El cambio continuo caracteriza tanto
a los organismos vivos como a su me-
dio ambiente. Muchos de estos cam-
bios ocurren irregularmente y son,
por lo tanto, aperi6édicos. Ejemplos de
éstos son las variaciones irregulares
en temperatura, humedad y otros fac-
tores fisicos asociados con los sistemas

meteoroldgicos. Aperiddicas son tam-
bién las fluctuaciones biolégicas que
se originan como respuesta a dichos
cambios ambientales.

Por lo contrario, existen variaciones
ambientales periddicas, es decir, cam-
bios regulares que se repiten a inter-
valos constantes de tiempo. Ejemplos

Cronobiologia humana:
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en busca del tiempo

conspicuos de periodicidad ambien-
tal son las fluctuaciones naturales en
las horas diarias de luz y oscuridad
y las mareas. Las variaciones diarias y
mareales en plantas y animales que
respondén y se ajustan a estos cam-

- bios ami.)ientales son, por lo tanto, pe-

ri6édicas.

Las variaciones ritmicas encontra-
das en los sistemas vivientes abarcan
un amplio espectro de frecuencias.
Las hay de muy alta frecuencia, co-
mo el batir de las alas de los insectos
(20-2000 ciclos por segundo), las on-
das cerebrales (1-60 ciclos por segun-
do), la contraccién cardiaca (20-100
ciclos por minuto) o €l ritmo respira-
torio (4-250 ciclos por minuto).

Otros ritmos biol6gicos presentan
s6lo unos pocos ciclos diarios. Ejem-
plo de ello son las variaciones en ac-
tividad de los recién nacidos, en los
estadios del suefio en los adultos, en el
crecimiento espiralado de las plantas
o0 en varias funciones fisiologicas du-
rante la enfermedad. Periodos ain
mayores (de varios dias a varios afios)
comprenden las recurrencias de fiebre
en el paludismo, o los ritmos repro-
ductivos en los mamiferos, o en las
guerras y en la prosperidad econé-
mica de las sociedades humanas. Es-
tas fluctuaciones peridédicas funcio-

¢Por qué imaginar una
sola serie de tiempo?
Yo no sé si la imagina-
cién de ustedes acepta
esa idea.

JORGE Luis BORGES

8 CIENCIAS 62 ABRIL. »- JUNIO 2001

nales en los seres vivientes se dan en
cada nivel de organizacion (desde el
celular a la actividad del organismo
como un todo), incluso el social.

El estudio de los ritmos biolégicos
data del siglo xviir; éste se inici6 en el
campo de la botanica y fue extendi-



do a los animales hasta comienzos del
siglo pasado. Extrafiamente, fue un
astrénomo quien realizé los prime-
ros experimentos cronobiolégicos, De
Mairan con su Mimosa pudica, y la
verdad es que nadie le crey6 dema-
siado. Anteriormente se creia que el
ambiente determinaba los cambios
en los sistemas vivientes y, por lo tan-
to, que todo proceso periédico debia
ser considerado una respuesta a las
variaciones ciclicas del entorno. An-
teriormente, todo era mas facil.

Fue a finales del siglo xix cuando
aparecieron las primeras descripcio-
nes sobre los ritmos diarios de tem-
peratura en trabajadores en turnos o
en soldados durante sus guardias. Ha-
cia 1930 se fundé la primera socie-
dad cientifica dedicada al estudio del
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los ritmos biolagicos (Society for Bio-
logical Rhytms). En 1960, organizado
por Colin Pittendrigh, tuvo lugar el
primer simposio sobre ritmos biologi-
cos en Cold Spring Harbor, Estados
Unidos, evento considerado como el
nacimiento oficial de la cronobiologia.

