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pleau tétanigue décline ou est prét a disparaitre.

Il n'est pas non plus en rapport avec I’état
féprile, complications pulmonaires et traite-
ment antibiotique, sérothérapique ou calmant.
Ces altérations disparaissent entre le vingtieme
ot trentiéme jour apres la guérison clinique.

Cn pose le probleme de dilucider si ces alte-
rations correspondent & des alterations fonc-
tionnelles ou du métabolisme général reflétées
dans le ECG ou a un état de myocardose to-
xique, probléme que I'auteur étudie actuelle-
ment: il signale, cependant, I'hypothése de qu'il
semble s'agir de l'expression d'une myocardose
par la toxine tétani;] ue.

Qi cette impression se confirme on devra tenir
compte de cette myocardose tétanigue comme
un facteur de plus dans la constellation de ceux
qui conduisent ces malades vers la mort.

EL TRATAMIENTO DEL INSOMNIO DE LAS
PSICOSIS CON PLEXCNAL (")

R. CouLLAUT MENDIGUTIA. A. REGO ALVAREZ.

(Jele de Clinica, ) {Médico Interno.)

Cliniea de Ne siquintrin (mujeres) del Hospital Provin-

Madrid (Prol, Lérez Isor)

Exponemos en este trabajo los resultados ob-
tenidos en el tratamiento del insomnio de en-
fermos psicoticos con Plexonal forte (SANDOZ),
haciendo previamente, para mejor comprension
de su efecto farmacolégico, una breve sintesis
de las numerosas cuestiones que plantea el es-
tudio de la agripnia, asi como los conocimien-
tos actuales que tenemos sobre ella y que pare-
cen solidamente fundamentados.

;,‘Qu:' es el sueno?, ;qué es el insomnio? El
sueno cabe definirlo como un estado fisiologico,
periddico y reversible, cuyo caracter esencial,
d(-.sdle- el punto de vista psiguico, que es el que
nos interesa en esta ocasién, es la supresion de
la.\-'igilia. También, apoyados ‘en la moderna
ESlcoﬁsiologia. el sueno podria definirse como

una retirada general de la atencion” (BRAIN).
Por_ el contrario, el insomnio es clinicamente una
inhibicién del suefio, el mantenimiento de la vi-
gll.la- la atencion potencializada por un estado
Psicofisiologico especial.

l En el mantenimiento del estado de vigilia, de
4 atencion y de cualquier nivel de la concien-
Cla, juega un papel de maxima importancia el
tstado funcional de la sustancia reticular (S. R.).
Cosrtfpél?mbre y el de formacion rvt.,icqlar (F. R.)
aplicﬁp;mde a un concepto anatomico que se
P4 a aquellas partes del tronco cerebral in-

v

t*Ed} el mercado espafol se encuentra el Plexonal nor-

forie 11}:. tomposicién es exactamente igual al Plexonal
: PEro con dosis 3 veces menor para cada componente
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ferior en las que la coloraciéon de la mielina evi-
dencia una apretada red de hacecillos de fibras.
Funcionalmente hay en ella dos sistemas fun-
damentales: uno que comprende nicleos de pro-
yeccion medular inhibidora y otro caracteriza-
do por una proyeccién ascendente diencefalo-
cortical, llamado sistema reticular activador, y
ambos, en conjunto, constituyen un complejo
multisinaptico de vias cortas, con el que esta-
blecen conexién las vias sensitivas y sensoria-
les, el sistema vegetativo y la corteza cerebral.

