

matico y la TRH es la mas aceptada para las oleadas
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de calor. Para el insomnio transitorio se recomienda
el uso de hipnéticos y para TS preexistentes, que
progresan durante este periodo, se recomienda la
interconsulta a medicina del sueno, con miras a que
dicho tratamiento sea adecuado y especifico. Ante
la evidencia controversial o insuficiente de muchos
de los tépicos del tratamiento, es necesaria la rea-
lizacién de estudios clinicos adicionales.

Palabras clave: climaterio, menopausia, preme-
nopausia, quimioterapia, terapia de reemplazo de

hormonas, trastornos del suefio.

SUMMARY

Objective: reviewing the physiological aspects
of sleep, the menopause’s effect on sleep and the
diagnosis and treatment of sleep disorders associated
with menopause.

Results: sleep disorders are becoming increasingly
more frequent amongst the general population, ha-
ving important consequences on the quality of life
for those suffering them. They must thus be studied,
diagnosed and treated. In the case of women, such
disorders may appear to be linked to important
hormonal changes during menopause and can evolve
to the point of modifying their habitual behaviour,
becoming symptomatic.

Conclusions: treatment of these sleep disorders

is symptomatic and hormone replacement therapy
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(HRT) is the most accepted for treating hot flushes.
Hypnotic drug use is reccommended for transitory
insomnia and consulting sleep medicine is recom-
mended for pre-existing sleep problems which
progress during this period, always ensuring that
such treatment is suitable and specific. The con-
troversial or insufficient evidence regarding many
topics regarding treatment is means that further
clinical studies are needed.

Key words: menopause, drug therapy, menopause,
premenopause, hormone replacement therapy, sleep

disorders.

INTRODUCCION

En los tltimos 30 afios la medicina del suefio se ha
desarrollado rdpidamente gracias a la abundante
informacion obtenida al respecto. Se definen los
trastornos del suefio (TS) como cualquier trastorno
que afecta, perturba o compromete el dormir.' Se
han determinado alrededor de cien TS diferentes,*’
entre los cuales se incluyen el insomnio y la som-
nolencia diurna excesiva (SDE). La falta de suefo
se refleja al dia siguiente en una jornada diurna de
mala calidad, se estd de mal genio o irritable, con
dolor de cabeza y con dificultades cognoscitivas.*
El insomnio es la queja principal en adultos
y ancianos. Un 35% de las personas muestra en
cualquier momento de su vida una alteracién del
suefio.” La prevalencia del insomnio en mujeres es
del 40%, del 30% en hombres y del 50% en per-
sonas mayores de 65 afios.*® Por otra parte, la SDE
tiene una prevalencia global del 16% y una inciden-
cia del 8%."" Los factores de riesgo clave son ser
mujer, los trastornos mentales, entidades médicas
generales, abuso de sustancias y edad avanzada.”"
Hay relacién directa entre los TS y alteraciones
médicas, neurolégicas, neumolégicas y psiquidtricas
entre otras.'*** Algunos de estos trastornos tienen
connotacién de género como es el sindrome de
tension premenstrual y las alteraciones del suefio
en la menopausia.*>*
El somnélogo descarta estas patologias al exa-

minar un paciente mediante la anamnesis, hete-

roanamnesis, examen fisico, encuestas de suefio,
exdmenes paraclinicos, la polisomnografia (PSG) y
la prueba de latencias multiples del suefio.>**** Una
adecuada intervenci6n exige un diagndstico cuida-
doso y un tratamiento etiolégico.”””" El objetivo de
este manuscrito es revisar los aspectos fisiolégicos
del sueno, el efecto de la menopausia sobre el suefo,
el diagnéstico y el tratamiento de las alteraciones

del sueno asociadas a la menopausia.

RESULTADOS

Bases estructurales y fisiol6gicas

del sueno

Para entender el diagnéstico y tratamiento actual
de los TS que se presentan durante la menopausia,
es necesario recordar algunos elementos basicos
de la neurofisiologfa del ciclo suefio-vigilia.’>** A
nivel bioquimico se conocen sustancias cerebrales
inductoras del suefo, principalmente la serotonina,
la acetilcolina y el dcido gamma-aminobutirico, y
por otro lado, las catecolaminas que ayudan a man-
tener la vigilia como la adrenalina, noradrenalina y
dopamina.