Asi, se ha establecido que estos fe-
noémenos biolégicos comprenden dos
categorias: aquellos que se correlacio-
nan con cambios peri6dicos del pla-
neta (los ciclos geofisicos) y aquellos
que no presentan tal correlato. Son
ritmos bioldgicos correlacionados con
el movimiento terrestre los relaciona-
dos con las mareas, los dias, los meses
o los afios, pues relacionan la acti-
vidad del organismo a fluctuaciones
de su habitat producidas como con-
secuencia de los ciclos geofisicos. Es-

et o)

..
e T PR T T e iy
2 _1,_..-{_3.3__, ol 5

tos ritmos poseen propiedades que
los diferencian significativamente de
otros con menor correlato ciclico ex-
terno, como el de 1a frecuencia car-
diaca o el de los movimientos respi-
ratorios.

Veamos algunas de las diferencias
entre ambos tipos de ritmos. En ge-
neral, los ritmos con poco correlato
con los ciclos externos, como el de
la frecuencia cardiaca o respiratoria,
presentan reacciones rapidas en res-
puesta a cambios inmediatos en el
medio interno o externo (modifica-
ciones posturales, presencia de dro-
gas u otros agentes quimicos, cam-
bios en la temperatura corporal o en
el metabolismo). Forman parte de la
red de reacciones que median la ho-
meostasis reactiva, esto es, el concep-
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to fisiolégico acuiiado por William
Cannon a comienzos de siglo xx para
denominar a los factores que mantie-
nen el estado de equilibrio del orga-
nismo. En el modelo propuesto por
Cannon, los mecanismos homeosta-
ticos reaccionan ante los factores que
atentan contra este estado de equili-
brio, restituyéndolo.

Por el contrario, las variaciones rit-
micas que tienen correlatos geofisi-

cos presentan periodos fijos y son re-
lativamente resistentes a cambiar su
frecuencia ante las drogas o la tem-
peratura. La extraordinaria estabili-
dad de los periodos de estos ritmos
biolégicos se debe a que no son con-
secuencia directa de los cambios en
el medio ambiente, sino que depen-
den de un mecanismo endégeno. La
existencia de tales variaciones ritmi-
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cas en las funciones fisiologicas, que
no reaccionan sino anticipan las per-
turbaciones predecibles, ha conduci-
do a que el término homeostasis se
utilice hoy en un sentido doble. Son
homeostaticas no sélo las estrategias
que permiten al organismo una res-
puesta apropiada ante cambios en el
medio ambiente (homeostasis reacti-
va, al modo de Cannon), sino también
las respuestas temporales (ritmos bio-

l6gicos) que permiten al organismo
predecir el momento de probable apa-
ricién de los estimulos ambientales
y asi iniciar de antemano las respues-
tas correctivas adeudas (homeostasis
predictiva).

Podemos, por lo tanto, definir a un
ritmo biolégico como la variacién re-
gular de una funcién biolégica en el
curso del tiempo. Los ritmos circadia-

nos, cuya periodicidad fluctia alre-
dedor de veinticuatro horas, han sido
los mas estudiados. Por ejemplo, en el
hombre la alternancia diaria de suefio
y vigilia se acompafia de numerosos
ritmos diarios en la funcién neural y
endocrina. Se producen variaciones
diarias en la temperatura corporal,
frecuencias respiratorias y cardiacas,
y en la presion y composicién de la
sangre, asi como en otras varias fun-
ciones corporales.

En ausencia de patrones ambienta-
les definidos (luz u oscuridad cons-
tantes) se dice que el organismo esta
en libre curso o free running, mostran-
do variaciones con un periodo cerca-
no (“circadianas”) al experimentado
antes del aislamiento. Esta observa-
cibén sugiere la existencia de un “re-
loj endégeno”, cuya periodicidad es
de aproximadamente veinticuatro ho-
ras (ca. veinticuatro horas). De esta
manera los factores ambientales ac-
tian como sincronizadores biolégi-
cos, ajustando la periodicidad del reloj
circadiano a la de exactamente vein-
ticuatro horas del medio ambiente.
Estos relojes circadianos estan pre-
sentes en todos los seres vivos.