La funcién de la S. R. es excitada continua-
mente por impresiones subliminares que llegan
de distintas regiones. El producto de la integra-
cién y de la polarizacion de dichos impuisos,
gue tienen lugar en ella, es enviado principal-
mente al diencéfalo y a la corteza por medio de
sus multiples circuitos interneuronales. Este
influjo constante sobre la corteza condiciona el
estado de vigilia; pero debe tenerse en cuenta
que la corteza también, a su vez, influye sobre
la sustancia reticular. Las estimulaciones de los
campos frontal y occipital de los ojos, de la zona
rolandica sensorial, de la circunvolucién tempo-
ral superior y de la region cingular (FRENCH)
tienen un doble efecto sobre la formacién reti-
cular: Por una parte, la sustancia reticular asi
estimulada produce una activacion general de
la corteza, mientras que por otra, sincronica-
mente, disminuye las respuestas de la F. R. a
los estimulos que le llegan por las grandes vias
ascendentes de la sensibilidad. También es un
hecho probado que hay impulsos corticales que
actian mas alla de la S. R., disminuyendo los
potenciales de accién a nivel de los ntcleos de
relevo de las vias sensitivas. Por todo ello se ve
c6mo, aun siendo importante la funciéon de la
S. R., la propia corteza es capaz de controlar las
aferencias que le llegan de la periferia, actuan-
do hasta las partes mas alejadas del neuroeje e
influyendo asi en los procesos de conciencia y
atenciéon y, por tanto, en la vigilia, en el sueno
v en el despertar.

El sueio se produce experimentalmente cuan-
do se impide o se disminuye la actividad de la
F. R. mediante un blogueo, como ocurre en las
secciones del tallo encefélico, del romboencéfalo
o por las inyecciones locales de determinadas
sustancias en esas regiones. El proceso de que-
dar dormido (BREUMER) puede ser explicado
(sin necesidad de recurrir a la hipotesis de un
centro hipnogeno) por dos factores: la deacti-
vacién de los circuitos neuronales encefalicos,
como resultante de la fatiga sinaptica, y en se-
gundo lugar, por la reduccion del aflujo sensiti-
vo y sensorial, propio y exteroceptivo, a las re-
giones correspondientes. En este proceso de
deactivacion neuronal que termina en el sueho,
1a debilitacion funcional de la F. R. juega un pa-
pel esencial, debido a su intervencion clave en
los mecanismos de activacion.

El insomnio puede ser de naturaleza prima-
ria o secundaria. Que exista un insomnio por al-
teracién anatomica de las regiones que inter-
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vienen en los mecanismos del sueno es posible,
aunque lo mas frecuente es que esas alteracio-
nes produzcan sueno prolongado o coma (ence-
falitis letargica, tumores, ete.). Que exista un
desequilibrio funcional primario en las regiones
que mantienen el ritmo vigilia-sueno no es tan
evidente, pues casi siempre se imbrican proce-
sos metabolicos y psiquicos, de modo que el in-
somnio aparecera mas frecuentemente como se-
cundario que como primario, al depender de
otras multiples funciones que pueden alterarse.

Se han dado muchas teorias, a primera vista
contradictorias, para explicar la génesis del sue-
no y sus mecanismos y, por consiguiente, so-
kre el origen del insomnio. Cuando se analizan
con sentido critico estas teorias se ve cuan-
to de real hay en ellas. La teoria metabo-
lica o towica considera la existencia de un
producto del metabolismo cerebral que “intoxi-
ca" los centros nerviosos, induciendo al suefio.
La teoria biolégica se refiere a la existencia de
un ritmo biolégico, mediante el cual, como ocu-
rre con otros tantos ritmos, el hombre duerme
y deja de dormir. La teoria refleja explica el sue-
no como un reflejo condicionado. Posiblemente,
la verdad se encuentra parcialmente en cada
una de estas hipotesis, que se complementan en-
tre si: Son hechos reales la existencia de un rit-
mo biologico, la necesidad de unas condiciones
psiquicas y ambientales adecuadas que facili-
ten el acto reflejo condicinado y, por ultimo,
una bioquimica cerebral especial. Cualquier per-
turbacion de estas condiciones puede producir
el insomnio, pero casi nunca actuan aisladamen-
te; la correlaciéon entre ellas es intensa. Es im-
portante hacer notar en la patogenia del insom-
nio esta relacion entre causas somaticas y cau-
sas psiquicas. Un dolor, por ejemplo, impide
conciliar el suefio; pero, una vez declinado aguél,
el ciclo del suenio debe establecerse y el pacien-
te dormir las horas necesarias. Cuando no ccu-
rre asi, desaparecido el dolor, se debe a que se
instala inmediatamente una ansiedad que mo-
tiva, a su vez, obrando como causa, la pérdida
del sueno. Por el contrario, otras veces, la an-
gustia primaria o reactiva (timopatias, psicopa-
tias, psicosis, ete.), es la que altera las condicio-
nes funcionales de los mecanismos del sueno,
dando lugar al insomnio, con las repercusiones
somaticas consiguientes (y no sélo de tipo re-
flejo, por ejemplo vegetativo), produciendo una
alteraciéon bioquimica de los centros correspon-
dientes. Una situacion mental anormal o unos
ruidos no familiares o sustancias quimicas, como
café o simpatina, impiden el sueno, porque los
mensajes aferentes llegan a las zonas corres-
pondientes de la corteza y alli son juzgados como
importantes. La corteza reenvia el mensaje al
diencéfalo y se establece entonces una rapida
difusion de la actividad que impide el sueio na-
tural. La llegada de impulsos aferentes a la
F. R., que aumentan su actividad, influye a su
vez sobre la corteza, ya que la actividad, la hi-
pervigilancia depende tanto de determinadas
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zonas de la corteza como de la formacién pe.
ticular.

