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MODELOS DE SINCRONIZACION A LA LUZ

La sincronizacién del reloj bioldgico a un ciclo L:O
provoca que el periodo enddgeno del reloj bioldgico
se ajuste al periodo de este ciclo con una relacion de
fase estable entre el ciclo de iluminacion y el ritmo
bioldgico. ;Pero que aspecto del ciclo es responsable
de sincronizar los ritmos bioldgicos en la naturaleza?
¢Acaso es la transicién amanecer-anochecer, el incre-
mento-decremento de la intensidad de la luz durante
la fase de iluminacion, los cambios en la calidad espec-
tral (color) de la luz, la presencia continua de luz du-
rante la fase de iluminacién o algln otro factor? (28).

Dos modelos tedricos han sido propuestos para
explicar el mecanismo, o los mecanismos por el cual el
reloj circadiano se sincroniza a un ciclo ambiental: el
modelo discreto (no paramétrico o fasico) y el mo-
delo continuo (paramétrico o ténico) (1, 6, 9-11, 22-
25) (figura 1).

Estos modelos se basan en los efectos de la luz en la
naturaleza, la cual es continua o ténica, en el caso de la
sincronizacion paramétrica, o discreta o fasica en el de
la no paramétrica.

El modelo de sincronizacion continua se basa en la
observacion de que el periodo en oscilacion esponta-
nea (POE) depende de la intensidad de la luz y sugiere
que ésta ejerce una accién continua sobre el reloj bio-
I6gico para sincronizarlo a un ciclo L:O. El mecanis-
mo sugerido es la aceleracion y desaceleracion del POE
(velocidad angular); debido a los cambios diarios en la
intensidad de la luz, éstos permiten al marcapaso cir-
cadiano ajustarse continuamente a lo largo del ciclo
ambiental (1, 5, 11).

La luz afecta la fase del reloj bioldgico, pero es im-
portante recordar que los ciclos de iluminacion tam-
bién alteran el periodo y la amplitud de los ritmos

circadianos. Por ejemplo, los ritmos de alta amplitud
de muchos organismos fotosintéticos se expresan op-
timamente en luz continua (L:L), donde la misma con-
dicién de iluminacion tiende a reprimir la amplitud de
los ritmos circadianos en muchos otros organismos.
El valor del POE en L:L es una funcion de la intensi-
dad de la iluminacion a la cual se somete al sujeto. Un
incremento en la intensidad de la iluminacion tiende a
producir una aceleracion neta en el periodo endégeno
del reloj biol6gico de vertebrados diurnos, y se induce
una desaceleracion en el periodo enddgeno del reloj
bioldgico en los vertebrados nocturnos. Los efectos
de la L:L sobre la velocidad angular del reloj biologi-
co pueden derivar de la aceleracion del reloj inducida
por la luz, en algunas fases, y de la desaceleracion, en
otras.

El modelo discreto ha sido el modelo méas utilizado
para explicar la sincronizacion a ciclos ambientales. La
premisa basica de este modelo es que el marcapaso
circadiano sincronizado esta en equilibrio con el ciclo
L:O, el cual consiste en pulsos breves y repetitivos de
luz (sincronizador). Cuando un pulso breve de luz cae
en una fase determinada del reloj biolGgico, éste pro-
duce una respuesta de fase igual a la diferencia entre el
POE vy el periodo del ciclo sincronizado (22, 25).

RESPUESTA DE FASE= POE-T

Este modelo se basa en el hecho de que el reloj circa-
diano responde de forma particular a la luz, depen-
diendo de la fase del ciclo del reloj a la cual es estimu-
lado por la luz (24, 25).

De tal forma, en la naturaleza, el sincronizador se-
rian las transiciones del amanecer y el atardecer, las
cuales son imitadas en el laboratorio por los pulsos
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Fig. 1. Dos modelos tedricos han sido propuestos para
explicar el mecanismo, o los mecanismos, por el cual el
reloj circadiano se sincroniza a un ciclo ambiental: el
modelo discreto (No paramétrico o fasico; A) y el modelo
continuo (Paramétrico o ténico, B). Estos modelos se ba-
san en los efectos de la luz en la naturaleza, que es con-
tinua o ténica, en el caso de la sincronizaciéon paramétri-
ca, o discreta o fasica, en el de la no paramétrica.

breves de luz. Como se considera que el efecto de la
luz en la naturaleza se debe meramente a una sefial
temporal discreta, este mecanismo de sincronizacion
se ha llamado “modelo discreto”. La elegante simpli-
cidad de este modelo es que permite predecir las pro-
piedades del reloj bioldgico con base en dos elemen-
tos de informacion: el POE y la CRF (2, 12, 16, 21,
22).