Existen dos sistemas neuroanatémicos que sirven
de sustrato al ciclo suefio-vigilia en los humanos. El
primero denominado sistema inductor del dormiry
el segundo, sistema de mantenimiento de la vigilia, se
interrelacionan sincrénicamente de forma precisa.
El sistema que mantiene la vigilia promueve los es-
tados de alerta y garantiza la capacidad de atenci6n.
Por otro lado, el sistema que induce el dormir pro-
duce la aparicién de las fases de suefio. Para lograr un
funcionamiento adecuado, estos sistemas requieren
la maduracién del sistema nervioso central (SNC)
que se adquiere alrededor de los tres afios de edad.”
Este patrén de suefio adquirido es sensible a factores
ambientales y situacionales.”*” Los mecanismos
neurofisiolégicos que producen los estados de vi-
gilia y suefio tienen su sustrato anatémico interco-
nectado y en relaciéon con cada uno de sus ritmos
propios, el metabolismo y los ritmos relacionados
con sustancias hormonales.’** La medicina se ha

cuestionado por siglos cudl es la funcién del suefio,
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se ha planteado la funcién reparadora, homeostética
y de consolidacién de algunas actividades cogniti-
vas.®** Hoy en dfa se sabe que el hombre tiene tres
estados vitales: la vigilia y dos estados de suefio. El
suefio con movimientos oculares rdpidos (R) y el
suefio sin movimientos oculares rapidos (N). En el
dormir normal, el estado de sueno N presenta tres
fases conocidas como N1, N2 y N3. Las dos primeras
(N1 yN2) se conocen como suefio lento superficial
y la siguiente (N3) como suefio lento profundo.” La
funcién del suefio R parece ser la de organizar la

informacion usada durante el d{a.3**%4-%

El sueno y la menopausia

La Organizacién Mundial de la Salud define me-
nopausia como la cesaciéon permanente del periodo
menstrual, que puede ocurrir en forma natural o
inducida quirdrgicamente, por quimioterapia o
radiacién. La menopausia natural es reconocida
después de 12 meses consecutivos sin periodos
menstruales, no asociado con alteraciones fisiol6-
gicas o patolégicas.”

Como parte de los sintomas frecuentes reporta-
dos por mujeres de mediana edad, debido a altera-
ciones hormonales, se hallan los TS.”’ Las mujeres
con mayor frecuencia de alteraciones del suefio se
hallan, por lo general, en una etapa avanzada de la
menopausia. La prevalencia de los TS varfa entre
el 39% y el 47% en la perimenopausia y del 35%
al 60% en la posmenopausia.” Hay evidencia mo-
derada con estudios observacionales transversales
de que la menopausia se asocia a los TS en estas
mujeres, sin embargo, la causa de estas alteraciones
es poco clara.”

Se considera que las oleadas de calor perturban el
suefio de la mujer menopdusica.’** Estas sensacio-
nes de calor ocurren en la parte superior del cuerpo,
son rapidas, duran pocos minutos y pueden causar a
menudo sudoracién excesiva y microdespertares.”
Pueden ocurrir con frecuencia horaria tanto de dia
como de noche. Se asocian a un aumento del N3
cuando se presentan antes del inicio del suefio.”*

Al parecer se relacionan con una actividad adre-

nérgica importante, que puede contribuir a la alta
frecuencia de despertares durante el suefo y las
quejas diurnas de fatiga y labilidad emocional. Esta
fragmentacion del suefo, con microdespertares es
debida a la presencia de oleadas de calor durante
el suefio y, dependiendo de la duracién, pueden
llegar a disminuir la eficiencia del suefio.”>’ Otros
factores perturbadores del suefio que también han
sido asociados son los cambios en la menstruacién
y los sintomas como sequedad vaginal, alteracion en
el control vesical, labilidad emocional, aumento de
peso, insomnio y ronquido.****

El insomnio, un sintoma frecuente entre las
mujeres menopausicas, se define como la incapaci-
dad para iniciar el suefio, para mantenerlo, la mala
calidad en el dormir o la poca cantidad de tiempo
para dormir.>** Como causas frecuentes en este
grupo de mujeres estdn el sindrome de piernas
inquietas (SPI) y el sindrome de movimientos pe-
riédicos de las extremidades (SMPE), entre otros.*®
Otros factores relacionados son la ganancia de peso,
frecuente en esta época de la vida, que se asocia al
ronquido crénico, casos en que se debe sospechar
el sindrome de apnea hipopnea del suefio (SAHS)."”
Este dltimo ocurre en una de cuatro mujeres ma-
yores de 50 afios” y es una causa frecuente de SDE,
definida como la presencia de un irresistible deseo
de dormir, aun en situaciones que demandan un
alto nivel de alerta.® Los trastornos respiratorios
durante el suefio, asi como la SDE primaria preexis-
tente, pueden aumentar la sintomatologia durante
el climaterio.”