La bioguimica moderna pone de manifiesto Jg
correlacion entre funcion nerviosa, procesos psi.
quicos y metabolismo. La alteracion del mets.
bolismo en la intimidad de las unidades de log
centros nerviosos imprime caracteristicas espe.
ciales a la funcion y, viceversa, la funcion tiene
su repercusion metabolica. Tenemos, pues, en g
patogenia del insomnio una intervencion psiqui-
ca-neurologica y una intervencion metabolica,
bioquimica, entre las cuales no es posible esta-
blecer diferencias. Por eso deciamos que la ma-
yoria de los autores creen innecesario hacer una
distincién entre causas psiquicas y causas cor-
porales, admitiendo que el insomnio es una al-
teracion fundamentalmente psicosomatica, ya
que los mecanismos funcionales kioquimicos y
reflejos del sistema nervioso estan en intima
relacion con el psiquismo.

Los estudios electricos han contribuido mu-
cho en poner de manifiesto como la funcion de
la S. R. es fundamental en el mecanismo del sue-
no, en el despertar, en la vigilia y en el estado
de atencién y, en general, en todos log estados
de concienciacion, pues existe una gran relacion
entre la electrogénesis cortical y los estados o
niveles de conciencia (GASTAUD). El cerebro del
sujeto despierto tiene un ritmo tipico que
se debe a la suma de potenciales en las si-
napsis de las células piramidales (v sus den-
dritas apicales). Los estimulos procedentes
de todo el cuerpo llegan a la corteza a tra-
vés de dos caminos: uno directo, que sigue las
vias sensitivas ascendentes largas, y otro indi-
recto, que a través de la formacion reticular
puede seguir por una via talamica (que pasa por
los nticleos de proyeccion difusa y de asociacion)
o bien por una via subtalamica y capsula inter-
na (STARZET, TAYLOR). For las vias ascendentes
sensitivas largas llegan los estimulos periféri-
cos a las células piramidales, provocando cam-
bios eléctricos que son semejantes a los produ-
cidos por la estimulacion de la sustancia reticu-
lar (FRENCH, VON AMERONGER). Por estas vias
especificas o directas la conduccién es rapida ¥
separa las diferentes modalidades sensitivas,
contribuyendo a la percepcién, reconocimiento,
localizacién y discriminacién cuantitativa del
estimulo. La via reticular indirecta esta relacio-
nada con la iniciacién y mantenimiento del es-
tado de conciencia para la integracion sensomo-
tora para cualquier género de conducta adap-
tativa. Los impulsos reticulo-corticales, que n»
cian y mantienen el estado de conciencia, alean-
zan la corteza unos veinte milisegundos despues
de la llegada de aquéllos directos que llevan 1
informacién suministrada por los sentidos y qu¢
forman el material con que ha de trabajar la
conciencia. La excitacion de la 8. R. por aferen
cias que llegan a ella desde la periferia da luga’
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a una alteracion inespecifica en numerosos cir-
cuitos multisinapticos que ponen a la corteza
en un grado de actividad muy superior a la que
tiene un sujeto despierto, pero en reposo, que se
manifiesta eléctricamente por una desincroniza-
cion de los potenciales cerebrales. Por el contra-
rio, la disminucion funcional de la S. R. o su
desconexion da lugar al sueno, al coma, mani-
festandose en el E. E. G. por el trazado (ondas
lentas de gran amplitud con brotes fusiformes)
propio del suefio natural, que indica un cierto
estado de inactividad cortical.

