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al cervell?

La cronobiologia és la disciplina que estudia
els ritmes circadians que regulen el nostre
rellotge intern i els cicles vitals, els de
I'activitat i el descans. Els horaris i els habits,
i sobretot la llum solar, son la minutera que
compassa i regula la nostra activitat cerebral

Text Cervell de Sis

tot amb el seu halo de misteri. Sabem que al dia li
segueix la nit, i a la primavera, I'estiu, la tardor i
I’hivern, i sant tornem-hi. En canvi, a la infantesa
li segueix 'adolescéncia, la joventut, la maduresa,
la vellesai... no hi ha marxa enrere. Malgrat que
molts dels fenomens de la naturalesa son ciclics,
almenys a escala humana, el nostre temps indivi-
dual es mou sempre cap al futur, i el passat només
perviu en la nostra memoria -fins que la per-
dem-. Ni tan sols el fet que el temps sigui relatiu,
com va demostrar Einstein en la teoria de la rela-
tivitat, no altera aquestes apreciacions, almenys
anivell de la percepcié humana. Potser per aixo
el temps ha estat sempre un tema transcendental
per ala humanitat, i s’ha tractat des de disciplines
molt diverses: fisica, filosofia, psicologia, teologia,
biologia i fins i tot belles arts i poesia. Podriem
argumentar que el temps és una cosa externa al
nostre ésser: el diaila nit es deuen ala rotacié de
la Terra, i les estacions al moviment de translacio
del nostre planeta al voltant del Sol. Tot i aixo, el
temps és tan important per a nosaltres que, més
enlla dels canvis externs, portem aquests cicles
interioritzats al cervell, i fins i tot als gens. Els
denominem ritmes circadiaris o circadians, vo-
cables derivats del llati que signifiquen, textual-
ment, al voltant del dia. La ciéncia que els estudia
és la cronobiologia.

El ‘jetlag’ i el bronzejat caribeny Per veure fins a
quin punt tenim interioritzat el temps, analit-
zem un cas molt senzill: les vacances. Imaginem
que hem tingut un bon any i decidim viatjar, per
exemple, al Carib. Quan arribem a les seves anhe-
lades platges o a qualsevol altra destinaci6 el fus
horari de la qual presenti una diferéncia de quatre
0 més hores respecte al nostre, el primer que
notem és el jet lag; ens sentirem cansats, ens costa
d’agafar el son o ens despertarem insolitament
auna horaben primerenca. Algi podria pensar
que potser només sigui qiiestié del cansament
acumulat pel viatge, pero larad principal rau en el
rellotge intern del cervell.

Malgrat el jet lag, o per aquesta causa, ens estirem
ala platja per bronzejar-nos. Lexposicio de la

pell als rajos de sol activa la produccié de mela-
nina, un pigment fosc. Aparentment, aixo seria
suficient per bronzejar-nos, sempre ben protegits
per una bona loci6 solar. Tot i aix0, els melanocits,
les céllules de la pell que produeixen la melanina,
segueixen el seu propi ritme interior, indepen-
dent de I'exposicio al sol. Les primeres hores del
dia produeixen més melanina que alatarda,iala
nit aturen la produccié. Es logic; a la nit, encara
que exposem la pell, mai no lluira el sol. El que
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és interessant al respecte és que si canviem el
nostre horari, aquestes cél-lules segueixen amb
el seu ritme habitual de produccié de melanina, i
triguen de cinc a deu dies a canviar-lo, a “posar-se
en hora” i adaptar-se al nou horari. Passa el ma-
teix que amb el jet lag; tot i que encara faltin unes
hores per fer-se fosc, el ritme circadia del nostre
cervell indica que ja és hora que vespregi, i ens
comenca a produir la somnoléncia tipica del cap-
vespre. La produccioé de melaninai el jet lag no
son els tnics casos en queé el nostre cos segueix el
seu propi ritme. Sén només la punta de 'iceberg
d’una espécie de rellotge intern que va marcant
el nostre ritme, un tic-tac silencids que des del
nostre cervell i amb I'ajuda de gens especifics ens
vamarcant ’hora.