Caracteristicas de los ritmos biolégicos

Una importante propiedad de los rit-
mos circadianos es la plasticidad ante
la presencia del sincronizador exter-
no, o zeitgeber, del aleman “dador de
tiempo”. Los ritmos circadianos estin
asi constantemente sincronizados a
veinticuatro horas por la influencia
del o de los zeitgebers ambientales.

El sincronizador ambiental mas
poderoso, tanto para los animales co-
mo para las plantas, es el ciclo luz-
oscuridad, al que se suman, en los
mamiferos, otros factores sociales y
ambientales. Los zeitgebers secunda-
rios, como la disponibilidad de alimen-
tos, ruido o la temperatura, afectan



significativamente a los ritmos circa-
dianos en muchas circunstancias.

Existe un rango limitado de perio-
dicidades sobre-las cuales un zeitge-
ber determinado puede sincronizar
el reloj endégeno. Mediante el uso
de curvas de respuesta de fase es po-
sible estudiar el efecto de un estimu-
lo sobre la fase de un marcador del
sistema circadiano como es la acti-
vidad locomotora, dependiendo del
momento en que el estimulo se apli-
que. La luz, por ejemplo, produce una
curva de fase caracteristica cuando
se aplica en condiciones de oscuridad
constantes. Si el pulso de luz se da
cerca del comienzo de la fase de ac-
tividad produce un avance de fase
del ritmo; en cambio, si se aplica al
final de la actividad, o el comienzo
de la fase de inactividad, lo retrasa.

Por su parte, la melatonina, la “hor-
mona de la oscuridad”, presenta una
curva de respuesta de fase opuesta a
la de la luz: su administracion en ho-
ras de la mafiana atrasa el periodo
del ritmo, mientras que por la tarde
produce adelantos de fase. De aqui
surge la aplicacion terapéutica de la
melatonina en los cuadros de desin-
cronizacién circadiana.

En todos los casos las curvas de
respuesta de fase indican que duran-
te una parte temporalmente significa-
tiva del ciclo diario los estimulos son
ineficaces para modificar el periodo
circadiano. Los periodos de sensibili-
dad se dan alrededor de las transicio-
nes luz-oscuridad.

Distintos estudios realizados du-
rante los altimos diez afios indican
que la mayoria de los tipos celulares
de un organismo pluricelular expre-
san ritmicidad circadiana. En los orga-
nismos pluricelulares el conjunto de
células que muestra oscilacién circa-
diana en 6rganos y tejidos esta sincro-
nizado por un nivel jerdrquicamente
superior, el oscilador primario, sobre

el cual el zeitgeber tiene un efecto
maés o menos directo. En los mamife-
ros y las aves este oscilador maestro
se halla en el hipotalamo, es decir, en
los nticleos supraquiasmaticos.

La primera variedad de mamife-
ros con una mutacion en el periodo
de oscilacion del sistema circadiano
ha sido una cepa de hamsteres con
un periodo endégeno mucho maés cor-
to que el normal (20-22 h vs 23.5 h).

ANTinA

Recientemente se ha identificado un
mutante semejante en ratones, espe-
cie mas conocida desde el punto de
vista genético, y que, por lo tanto,
abre la probabilidad de obtener ani-
males transgénicos que faciliten la
realizacién de estudios de expresion
génica circadiana. No sabemos, por el
momento, si tales genes estan acti-
vados en unos pocos tipos celulares

0 en todas las células de un organismo
pluricelular. Lo que si puede afirmar-
se es que en el conjunto de oscilado-
res unicelulares presentes en un orga-
nismo pluricelular, se revela un orden
jerarquico claramente definido, que
hag:,é que algunos osciladores “jerar-
quiizados” por su localizacién ana-
témica o en su control sobre vias de
comunicacién desempefien las fun-
ciones de un “reloj” con capacidad pa-

ra sincronizar los restantes compo-
nentes ritmicos celulares.