No es exclusivamente desde la S. R. desde
donde puede provocarse una reaccion de acuiva-
cion, pues ésta también se logra estimulando el
talamo, el hipotalamo dorsal y la region ventro-
medial del talamo. Todo ello descarta el supues-
to centro del sueno de Hess y asigna toda la 1un-
cion a un sistema amplio de gran difusion que
puede explicar no solo el estado del sueno, sino
otros estados de conciencia. En los estratos su-
periores que circunscriben corteza y sistema re-
ticular se producen a cada instante bloqueos y
procesos de activacion de unos u otros estimu-
10s. Cuando un estimulo centra para si toda la
atencion se verifica automaticamente un blogueo
de los demas estimulos a nivel de las zonas re-
ticulares diencefalicas. Los estimulos bloguea-
dos alli, llegan, no obstante, a la corteza por las
vias largas y forman el material con que se ela-
boran, mediante procesos de asociacion, los con-
ceptos que acaparan su atencion hasta que otro
estimulo mas potente lo desplace, rompiendo el
bloqueo por un proceso mas intenso de activa-
cibn o movilice otros circuitos multisinapticos
y alcance a la corteza, desplazando al estimulo
que hasta entonces acaparaba la atencion, y asi,
sucesivamente, van alternandose cambios eléc-
tricos que se registran en el E. E. G., indicando
un mecanismo continuo de activacion.

Es evidente que ocurre algo asi como una
competicion entre los mas valiosos estimulos
que desean acaparar la atencion. Ejemplos muy
sencillos son los siguientes: YCHLONDSKY estu-
di6 hace anos los umbrales dolorosos en sujetos
durante la audicion de diversos tipos de musica,
encontrando que dichos umbrales dolorosos va-
riaban seglin la cultura musical del sujeto en
€xperimentacion. HERNANDEZ PEON y colabora-
dores demostraron posteriormente que los po-
tenciales recogidos sobre las areas occipitales
durante la estimulacién luminosa desaparecian
Casi completamente cuando daban a oler alimen-
tos y que el bloqueo de la estimulaciéon luminosa
ocurria en su mayor parte en el diencéfalo.
Cuando la atencién esta dirigida hacia un de-
terminado punto—hecho que ocurre frecuente-
mente en las psicosis—los mecanismos parecen
Mas complejos, pues intervienen influencias fa-
¢ilitadoras hacia el punto de que se trata, abar-
¢ando todo el proceso de concienciacion del psi-
tOtico, e influencias inhibidoras sobre las de-
mas funciones que podrian corregir esta altera-

¢ion, entrando en juego tanto las afluencias es-

pecificas e inespecificas, como instalaciones de
circuitos reverberantes entre corteza y zona
diencefalica.

Aunque los estudios electroencefalograficos
no dan datos especificos en las psicosis, se com-
prende que si los hipnéticos son eficaces en su
msomnio es porque bloquean el control ascen-
dente de la formacion reticular, y si no lo son
para el tratamiento de la psicosis propiamente
dicha es porque en ella todo el complejo activa-
dor-inhibidor de la F. R. esta perturbado, pues
se anulan o activan fuera de tiempo las aferen-
cias a nivel del diencéfalo, dificultando el pro-
ceso de la asociacion normal con el material que
llega, de todos modos, por las vias sensitivas
ascendentes largas y que no es bloqueado (éstas
s¢lo se bloquean farmacolégicamente o eléetri-
camente, pero no del todo).