Anem al llit Quan arriba la nit el nostre cos es pre-
para per dormir. La temperatura corporal baixa
lentament, un descens que pot arribar a 2°C, el
que ens ajuda a agafar el son i alenteix el meta-
bolisme, per estalviar energia. Aquest descens
s’inicia abans d’ajeure’ns, assoleix el seu punt ma-
xim a mitjanit i comenca a incrementar novament
abans que ens despertem, per activar-nos. I si una
nit ens quedem desperts, continua el mateix cicle.
El cos ens prepara per al que ha de venir. També
el pes corporal presenta unes variacions cicliques
diaries: és menor al mati que a la nit. I activitat
del nostre cervell presenta variacions cicliques
durant la nit, que es repeteixen diarere dia. La
primera persona que les va estudiar va ser Eugéne
Aserinsky, el 1951, en diversos nens inclos el seu
propi fill.

Cada nit passem per diversos cicles, en els quals
es van alternant fases de son profund i lleuger. En
les fases 1,2 1 3, el son es va fent progressivament
més profund, de manera que l'efecte reparador
del son s’associa amb la fase 3, quan aquest és més
profund. Tot i aix0, potser la fase més curiosa
sigui la que segueix aquesta fase 3, perqueé apareix
un episodi en qué I'activitat del cervell és similar
alavigilia, encara que paradoxalment és la fase
en queé estem més adormits i en qué més costa de
despertar-nos. La relaxacié muscular és maxima
pero, en canvi, els ulls comencen a fer moviments
rapidament —per aixo es diu fase REM (rapid eye
movement)-. Es quan es produeixen els somnis.
Dura uns 10 minuts i, una vegada finalitzada, es
torna a iniciar un nou cicle complet. Tot i aix0, a
cada nou cicle el temps que passem en fase 3 és
més curt. Per aix0 popularment es diu que quan
més descansem és en el primer son, que de fet
seria el primer cicle.

Els rellotges genétici neuronal Els ritmes circa-  »



» dians sorgeixen de 'adaptacié a un entorn
ritmic de 24 hores, i tenen la particularitat de ser
endogens, és a dir, es generen dins de 'organisme
mateix, integrats a la nostra genética com a con-
seqiiencia del mecanisme evolutiu d’adaptacio.
La major part de variables fisiologiques i con-
ductuals dels éssers vius presenten ritmes circa-
dians. Es coneixen diversos gens que marquen el
ritme circadia endogen, el tic-tac que fa avancar
el rellotge del nostre cervell. Per exemple, es
coneixen quatre gens, denominats Clock, BMAL,
PERi CRY, lainteraccio seqiiencial dels quals
produeix espontaniament cicles de 24 hores.
Encara que no son els tnics: s’han identificat més
de 150 elements que interactuen entre ells, la qual
cosa permet refinar aquests cicles fins a extrems
insospitats.

Des del punt de vista neuronal, s’ha vist que hi ha
una estructura del cervell que, partint del rellotge
genetic, estableix el rellotge cerebral. Es tracta
del denominat nucli supraquiasmatic, un grup de
neurones que es troben a ’hipotalem i que gene-
ren una activitat eléctrica que no para mai, pero
que oscil-la de manera ritmica: quan esta més
actiu, el nostre cos actua com si fos de dia, i en cas
contrari com si fos de nit. Aquest sistema s’encar-
rega de generar els ritmes circadians endogens,
de sincronitzar-los amb els cicles externs i de fer
que tot Porganisme segueixi el ritme, inclosos
molts de relacionats amb el comportament. Es
també el punt d’unié entre el sistema nervios i
P’endocri, de manera que regula la secrecié de
moltes hormones la funcio de les quals és trans-
metre les hores endogenes a la resta del cos.

Hi ha una altra estructura cerebral que també
participa en la regulacié dels ritmes circadians,

la glandula pineal. Té la mida d’un pésol i esta
situada en el centre del cervell. En el segle XVII, el
filosof i matematic René Descartes la va descriure,
per la seva posicio, com a possible seu de 'anima.
Secreta una hormona anomenada melatonina de
forma totalment dependent de la llum ambiental:
només se secreta a la nit i quan esta fosc. En conse-
qiiéncia, a ’hivern se secreta més que a l'estiu, ja
que les nits son més llargues. Aixi, el cos identifica
en quina estaci6 de I’any es troba, i adapta la seva
fisiologia i metabolisme, i també certs aspectes

del comportament, a les diferents estacions. O és
que potser el cos no ens demana coses diferents a
I’hivern que a la primavera, per exemple?