Organizacion del sistema circadiano

En los mamiferos, el sistema circa-
diano est4d compuesto por: a) un com-
ponente visual, integrado por fotoco-
rreceptores acoplados a vias visuales
que median la sincronizacién; b) es-
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tructuras marcapasos que generan la
sefial circadiana, y c) vias eferentes
desde los marcapasos a los sistemas
efectores. Con relacién a los marca-
pésos circadianos, a comienzos de la
década de los setentas se demostrd
que la destruccién de los nicleos su-
praquiasmaticos produce la desapari-
cién de numerosos ritmos circadianos
en roedores. Por otra parte, las neuro-
nas de estos nicleos mantienen, in
vitro, su actividad eléctrica sin modi-
ficacién y muestran una curva de res-
puesta de fase ante la estimulacién
de las vias neurales participantes en
los efectos de la luz, semejante a la ob-
tenida in vivo.

Los niicleos supraquiasmaéticos son
estructuras localizadas en la base del
tercer ventriculo, sobre el quiasma
Optico, en la parte anterior del hipota-
lamo. El niimero de neuronas de los
nicleos es escaso y no supera algu-
nas decenas de miles (unas veinte mil
en la rata). El neurotransmisor mas
comiin en estas neuronas es el 4cido
g-aminobutirico (GABAa), presente en
todas las neuronas constitutivas de los
nucleos. Otros neuropéptidos identi-
ficados en los niicleos son la argini-
na vasopresina, el neuropéptido y el
péptido vasoactivo intestinal.

Las aferencias mas importantes de
los niicleos supraquiasmaticos son las
retinianas. Estas llegan desde la reti-
na a través de una via directa, lé via
retinohipotdlamica, y de una via in-
directa, 1a via geniculo-hipotaldmica.
El haz retinohipotalamico también
proyecta a las areas hipotalimicas la-
teral y anterior y a la regioén retro-
quiasmatica. El origen retiniano de
estas proyecciones es una subpobla-
cion de células ganglionares que pre-
sentan ante el estimulo luminico una
respuesta acromatica y con alto gra-
do de sensibilidad al nivel de lumi-
nosidad. Estas células no participan
en el anilisis de la visién. Ademas de

¢ CIENCIAS 62 ABRIL ® JUNIO 2001

las aferencias visuales de dichas cé-
lulas ganglionares, los niicleos supra-
quiasmaticos reciben proyecciones
de los niicleos de rafe, del tilamo, de
otros niicleos hipotaldmicos y del sep-
tum. Una forma de entender los pro-
cesos de sincronizacion es estudiar
los mecanismos de transduccion de
sefiales dentro de las células de los
nicleos, como la fosforilacion de pro-
teinas especificas, activacion de facto-
res de transcripcion e induccién de
genes tempranos y tardios.

La eferencia fundamental de los
nucleos supraquiasmaticos es hacia
otros nicleos del hipotidlamo (nicleo
paraventricular, ventro y dorsomedia-
no, hipotdlamo posterior), al rafe, al

talamo y al area preoptica. La lesién’

bilateral de los nicleos en los mami-
feros elimina o altera ritmos circadia-
nos como la actividad locomotriz, la
ingesta de alimentos, la temperatura
corporal, la actividad sexual, el ritmo
del suefio lento y los ritmos endocri-
nos (secrecién de acTH, corticoides,
prolactina y melatonina). En tales
circunstancias otros zeitgebers secun-
darios, como la temperatura o la dis-
ponibilidad de alimentos, adquieren
la funcién de sincronizadores prima-
rios. Esta observacién es compatible
con la activacién de osciladores al-
ternantes que. normalmente estarian
bajo el contral de los niicléos supra-
quiasmaticos., '