La importancia diencefalica en la regulacion
de la actiwacion se ve claramente al estudiar las
emociones. MASSERMANN, con la ayuda de los
electrodos mintusculos de HESS, provocd, en un
gato cloralosado, una reaccion de furia, consi-
derada por los fisilogos como el prototipo de
las emociones, originando una actividad moto-
ra extraordinaria sin control superior ninguno.
La reaccion es similar a la que ocurre cuando
la actividad reticular es muy intensa. En este
caso, la actividad motora es maxima, mientras
que las otras caracteristicas de la vigilancia en
el sentido de HEAD (un estado funcional global
de nivel de actividad y, al mismo tiempo, de di-
ferenciacion o especializacion en las respuestas
sin connotacion subjetiva), tales como la ade-
cuacion de las respuestas, y del interés sensorial,
disminuyen. Esta baja de la vigilancia depende
probablemente de que la actividad reticular in-
tensa inhibe numerosos impulsos aferentes an-
tes de que lleguen a la corteza, y la furia seria,
ror consiguiente, la caricatura de la atencion.
MASSERMANN comprobé mas tarde que al inyec-
tar previamente un hipnético al gato la reaccion
de furia perdia considerablemente su potencia,
al igual que sucede cuando se bloguean experi-
mentalmente las conexiones reticulares.

Es un hecho habitual la influencia del estado
emotivo del paciente sobre el sueno. Una perso-
na excitada concilia dificilmente el sueno. La
angustia misma parece actuar en este sentido,
impidiendo el reposo nocturno en personas afec-
tas de esa desagradable sensacion de inestabili-
dad motivada por cualquier causa de orden so-
matico o psiquico que supone un proceso de ac-
tivacion en la corteza cerebral. No es necesario
recordar aqui, por ser un hecho sobradamente
conocido por los clinicos experimen‘ados, que
una gran mayoria de enfermos que se quejan
de insomnio no padecen realmente una agripnia
verdadera, pues en muchos de ellos la disminu-
cion o la falta de sueno no es realmente sino una
apreciacion subjetiva, porque, aparte de sus que-
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jas de no dormir, no presentan ninguna de las
manifestaciones psicosomaticas intensas que el
insomnio real produce, pues es sabido que des-
pués de 72 a 86 horas de no dormir, una perso-
na bien equilibrada presenta trastornos psiqui-
cos y fisicos evidentes que requieren con urgen-
cia un sueno reparador (ROGER).

El insomnio esta condicionado, cuando no hay
una modificacion organica lesional, por una
exaltacién del estado de excitacion de ciertos
territorios del sistema nervioso central o vege-
tativo que someten a la corteza a un intenso
proceso de activacién. Esta excitacion anormal
impide la adaptacion funcional del sistema ner-
vioso de la fase ergotropica diurna y vigila la
fase trofotrépica e hipniea (W. R. HEss).

El insomnio tiene un correiato metabolico que
los empenos farmacoterapéuticos tienden a mo-
dificar influyendo sobre el metabolismo celular
mediante un proceso de blogueo en la cadena res-
piratoria del paso de electrones entre los cito-
cromos y las flavoproteinas, a nivel de las uni-
dades mitocondriales, y el sistema cicloforasa
mitocondrial.

Sea primario o secundario a otras alteracio-
nes funcionales que influyen en el proceso del
sueno, es un hecho cierto que existe en ¢l in-
somnio una disfuncion en el proceso quimico de
la fosforilacién oxidativa que normalmente se
verifica en la célula a nivel de las unidades mi-
tocondriales. La alteracion consiste en un au-
mento del consumo de oxigeno que favorece el
dintel de excitacion de la célula como receptora
y como efectora de estimulos, y, por consiguien-
te, mantiene alta la actividad eléctrica de la
misma, Se ha comprobado que al disminuir el
consumo de oxigeno mediante un blogqueo far-
macolégico, a nivel de las zonas reticulares, el
sujeto duerme, ocurriendo lo contrario cuando
se estimula el consumo de oxigeno, por ejemplo,
con la tiroxina. En ambos casos ocurre un desa-
coplamiento entre oxidaciones y fosforilaciones;
en el primero se verifica una disminucién, mien-
tras que en el segundo hay un aumento de dicho
proceso, que traen como consecuencia el sueno
o el insomnio, respectivamente.