Pittendrigh (25) sugirié que, en la naturaleza, la sin-
cronizacion a la luz ocurre al corregirse cada dia la
diferencia entre el periodo en corrimiento libre (t) del
reloj biolégico mediante el efecto que induce la luz
cuando cae en una fase particular del ciclo del reloj
bioldgico, la cual genera una respuesta de fase que co-
rrige la diferencia entre Ty T. Aschoff (2), por su par-
te, sugirid que la luz acorta o alarga el periodo endé-
geno y la amplitud de una oscilacién. De tal modo, la
luz puede afectar el periodo enddgeno de la oscilacion
circadiana y al mismo tiempo modificar la formay la
amplitud de la oscilacion (cuadro 1).

ALTERACIONES DE LA SINCRONIZACION A LA LUZ

Se han reportado diversas alteraciones en la respuesta
del reloj bioldgico al ciclo de iluminacién. Por ejem-
plo, cuando se estudia simultdneamente el comporta-
miento de mas de un sistema efector ante un estimulo
sincronizador, se puede observar que unos ritmos cir-
cadianos se sincronizan al ciclo L:O mientras que otros
se presentan en oscilacion espontanea; este fendbmeno
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se denomina sincronizacién parcial (3, 13, 19, 24,
25). Cuando se somete a un sujeto a los valores extre-
mos del intervalo de sincronizacion a la luz, la sincro-
nizacion se vuelve inestable y entonces se observan fluc-
tuaciones en el periodo; este otro fendmeno se deno-
mina sincronizacion relativa (14, 15).

En algunos casos, una sefial ambiental periddica no
es suficientemente potente para sincronizar un ritmo
circadiano, pero aun asi ejerce un control sobre la fase
del reloj bioldgico, si bien s6lo en ciertos momentos
del ciclo. La relacion de fase entre el sincronizador y el
reloj bioldgico depende de la fuerza de sincronizacion
entre el sincronizador y el reloj bioldgico. A su vez, la
fuerza de sincronizacion depende de la potencia del
sincronizador y la sensibilidad que muestre el reloj bio-
I6gico ante el sincronizador. Con algunos sincroniza-
dores, y en ciertas especies, la fuerza de sincronizacion
es muy grande y se establece un estrecho control de
fase del sistema circadiano. En otros casos, la fuerza
de sincronizacion es muy débil y el sincronizador mo-
dula el periodo del ritmo en oscilacion espontanea s6lo
en ciertas fases; esto produce el fenémeno llamado
coordinacién relativa (3, 24, 25). Esta coordinacion
ocurre cuando los cambios de fase evocados por el
sincronizador no son de la magnitud necesaria para
igualar la ecuacion POE-T. En estas condiciones, el
ritmo se expresa en corrimiento libre, aunque con un
patrén ondulado, debido a los efectos de los cambios
de fase de los estimulos repetitivos al reloj biolégico,
que no obstante fallan en establecer un patrén de sin-
cronizacion (2, 24, 25).

Dado que la sincronizacién en el estado estable se
genera cuando el sincronizador cae en una fase deter-
minada de la CRF, entonces ésta ocurre cuando el cam-
bio de fase sea igual (POE-T) y cuando la pendiente
de la CRF esté entre 0 y -2 (25, 26). Cuando el sincro-
nizador no cumple con alguna de estas dos condicio-
nes, ocurre un fendémeno denominado demultiplica-
cion de frecuencias. Esta demultiplicacion ocurre
cuando el sincronizador cae repetitivamente en la mis-
ma fase de la CRF, en cada uno de los ciclos. En este
caso, el periodo enddgeno del reloj bioldgico no se ajusta

CuaDRrO 1. Pittendrigh atribuyé un valor especial a las
transiciones de luz a oscuridad, y viceversa, los cuales
generan los cambios de fase instantaneos. En cambio,
Aschoff defendia la tesis de que los cambios en el perio-
do dependian de la luz constante. Ellos desarrollaron sus
modelos con base en las siguientes evidencias

Pittendrigh Aschoff

No paramétrica Paramétrica

Discreta Continua

Fasica Ténica

CRF t=f (intensidad de la luz)
Instantanea Gradual

Transiciones del ciclo L:O Luz de dia
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al periodo del sincronizador, lo cual resulta en una falta
de sincronizacién del reloj bioldgico (2, 24, 25).