Quiza las experiencias mas espec-
taculares con relacion a la fisiologia
de los nucleos sean las de los trans-
plantes en animales con lesiéon en és-
tos. Los nicleos supraquiasmaticos de
feto de rata, transplantados en los ven-
triculos cerebrales o en el hipotdlamo
anterior de animales adultos, restau-
ran la actividad perdida por la lesion
previa de los nicleos supraquiasma-
ticos eutdpicos. En distintos experi-
mentos pudo correlacionarse la ca-
pacidad de restauracién de ritmos

circadianos con la concentraciéon de
neuropéptidos, en particular el pép-
tido vasoactivo intestinal, en los frag-
mentos transplantados. La pruebas
definitivas las han dado experimen-
tos sobre hamsteres con periodo del
oscilador endégeno menor al normal
(20-22h bs. 23.5 h), llamado “muta-
cién t” o de periodo. El transplante
cruzado de los nucleos supraquias-
maticos entre animales mutantes y
normales resulté en la adopcién del
periodo circadiano del donante. Es de-
cir, puede concluirse que los niicleos
son osciladores primarios y no me-
ros factores permisivos para la accién
de otros osciladores.

La forma en que los nicleos su-
praquiasmaticos actian para sincro-
nizar la actividad de los ritmos efec-
tores es por medio de proyecciones
a los dos grandes sistemas de comu-
nicacién, el endocrino (a través de la
innervacién de la eminencia media)
y el sistema nervioso auténomo. En
los mamiferos se desconoce c6mo se
acopla la actividad de los nicleos
con ritmos como, por ejemplo, el de
la actividad locomotora. Si es conoci-
da, en cambio, la forma en que éstos
se acoplan con las génadas para pro-
ducir los cambios estacionales del ci-
clo reproductivo. El érgano responsa-
ble del acoplamiento fotoenddcrino
es la glandula pineal, que actia a tra-
vés de su hormona, 1a melatonina.

Tradicionalmente la cronobiolo-
gia ha estudiado al sistema circadia-
no como un sistema modular en el
que el flujo de inforniaciéon se dirige
en sélo un sentido: fotorreceptor — >
oscilador — > ritmos efectores. Sin
embargo, recientemente se han in-
troducido en el andlisis del sistema
circadiano conceptos como el de re-
troalimentacién desde los efectores
al oscilador circadiano; éste es un te-
ma de importante aplicacién terapéu-
tica. También se han descrito efectos



de la actividad locomotora sobre las
curvas de respuesta de fase, las cua-
les dependen del grado de actividad
fisica desarrollada por el animal. Esto
permite, a través del ejercicio fisico
pautado, modificar las condiciones
de oscilacion del reloj en el hombre.

El reloj circadiano humano

Como ya hemos visto, los nucleos su-
praguiasmaticos regulan la expresion
ritmica del sistema circadiano por
medio de los dos grandes sistemas de
comunicacion del organismo: el siste-
ma enddcrino y el sistema nervioso
auténomo, que cambian, bajo el con-
trol dél ascilador primario, en fun-
cion de la hora del dia.

Con relacién al sistema endocri-
no, numerosas hormonas muestran
ritmos diarios en su secrecién. Entre
ellas, tanto la melatonina como el cor-
tisol tienen importancia como sefia-
les de sincronizacion. La secrecién del
cortisol por las glandulas suprarrena-
les fluctiia diariamente con un maéxi-
mo en el amanecer, disminuyendo a
niveles bajos durante la tarde. La me-
latonina se secreta en horas de la no-
che y su secrecion es proporcional a
la extension de la fase de la oscuri-
dad. El cortisol y la melatonina son
verdaderos “marcapasos quimicos in-
ternos” de otros procesos fisiologicos.
Debido a las variaciones ritmicas que
presenta el cortisol, las pruebas fun-
cionales para evaluar su secrecion
son mas sensibles en la mafiana, y,
terapéuticamente, las drogas corti-
coides de actividad semejante al cor-
tisol, que se usan en el tratamiento
del asma y alergias, son mas eficaces
en horarios matutinos.