En la fase natural del sueno fisiolégico ocurre,
por el ritmo biolégico antes citado, una dismi-
nucion del consumo de oxigeno, que influye so-
bre el estado de excitabilidad celular a manera
de reflejo; de esta forma, pero en sentido inver-
so, puede explicarse el despertar natural. Am-
bas, la corteza y la formacion reticular, parti-
cipan del despertar cuando un estimulo suficien-
temente fuerte pone en marcha al réves la reac-
cién en cadena, de la cual depende el suefio. La
capacidad de diferenciar entre los estimulos y
el despertar, en respuesta a unos si y a otros no,
se creia antes que era funcién exclusiva de la
corteza. Los trabajos recientes sobre condicio-
namiento indican que la F. R. posee una nota-
ble selectividad para los impulsos aferentes
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(GasTAaUuD). Las excitaciones normales que |le.
gan a los centros nerviosos necesitan ciertag
condiciones quimicas para ser recibidas y trang.
mitidas. Dichas condiciones dependen de un per.
fecto metabolismo celular. En el organismg
equilibrado se ajustan a esta dependencia, y por
eso las excitaciones normales no impiden el gye.
no. Todo lo contrario ocurre cuando se trata de
la angustia que aparece al instalarse el insom-
nio. El enfermo, abrumado por la preocupacion
de que no va a dormir, teme la llegada de la no.
che. El desvelo es al principio una sensacion
subjetiva, pero luego el estado angustioso ad-
guiere dimensiones mayores, que abarcan el con.
tenido existencial del individuo, repercutiendo
en el metabolismo celular y cerrando el circulo
vicioso. La sintomatologia que entonces apare-
ce es muy variada. Unas veces son dolores o mo-
lestias imaginarios, pero que poseen una exis-
tencia real para el enfermo, mientras que otras
manifiestan la rica sintomatologia de la distonia
neurovegetativa, pues no hay que olvidar que
los centros vagosimpaticos estan en conexion
con numerosas regiones cerchrales. (Estas rela-
ciones desempenan un gran papel en la patoge-
nia de los trastornos vagosimpaticos de origen
cortical; de la misma manera se concibe perfee-
tamente la influencia que puede tener una dis-
funcién organica sobre las facultades intelec-
tuales. Las fibras aferentes del hipotalamo con-
trolan las actividades simpatico-parasimpaticas
Dichas fibrags emergen de los nucleos medios y
posteriores y se dirigen a la corteza cerchral
La excitacion quimica o eléctrica de los nucleos
posteriores provoca hipersimpaticotonia, y la de
los nucleos medios, parasimpaticotonia.)
Desde los estudios de KEILIN sobre las sus-
tancias capaces de inhibir la respiracion celular,
se sabe que los hipndticos barbituricos produ-
cen un desacoplamiento entre las funciones
de oxidacion y fosforilizacion. Respecto a las
oxidaciones biologicas, recordaremos que las
diversas sustancias o los distintos sistemas or-
ganicos difieren en cuanto a su afinidad para los
electrones. Una célula cualquiera emite, por
ejemplo, una corriente eléctrica (flujo de elec-
trones) a través de un circuito interno, debido
a que el sistema de un sector positivo de la cé-
lula tiene un mayor grado de afinidad para los
electrones que el otro sector celular negativo. El
oxigeno posee el grado de afinidad electronica
(potencial redox) mas elevado de todos los sis-
temas de la célula viviente, mientras que 108
valores mas hajos corresponden a los atomos
de hidrogeno de los diferentes sustratos. La €0
rriente de electrones a lo largo de la escala de
afinidades electrdonicas constituye un proceso
exoergobnico, es decir, con emision de energld
que se almacena en los ricos enlaces de ATP.
En algunos tejidos, una parte de estos enlaces
suministran la energia necesaria para el traba-
jo de cada unidad (sintesis quimica, trabajo 05
mético, eléctrico, etc.), todo ello mediante ©
ciclo ATP == ADP. El resto de esos enlaces 5
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almacenan en forma de fosfogeno. Los electro-
nes pueden tl_'ansbordar, pasar, saltar, o como
se quiera decir, directamen‘te desde los sustra-
tos al oxigeno molecula}r. Como es de suponer,
tal salto entre los dos sistemas seria demasiado
rande v, si la energia fuese liberada de una ma-
nera tan explosiva, se derrocharia, en forma de
calor incompatible con los delicados elementos
de la vida celular, pues la mayoria de los meca-
pismos enzimaticos son termolabiles. Por ello,
la combustion de los metabolitos no es brusca,
sino lenta, por etapas, obedeciendo cada una de
ellas a un gobierno biocatalitico adecuado. Es-
tos procesos de oxidacion por etapas o reaccio-
nes en cadena caracterizan la respiracion celu-
Jar, tan ligada al metabolismo que es imposible
su separacion.