Existen también las alteraciones del ritmo circa-
diano cuya presentacion clinica puede ser insomnio
o SDE, siendo necesario estudiar su causa. Pueden
ocurrir a]gunos parasomnios, que no son alteracio-
nes propias del suefio, sino que ocurren con ocasion
de este, los cuales pueden modificar su patrén previo
o aparecer durante la menopausia.”

Los TS en la peri y posmenopausia pueden resul-
tar de cambios hormonales, sintomas vasomotores y
factores psicol6gicos.” Se han hecho estudios acerca

del efecto de los ritmos de la melatonina sobre el
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ciclo menstrual y en mujeres posmenopatsicas,
en los cuales se evidencia que el ritmo de dicha
hormona se halla adelantado en mujeres posmeno-
patsicas alterando su percepcioén del nivel de alerta
y somnolencia.”™

Kravitz y colaboradores analizaron 630 mujeres
perimenopausicas (edad = 43 a 53 afos) en quienes
se determiné el nivel hormonal, donde aparecen
TS. Los resultados mostraron que los TS fueron
observados con mayor frecuencia al inicio y al final
del ciclo menstrual. El nivel de progestigenos se
asoci6 con el aumento de las alteraciones del suefio
en mujeres perimenopdusicas y la FSH fue asociada
con alteraciones del suefio de mujeres premenopau-
sicas, hallando como factores fuertemente asociados
con los TS los sintomas vasomotores.”

En mujeres coreanas, perimenopausicas, se hallé
que el sintoma mds comin de insomnio es la dificul-
tad para mantener el suefo, seguido por la dificultad
para conciliar el suefio y el despertar temprano. La
perimenopausia fue asociada significativamente con
un incremento importante de riesgo de padecer
insomnio, pero esta asociacién no se observé en la
posmenopausia.’®

Estudios han informado que entre el 33-51% de
las mujeres de mediana edad muestran un aumento
dramatico en los TS, al tiempo que cursan por la
menopausia, pero se han hallado factores relaciona-
dos como la ocupacién, la historia de enfermedades
crénicas, el momento de la menopausia por el cual
transita, el nimero de enfermedades crénicas que
se padezcan y el nimero de sintomas o molestias
menopdusicas, asi como aspectos tales como la
presencia de depresién y la edad.””

O’Connell plantea que durante el climaterio
suelen aparecer: disminucién en la energia, en el
rendimiento fisico y mental, la fatiga, los TS, difi-
cultades en la atencién, la aparicién de dolores y la
depresién. Las vias del SNC que median el estado
de 4nimo, la cognicién y la energia estn influen-
ciadas por las fluctuaciones del estrégeno circulante
durante la perimenopausia. Estos sintomas ademas

se ven influenciados por el estrés psicosocial y la

ayuda que recibe cada una de estas mujeres. Se han
ideado algunos métodos para disminuir la presencia
de estos sintomas con programas de autoeducacién,
entrenamiento en relajacién, grupos de ayuda,
modificacién del estilo de vida y herramientas de
afrontamiento psicolégico.w No hay evidencia con
terapia conductual para el tratamiento de sintomas

menopdusicos.”’

TRATAMIENTO

El tratamiento de los TS durante el climaterio
es inherente al indicado para los sintomas de la
menopausia.” La terapia de reemplazo hormonal
(TRH) contribuye a una mejorfa notable de las
perturbaciones del suefio. Reduce las oleadas de
calor. Mejora la eficiencia del sueno y la calidad de
la vigilia.*** Hoy la tinica indicacién aceptable para
la administracién de TRH consiste en controlar
la sintomatologia vasomotora, mas que el mejorar
la calidad de vida que, segtin el Women’s Health
Initiative, puede ser medido teniendo en cuenta el
estado de salud general, el funcionamiento fisico,
la limitacién existente para la realizacién de acti-
vidades rutinarias, la presencia de dolor corporal,
la energia y la fatiga, los problemas emocionales o
mentales y el funcionamiento social, asi como la
depresién, los TS, el desempefio sexual y sintomas
cognitivos.** A pesar de ello, hay estudios que su-
gieren que la TRH, por via oral, transdérmica, con
o sin progestagenos, mejora la calidad de suefio en
esta poblacién.®