Entre otras funciones corporales
de relevancia clinica con periodicidad
circadiana se encuentran las urinarias,
como la cantidad de orina, el pH uri-
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potasio (K*), cloro (CI"), con méaxi-
mos durante el dia, y la excrecién de
fosfatos y algunos acidos, con maxi-
mos nocturnos. La funcién inmune
y la digestiva también presentan rit-
mos circadianos definidos.

Sin embargo, entre todas las fun-
ciones que presentan ritmicidad cir-
cadiana en el hombre, la alternancia
suefio-vigilia es la mas importante.
Desde el punto de vista circadiano, el
suefio es un requerimiento basico que
no puede ser postergado por mucho
tiempo. Aun pequeflas reducciones
en el suefio normal producen caidas
significativas en el rendimiento, en
especial en horas de la noche. Si se
priva a un individuo de suefio en for-
ma prolongada. La carencia puede
llevar a episodios de “microsuefio”,
consistentes en crisis fugaces de sue-
fio que pasan inadvertidas.

Estudios en humanos en aislamien-
to han revelado varias caracteristicas
de la sincronizacién de los marcapa-
sos del suefio y del ritmo de tempe-
ratura corporal. En aislamiento, los
ritmos biolégicos humanos presen-
tan un periodo de aproximadamente
24.5-25 h. Con el correr de los dias se
producen desfases entre los diferentes
ritmos, de modo que pueden inver-
tirse las relaciones normales, corres-
pondiendo el maximo de temperatu-
ra corporal al inicio del suefio y
viceversa (desincronizacion interna).
En casos externos de desincroniza-
cién interna la temperatura corporal
puede mantener un ritmo de veinti-
cinco horas, mientras que el suefio
puede presentar periodos de treinta
a cincuenta horas, ocupando asi unas
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Los dos grandes tipos de desincroni-
zaciones de los ritmos biolégicos son:
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del trabajo sobre bases de veinticua-
tro horas, o de los vuelos transmeri-
dianos, y las internas, como conse-
cuencia de alteraciones patolégicas
crénicas o del proceso normal de en-
vejecimiento.

Heinos ya sefialado que el orga-
nismo sano se caracteriza por un alto
grado de orden temporal en su orga-
nizacién circadiana y las desviacio-
nes de este orden son tipicas de la
enfermedad crénica. Un indicador
de alteracién cronobiolégica consis-
tente es la alteracion en la amplitud
de los ritmos. Ha sido claramente es-
tablecido por Aschoff que la estabili-
dad de un sistema circadiano esta
vinculada positivamente con la am-
plitud. Los sistemas circadianos de
fases labiles presentan menores am-
plitudes, por lo que las medidas que
aumentan la amplitud son benéficas
para el paciente. ‘

Existen varias razones por las cua-
les los individuos que presentan una
enfermedad crénica grave, que han
sido sometidos a una cirugia mayor,
0 que estan internados en una sala
de terapia intensiva, tienen alterados
sus ritmos biolégicos. Desde el pun-
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to de vista ambiental en cada uno de

estos ejemplos las sefiales ritmicas
son equivocas y débiles. Tomemos co-
mo ejemplo la rutina mas o menos
constante de una sala de terapia in-
tensiva. El tratamiento del paciente
(ventilacién, perfusiones) es conti-
nuo y arritmico, y la percepcién del
paciente a menudo esta suprimida o
disminuida por la inconsciencia o la
inmovilidad.

Las alteraciones circadianas que
se presentan en estos casos son va-
riadas. Por ejemplo, puede haber pér-
dida de la ritmicidad diaria, debido a
la supresion de la funcién del oscila-
dor maestro por el estado patoléogico
subyacente. Puede haber un perio-
do de free runniiag del reloj, con pe-
riodos de mas de veinticuatro horas,
debido a la insuficiente capacidad de
zeitgeber de las débiles sefiales ambien-
tales. Los ritmos, si bien presentes,
pueden estar disminuidos en amplitud

debido a causas externas o internas.
Por ultimo, el reloj biol6gico puede
presentar un periodo anormal debido
a los episodios recurrentes de enfer-
medad o 1a accién de los medicamen-
tos empleados en su terapéutica.