En el medio celular existen fermentos que ac-
tian unos sobre el oxigeno, activandolo de ma-
nera que entre mas féacilmente en reaccion, y
otros que hacen mas reactivo el sustrato, acti-
vando su hidrégeno. De este modo se puede con-
cebir el proceso de la oxidacién biologica como
una cadena reaccional que se ocupa del transpor-
te de electrones al oxigeno molecular; la nicotil-
amida roba electrones a las sustancias com-
bustibles, que pasan sucesivamente a la dimetil-
isoaloxazima: de la flavoproteina, a los citocro-
mos a, b y ¢; de los citocromos, a su oxigenasa,
y de ésta, o sea, el citocromo oxidasa, al oxige:
no molecular aportado por la oxihemoglobina.

Recientes estudios explican como se engrana
el mecanismo de las fosforilaciones con los pro-
cesos descritos. Desde hace unos pocos ahos se
sabe que los homogenados tisulares (mitocon-
drias) son capaces de esterificar los fosfatos in-
organicos, coincidiendo con la oxidacion aerobi-
ca de diversas sustancias. Posteriormente se des-
cubrié que este fenémeno de acoplamiento en-
tre oxidaciones y fosforilaciones (fosforilacion
oxidativa) tiene lugar en las unidades mitocon-
driales intactas (sistema cicloforasa mitocon-
drl_al globalmente considerado). Y fue LIPMANN
quien encontro, en 1946, que la fosforilizacion
oxidativa tenia fundamentalmente una base fer-
mentativa.

M. Harorp, G. GEVIGER y J..COHN demostra-
ron que los barbituricos, al interferir alguna de
las fases de la cadena respiratoria o al actuar
sobre’los procesos de fosforilacion, producen en
el animal un sueiio profundo. El bloqueo hace
que el compuesto situado al lado del oxigeno
Permanezca oxidado, mientras que el otro, al
lado del sustrato, quede reducido, ocasionando
tambios eléctricos que se manifiestan en el

- E. G. y que hemos comentado en las paginas
anteriores. Los autores citados han logrado de-
Mostrar cémo los distintos hipndticos actian
:}edwnte un bloqueo en diferentes fases o pe-

odos de estos procesos de transporte de oxige-
"0. Cada grupo quimico actiia bloqueando una

detgrminada fase. Esta demostracion ha sido
Egmble mediante el uso de sustancias que actian
Mo aceptores de oxigeno y que pueden resta-

blecer, por tanto, el transporte de los electrones
bloqueados en la cadena respiratoria, dando por
resultado un acortamiento del periodo de nar-
cosis. Asi, por ejemplo, la narcosis producida
por el nembutal o el pentotal asociados al
meprobamato desaparece cuando con determi-
nadas sustancias se logra el restablecimiento
funcional del sistema cicloforasa mitocondrial.
Para otros barbituricos, la zona narcético-sen-
sible de la cadena respiratoria esta situada
entre las flavoproteinas y los citocromos o por
debajo de las flavoproteinas.