Cuando un ciclo L:O 12:12 se sustituye por dos
pulsos discretos de luz que se presenten en las fases de
transicion de iluminacién (encendido y apagado de la
luz), se genera un fendmeno denominado fotoperio-
do esqueleto (22). Este fotoperiodo consiste en pul-
sos de luz que pueden mimetizar al fotoperiodo com-
pleto. Debido a que los pulsos de luz simulan las tran-
siciones de encendido y apagado de las luces, un pulso
de luz aplicado en el amanecer puede mimetizar el
encendido de las luces de un amanecer real, y un pulso
dado en el anochecer puede mimetizar la transicion de
apagado de las luces en un anochecer real.

La sefial sincronizadora que genera un fotoperiodo
esqueleto se compone de dos pulsos de luz por cada
ciclo circadiano: una “sincronizacion por dos pulsos”.
A su vez la sincronizacion a un fotoperiodo esqueleto
esta determinada por el efecto neto de los cambios de
fase de ambos pulsos: primer cambio de fase + se-
gundo cambio de fase =POE-T.

Dentro de la sincronizacién a un fotoperiodo es-
queleto ocurren algunos fenémenos. En éste, cuando
los dos pulsos breves de luz quedan separados por 12
horas de oscuridad, la actividad de un mamifero noc-
turno se restringe a uno de los dos intervalos de oscu-
ridad. Si uno comprime gradualmente este intervalo
de oscuridad aumentando el valor del intervalo de luz,
ocurre un fendbmeno denominado salto de fase, el
cual puede predecir la CRF. Los saltos de fase son
observados comunmente cuando la compresién del
intervalo de oscuridad ocurre en un fotoperiodo es-
queleto, entre las 18-20 horas de luz y no a las 12-15
horas de luz (3, 17, 22-25). Es de destacar que muchas
propiedades de la sincronizacién a un ciclo luz-oscuri-
dad natural puedan ser mimetizadas por simples pul-
sos de luz. Sin embargo, el fotoperiodo completo sir-
ve para modular el proceso de sincronizacion, estabi-
lizarlo y conservar la relacion de fase del ritmo del
animal a su ambiente (10, 17).

Un sujeto puede sincronizase a un fotoperiodo es-
queleto cuando la porcion del dia subjetivo de la CRF
coincide con la parte mas corta de los dos intervalos
de oscuridad. Asimismo, el ritmo se puede sincronizar
establemente a cada intervalo de oscuridad sobre un
rango estrecho del fotoperiodo esqueleto, fendbmeno
llamado bioestabilidad (11, 23, 25).

Las simulaciones en computadora sugieren que la
sincronizacion por dos pulsos induce que el &ngulo de
fase del reloj bioldgico sea mucho més estable que la
inducida por la sincronizacién por un solo pulso. Acep-
tando algunas imprecisiones en el POE dia a dia, el
angulo de fase se estabiliza 6ptimamente en una sin-
cronizacion por dos pulsos, como un fotoperiodo
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esqueleto de suficiente duracion para inducir avances y
retrasos de fase en cada ciclo.

La compresion conductual inducida por la compac-
tacion del intervalo de oscuridad conlleva simultanea-
mente una compresion de la CRF. Por otro lado, des-
pués de que un sujeto se sincroniza a un ciclo L:O, se
somete a un patrén de oscuridad continua. Asi, el va-
lor del periodo enddgeno es muy cercano al periodo
del sincronizador, y gradualmente el valor del periodo
enddgeno del reloj bioldgico en estudio se va expre-
sando. Esto sugiere que tanto tau como la CRF en que
se basan todas las predicciones de la sincronizacion no
son propiedades estaticas del sistema circadiano, sino
que éstas se modifican activamente durante la sincro-
nizacion.

Aungue muchos organismos se sincronizan a su
ambiente por un mecanismo de sincronizacion, no
todas sus variables ritmicas se sincronizan por medio
del efecto del sincronizador sobre un reloj circadiano.
Efectos directos e inmediatos de la luz y otros estimu-
los pueden alterar la expresion del reloj bioldgico.
Muchos animales se vuelven més activos o inactivos
justo cuando se encienden o apagan las luces; esta apa-
rente sincronizacion coincide con una de las transicio-
nes del sincronizador. De tal forma, en algunas condi-
ciones ciertos estimulos sincronizadores generan una
sincronizacion inmediata del organismo a su ambien-
te. Aungue en estas circunstancias el estimulo sincroni-
zador actua directamente sobre los sistemas efectores
del reloj bioldgico, éste no resulta afectado por el esti-
mulo y no genera una respuesta de fase al mismo. Este
fendmeno se denomina enmascaramiento. La prin-
cipal caracteristica de este fendbmeno es que, si bien el
ritmo expresado por el efector ajusta su fase al esti-
mulo ambiental, este Ultimo no afecta el periodo ni la
fase del reloj bioldgico (4, 20, 27, 30).