Estas alteraciones son, en muchos
casos, corregibles. Por ejemplo, una
rutina ambiental adecuada en las sa-
las de terapia intensiva, que aporte
los elementos de sincronizacién ne-
cesarios para una recuperacion cro-
nobiolégica racional, es eficaz para
disminuir significativamente el tiem-
po medio de permanencia de los en-
fermos en este tipo de terapia de al-
ta tecnologia.

Otra situacién de alteracién crono-
biolégica comiin es el proceso de en-
vejecimiento. A medida que la edad
avanza la amplitud de los ritmos dis-
minuye y aparece una “rigidez” ma-
yor, tendiendo a modificarse 1a oscila-
cién intrinseca del reloj circadiano.
Como consecuencia de esto se tole-
ran menos los cambios bruscos en los
zeitgebers ambientales —por ejem-
plo, el trabajo rotatorio y las altera-
ciones del suefio, que pueden tipi-
ficarse como “cronobiolégicas”, con un
cuadro de adelanto de fase. Esta ca-
racteristica del envejecimiento esta
ligada al “reloj circadiano” en forma
directa, mas que al cambio del régi-
men de vida que conlleva la vejez.

Estudios longitudinales han reve-
lado una disminucién en la amplitud
y en el periodo de distintos ritmos en
funcién de la edad. Se pierde también
1a coordinacién (relaciones de fase)

entre los distintos ritmos circadianos.
La razén de estos cambios estd en la
degeneracioén celular de los nuicleos
supraquiasmaéaticos con una conse-
cuencia directa de disminucién de la
longitud y amplitud de los ciclos.

Otro tjpo de alteracion de la estruc-
tura tem.poral es la desincronizaciéon
externa; un ejemplo de esta desin-
cronizacién es el sindrome de cam-
bio de zonas horarias (jet-lag), que apa-
rece después de haber realizado un
viaje transmeridiano cruzando varias
zonas horarias. El sistema circadiano
endogeno del sujeto permanece sin-
cronizado con la hora ambiental pre-
via al viaje, y el ajuste al nuevo hora-
rio es lento, ya que se efecttia a un
ritmo promedio de sesenta minutos
por dia después de un retraso de fase
(vuelos hacia el oeste).

El trabajo en turnos rotatorios es
otro de los casos de desincronizacion
externa; hoy dia representa una mo-
dalidad de organizacién laboral im-
prescindible para cualquier sociedad
moderna desarrollada. Se estima que
15% de la poblacién laboral realiza al-
gun tipo de trabajo en turnos, en dreas
que comprenden tanto al sector de
servicios como al industrial.

Asi, podemos concluir que el esta-
do de salud (o el mantenimiento de la
homeostasis) es resultado tanto de una
correcta reactividad ante diferentes
estresores internos o ambientales co-
mo de una armoénica secuencia y ma-
nifestacién de los ritmos endogenos
en las funciones fisiologicas. (D
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P. 38: Athanasius Kircher, Hombre astrolégico, Mun-
dus subterraneus. 1.1, 1665; p. 39: Eciatérico de me-
dicina celeste, analogfas entre macrocosmos, micro-
cosmos y las plantas, Ars Magna lucis et umbrae, ca.
1646-1671. P. 40: Shepheard Kalender, el cual

muestra la relacién entre el zodiaco, las estaciones y
las actividades humanas. P. 41: De la Vega, *Doce ho-
ras en la ciudad de México®, en Frivolidades, febrero
de 1910, P. 43: Athanasius Kircher, Anatomfa del oi-
do, Musurgia universalis. T.1, 1650, fotomontaje. P. 44:
John Lydgates, Rueda de la fortuna, ca 1455-1462,