Posar el rellotge en hora El nostre rellotge intern és
molt precis, pero tendeix a avancar-se una mica,
com si el cicle diari tingués 25 hores. Per aixo és
necessari que es vagi posant en hora constant-
ment. Es un gran avantatge, perqué si no tingués
mecanismes d’autoajust mai no podriem superar
eljet lag. Utilitza diverses maneres per posar-se
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en hora, com per exemple a través dels horaris
dels menjars, 'exercici fisic i, fins i tot, els con-
tactes socials. Tot i aix0, el principal mecanisme
d’ajust és la llum solar. El nostre rellotge intern és
especialment sensible a la llum en dos moments
del dia, a trenc d’albaial capvespre. Si els primers
rajos de sol no coincideixen amb ’alba del nostre
rellotge intern i aquest segueix marcant que és
de nit, tendira a accelerar-se, per posar-se en
hora. De manera contraria, si els tltims rajos no
coincideixen amb el final del dia intern i aquest
continua marcant que és de dia, llavors tendira a
anar més lent, també per posar-se en hora. Pero,
com s’aconsegueix aquest ajust?

Fins a la decada del 1990 es pensava que a la reti-
na dels nostres ulls tan sols hi havia dos tipus de
ceéllules fotoreceptores, els cons i els bastons, que
ens permeten discriminar els colors i la intensitat
de llum, respectivament. Els senyals que gene-
ren es transmeten pel nervi optic fins a la part
posterior de 'escor¢a cerebral, on es troba la zona
de la visié. A mitjans de la década dels noranta, tot
1aix0, es van trobar uns ratolins de laboratori cecs
que, malgrat no tenir ni cons ni bastons, respo-
nien igualment a la llum, de manera que es que-
daven quiets quan s’obria la llum del seu cubicle i
es movien en apagar-se, com farien en condicions
normals. El seu estudi va revelar que a la retina,
ameés de cons i bastons, hi ha un tercer tipus de
céllules fotoreceptores, pero aquestes céel-lules
no transmeten la informacio al'escorca cerebral,
sino precisament al nucli supraquiasmatic de qué
parlavem. Aquestes cel-lules no serveixen per
veure, sind per posar en hora el rellotge biologic.

L'alteracio dels ritmes circadians i el risc d’'emmalaltir
El manteniment de l'ordre temporal intern és
imprescindible per a la salut. Fa temps que se

sap que si s’alteren els ritmes circadians hi ha
més predisposicié a emmalaltir. El motiu és molt
senzill. A causa de la connexio6 que existeix entre
els gens del rellotge circadia, les estructures
cerebrals que marquen els ritmes fisiologics i me-
tabolics i el mateix metabolisme del nostre cos,
lalteracio dels ritmes circadians, per exemple
quan trenquem de forma sistematica les nostres
rutines diaries, altera el metabolisme generant-se
el que es denomina una cronodisrupcid. La causa
principal d’aquestes alteracions ritmiques sén

els canvis d’horari. Poden apareéixer alteracions
metaboliques que alterin els ritmes menstruals en
les dones, incrementin el risc a patir hipertensio
o el nivell de colesterol en sang, i fins i tot afavorir
la diabetis, 'obesitat, el cancer i malalties cardia-
ques. Aquestes alteracions son freqiients en les
persones que treballen per torns i els van canviant
de forma periodica. Amb cada canvi de torn, el
cervell ha de reajustar el rellotge profundament,
pero passa un temps fins que es posa completa-
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ment en hora, durant el qual el metabolisme pot
veure’s alterat.

A més, cal tenir present que les persones que
presenten malalties croniques, com hipertensio,
insomni, diabetis o altres malalties metaboliques,
si se sotmeten a canvis d’horari que alterin els
seus ritmes, poden presentar més risc de recaigu-
des i empitjorament de la malaltia que pateixen.

I no només en aquest tipus de malalties. S’ha vist
també que les persones que pateixen malalties
mentals, com ara esquizofrénia o depressio bipo-
lar, poden presentar un empitjorament de la seva
condicid. De fet, bastants malalties mentals com-
porten per si mateixes l'alteracio d’alguns ritmes
circadians. Per exemple, fins al 70% dels pacients
amb trastorn per déficit de ’atencié pateixen d’'un
retard en la fase del son, que ocasiona a més altres
desincronitzacions del metabolisme.