De hecho, para distinguir si un reloj biol6gico es
sincronizado o enmascarado por una sefial sincroniza-
dora, los sujetos en aparente sincronizacion se colocan
en condiciones constantes. De este modo, el inicio del
ritmo de actividad en corrimiento libre se extrapola a
los Gltimos dias en sincronizacion. Cuando éste no
coincide con la fase en sincronizacion, se considera que
el control circadiano fue enmascarado directamente
por el sincronizador.

Uno de los mejores protocolos para caracterizar el
proceso de sincronizacién a la luz es someter a los
sujetos a una sefial sincronizadora con periodos dife-
rentes a las 24 horas de duracion. Estos ciclos con
periodos diferentes de 24 horas se denominan ciclos
T. Cuando un organismo se sincroniza a diferentes
valores de ciclos T con angulos de fase estables -que
son diferentes y especificos para cada valor de T-, el
fendbmeno es una excelente demostracién de los dife-
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Fig. 2. Representacion esquematica de distintos tipos de alteraciones observadas en la sincronizacion a la luz. En A se
observa un ejemplo de sincronizaciéon parcial, en donde se puede observar que unos ritmos circadianos se sincronizan al
ciclo luz-oscuridad, mientras que otros muestran una oscilacion espontanea. En B se ejemplifica la sincronizacion relativa,
donde valores extremos del intervalo de sincronizaciéon a la luz provocan que la sincronizacién se vuelva inestable y se
observen fluctuaciones en el periodo. En C se observa un ejemplo de coordinacioén relativa, donde la fuerza de sincroni-
zacion es muy débil y el sincronizador modula el periodo del ritmo en oscilacién espontanea sélo en ciertas fases (estrellas).
En D se muestra un ejemplo del fotoperiodo esqueleto el cual consiste en sustituir el ciclo L:O 12:12 por dos pulsos discretos
de luz presentados en las fases de transicién de iluminacién (encendido y apagado de la luz). En E se ejemplifica el
enmascaramiento de un ritmo por la luz; algunos estimulos sincronizadores generan una sincronizaciéon inmediata del
organismo a su ambiente; en estas circunstancias, el estimulo sincronizador actia directamente sobre los sistemas efecto-
res del reloj biolégico. Sin embargo, este no es afectado por el estimulo y no genera una respuesta de fase al mismo.

rentes valores de duracion de una sefial sincronizadora
(intervalo de sincronizacion) a los cuales se puede sin-
cronizar el reloj bioldgico de un organismo. Por otro
lado, si el ritmo expresado por el reloj biolégico mues-
tra angulos de fase similares a los diferentes valores de
ciclos T, entonces esta aparente sincronizacion se atri-
buye méas a un efecto de enmascaramiento que a una
sincronizacion del reloj circadiano (7, 8, 18, 29).

La estructura multioscilatoria del sistema circadiano
gjerce ciertamente un impacto significativo sobre las
propiedades de sincronizacion del reloj bioldgico. En
la naturaleza, el amanecer y el anochecer se caracteri-
zan por cambios graduales en la intensidad de la luz.
Por su parte, en estudios de sincronizacion a la luz en
el laboratorio se usan estimulos de luz con transiciones
abruptas entre la luz-oscuridad y la oscuridad-luz. En
general, estos cambios de encendido y apagado de la
luz simulan las condiciones de sincronizacion en am-
bientes naturales. Sin embargo, el intervalo de ciclos T

28

a los cuales se puede sincronizar un mamifero es am-
plio, lo cual sugiere que, en la naturaleza, las transicio-
nes del amanecer y del anochecer son graduales y no
abruptas como en las condiciones experimentales (fi-
gura 2).

Dada la importancia que posee el proceso de sincro-
nizacion para la supervivencia de las especies a sus ni-
chos temporales, las alteraciones en este proceso, como
las antes mencionadas, podrian servir para explicar al-
gunos trastornos que se presentan en el humano.
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