Se ha hallado que los estrégenos son ttiles en el
tratamiento de los TS en este periodo y mejoran la
calidad de vida.*® Estudios clinicos han documentado
que el tratamiento con estrégenos frecuentemente
disminuye las molestias sobre el estado de dnimo y los
sintomas depresivos presentes durante la menopausia.
Investigaciones actuales evidencian que en mujeres
mayores, no deprimidas e histerectomizadas no hay
cambios sobre su estado de 4nimo en tratamiento
con estradiol o estradiol con progestdgenos. Asi, en
forma controversial respecto de otros estudios, no se

encontré efecto sobre la calidad del suefio.®
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La TRH disminuye las alteraciones del suefio
asociadas con el climaterio femenino. Gambacciani
y colaboradores, en un estudio clinico aleatorizado,
controlado, concluyen que las dosis de estrégenos
bajas pueden tener valor en el tratamiento de mu-
jeres menopausicas en las cuales los TS pueden ser
debidos a sintomas de privacién de estrégenos.®’
Wesstrom y colaboradores, en un estudio piloto
con cuatro mujeres posmenopausicas y una peri-
menopausica, evaluadas con PSG antes y después
de la intervencién, con el fin de evaluar el efecto
de la TRH sobre el SAHS, en mujeres que ya lo
padecian, hallaron que la severidad del cuadro dis-
minuyé en un 75%, medido a partir del indice de
apnea hipopnea y concluye que esta puede ser una
alternativa de tratamiento.®®

Alhola y colaboradores determinaron los efec-
tos de la privacién del sueno sobre el desempeno
cognitivo en mujeres posmenopéusicas y evaluaron
la presencia de cambios con la administracién de
TRH. Este estudio concluyé que la privacién del
suefio produce fallas de memoria visual y de aten-
cién de forma transitoria, porque después de una
noche con rebote de sueno, se mejora el desempefio
comparado con la linea de base. Se observé ademas
que la TRH no modificé el desempeno cognitivo
durante la privacién de suefio.”’

Otras medidas colaterales importantes son una
temperatura ambiental entre 18-22 grados centigra-
dos. La habitacién debe ser fresca. Se recomienda el
uso de sabanas y pijamas de algod6n. Tomar un bafo
tibio una hora antes de acostarse y usar ventilador
en las noches.”**

El uso de hipnéticos estd indicado por perio-
dos cortos, mdximo cuatro semanas, en presencia
de insomnio ocasional o de corta duracién. Los
hipnéticos de primera eleccién en estos casos son
el zolpidem, eszopiclona, indiplon y zaleplon.” El
uso de benzodiacepinas es cada vez menor por sus
innumerables efectos colaterales.”>*°

Se han hecho conjeturas con respecto al trata-
miento no hormonal de los sintomas asociados con

el climaterio femenino. Estudios hechos con los

inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina
resultan promisorios, pero atn sin resultados a largo
plazo. En un estudio clinico, aleatorizado y controlado
hecho por Suvato-Luukkonen y colaboradores, el in-
somnio disminuyd significativamente en el grupo que
recibié citalopram contra placebo. Comparado con
placebo, el citalopram y la fluoxetina tienen escasos
efectos sobre las oleadas de calor y no se recomiendan
para el tratamiento de sintomas menopausicos si los
sintomas vasomotores son los predorr1inamtes.97 Otros
antidepresivos como paroxetina y venlafaxina han
mostrado efectos sobre las oleadas de calor, sintomas
vasomotores y la calidad de vida de algunas mujeres
en las cuales estd contraindicada la TRH, pero con
insomnio se desconocen sus efectos.*

Otras drogas como la clonidina y gabapentin se
han estudiado para el tratamiento de TS y oleadas
de calor, con el segundo se evidencian somnolencia,
vértigo, rash y edema periférico.”® Algunos estudios
sugieren que las oleadas de calor y los TS se pueden
ver aliviados con tibolona, pero se desconoce el efec-
to por el cual se logra.”” Los sintomas menopdusicos
también dependen de factores como el genético,
neuroquimico, neurobiolégico, psicolégico, trata-
mientos médicos y aspectos culturales, por lo cual
hacen falta estudios en minorias étnicas con el fin

de entender mejor el fenémeno.*

CONCLUSIONES

Los TS son quejas comunes en la poblacién gene-
ral, pero en el caso de las mujeres su frecuencia se
aumenta durante y después del climaterio. Los TS
mds comunes en esta poblacién corresponden a los
producidos como consecuencia del fraccionamiento
del suefio y disminucién en su eficiencia derivadas
de las oleadas de calor. El tratamiento de estos TS
es sintomadtico y la TRH es la mas aceptada para las
oleadas de calor. Ademads, si ya se presentaban TS,
estos pueden progresar, como es el caso del SAHS,
el insomnio debido al SPI'y el SMPE, entre otros.
Para el insomnio transitorio se recomienda el uso
de hipnéticos y para TS preexistentes, un enfoque

terapéutico etiolégico.
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