També les persones amb predisposicio a Pepilep-
sia 0 que pateixen migranyes necessiten mantenir
uns horaris estables, pels mateixos motius. En
tots aquests pacients, el manteniment de rutines
diaries i d’un ritme de son adequat ajuda a estabi-
litzar la malaltia, i fins i tot per a algunes patolo-
gies es recomana la fototerapia amb llum blanca,
com en les depressions estacionals, en les quals
Pexposicid a llum intensa al mati aconsegueix
reajustar el rellotge biologic i alleujar els simp-
tomes de depressio.

No puc dormir, estic estressat Avui dia sabem que la
privacié de son pot considerar-se com un agent
estressant. No poder dormir ens estressa. De for-
ma reciproca, els agents estressants, especialment
els de tipus psicologic i social, poden deteriorar la
quantitat i la qualitat del nostre son. Aquest efecte
depén d’una hormona que s’allibera en situacions
d’estrés (la CRH). Durant determinades fases del
repos disminueix l'activitat d’'una de les regions
cerebrals que controla la resposta d’estres i els
nivells de les principals hormones que s’alliberen
en una situacié estressant, els glucocorticoides.

La falta de son indueix un augment dels nivells
de glucocorticoides, el que debilitaria algunes for-
mes d’energia emmagatzemades al cervell, i aixo
podria ajudar a explicar per qué la memoria es
veu minvada quan estem mancats de son. De fet,
diferents treballs han mostrat que la falta de son
no deteriora les capacitats motrius dels indivi-
dus, pero si que afecta les capacitats cognitives
iperceptives, i modifica la regulacié dels ritmes
circadians. Aquests deterioraments solen ser
més freqlients en tasques cognitives monotones,
passives i simples.

Que passa en les persones que per la seva feina
son victimes de constants privacions de son, can-

vis de torns o experimenten desfasaments horaris
pronunciats? Un dels estudis més rellevants va
comparar els auxiliars de vol de dues companyies
d’aviacio6 que realitzaven trajectes transcontinen-
tals. En una de les companyies, els treballadors
disposaven de dues setmanes de descans després
d’un vol transcontinental amb gran desfasament
horari, mentre que en I’altra companyia només
disposaven de cinc dies.

Els treballadors que disposaven menys temps per
recuperar-se van presentar uns nivells més alts de
glucocorticoides. Aquest estudi va demostrar que
les elevacions prolongades d’aquestes hormones
implicaven un hipocamp (regio6 del cervell critica
per ala consolidacié de la memoria) més petit, i
alteracions de memoria i d’aprenentatge espacial.
A més, aquests deficits cognitius resultaven més
aparents després de cinc anys d’exposicio a alts
nivells d’aquestes hormones.

Que es pot fer? En un estudi molt recent s’ha
demostrat que, dormir durant el periode que el
nostre cervell marca com a dia, i fins i tot endar-
rerir el son quatre hores només durant tres dies
consecutius, altera 'expressio d’un ter¢ dels nos-
tres gens. Que podem fer per ajustar-nos millor
als canvis horaris o a la privacio de son? Primer,
per a aquells que facin torns, el millor és que els
canvis de torn siguin espaiats per donar temps

al cosial cervell a adaptar-se; segon, per als qui
viatgen amb freqiiéncia a llocs llunyans, millor
adaptar I’activitat al seu lloc de destinacié, en la
mesura possible, a un horari intermedi, espe-
cialment si el viatge és breu; tercer, per combatre
el jet lag existeixen remeis naturals, com estimu-
lants tipus cafeina o teina per prendre a I'inici
del dia, i relaxants o fins i tot la melatonina per
prendre abans d’ajeure’s i ajudar a convencer el
nostre cervell que ha arribat la nit. Sense oblidar
lexercici fisic, que té efectes activadors del me-
tabolisme i la vigilia.

Com diuen Trinitat Cambras i Antoni Diez,
investigadors de la Universitat de Barcelona es-
pecialistes en cronobiologia al seu llibre acabat de
publicar, Els ritmes de la vida, “el nostre cos esta
preparat per generar i mantenir ritmes circadians
de manera estable. Ara bé, de vegades la nostra
propia manera d’actuar, la nostra conducta, ho-
raris o habits que tinguem, podem dificultar uns
horaris regulars. Llavors, el millor que podem fer
és reflexionar sobre la conducta que tenim i pot-
ser aixi ajudarem el nostre cos a resincronitzar.
No ho dubteu: la nostra salut també depén dels
ritmes estables”. m
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