%* L

La dosificacion barbiturica del Plexonal torte
(acido dietil-barbitirico, acido feniletil-barbita-
rico y acido alilisobutil-barbiturico) produce un
bloqueo de breve duracién. Con dosis mayores
de estos barbitiricos se podria prolongar su ac-
cion, pero ello llevaria consigo todos los efectos
secundarios de las dosis fuertes de barbitaricos
(nauseas, cansacio, cefaleas, embotamiento, irri-
tabilidad, etc.). Para prolongar la accién hip-
notica sin aumentar la dosis de estos compues-
tos se han asociado dos sustancias: la escopola-
mina y la dihidroergotamina, que, ademas de po-
tenciar la accién de los barbitiricos (ROTHLIN),
tienen acciones muy de apreciar como colabora-
doras del tratamiento de insomnio por su ac-
cion sobre el sistema simpatico, que tantas ve-
ces se encuentra, en estos casos, alterado, La
escopolamina posee propiedades parasimpatico-
liticas, y la ergotomina, simpaticoliticas.

BAUER recuerda que un buen hipnético debe
tener, ademas de una intensa accion inicial, bue-
na tolerancia, carecer de efectos secundarios y
poseer un amplio margen terapéutico; a este res-
pecto la féormula del Plexonal forte garantiza
las cualidades citadas.

Hemos usado el Plexonal forte en mas de cien
casos, principalmente en enfermos psicoticos
graves. En el cuadro siguiente senalamos nues-
tros resultados, conseguidos con tres compri-
midos diarios:

Resultados Resultados

Enfermedad Casos positivos negativos
Esquizofrenia .......... 55 5l 4
Depresién endégena. . 40 38 2
WERHIR oo nr s acas st 5 4 1
Timopatia ............c. 10 8 2

Cuando el insomnio no cedié a la dosis indica-
da, se consiguié buen efecto terapéutico con la
administracién de 4-5 grageas diarias. En los
casos cuyos resultados negativos se sefialan en
el cuadro, se logré que durmieran con 5 grageas
diarias: estos enfermos tenian un insomnio re-
sistente a los otros hipnoéticos barbitaricos ha-
bituales en la clinica.

Generalmente, el insomnio desaparece desde
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las primeras tomas del medicamento, y muchas
veces no fue necesario usarlo mas de quince a
veinte dias, pues al cabo de este tiempo el sueno
normal se habia recuperado y persistia normal
aunque se suspendiera el tratamiento. Ello lo
atribuimos no solo a las propiedades hipnoticas
del P. F., sino también a que en ese plazo de
quince a veinte dias la accion de las otras te-
rapéuticas que se usaban como tratamiento de
fondo de la afeccién habian tenido tiempo de
actuar. Nuestra impresion es que el P. F. es una
medicacion muy util en aquellos casos en los
que hay un insomnio rebelde y pertinaz en de-
terminados periodos de las psicosis. Su eficacia
fue, sin duda, muy superior a la de otros hip-
noticos. Algunos de nuestros pacientes pudie-
ron ser mantenidos tranquilos y con buen sue-
no sélo con P. F. durante pequenos periodos en
que los fenotiacinicos tenian que ser suspendi-
dos por la presentacion de sintomas secundarios
perniciosas, tales como sideracion, sintomas
extrapiramidales, hipotensién arterial, ete. Su
asoclacion en el tratamiento de psicoticos gra-
ves con preparados narcobioticos es util porque
contribuye a disminuir la tensién psiquica. En
las psicosis con tendencia a la exaltacion o pro-
fundamente angustiados actia como sedante
durante el dia y produce durante la noche un
sueno natural y reparador con despertar tran-
quilo. Su uso en enfermos angustiados permite
disminuir la dosis de fenotiacinicos y, por tan-
to, evitar los efectos secundarios de éstos. Al
cabo de una semana estos enfermos duermen
bien, desinteresandose de sus ideas deliroides, y
tienen una sensacion de bienestar y de tranqui-
lidad; el insomnio, asi como el peso de las auto-
acusaciones, se atenuan mucho mas rapidamen-
te con la asociacién de P. F. que cuando se aso-
cian al tratamiento quimioterapico de base otros
barbitaricos.

En enfermos inhibidos, que se niegan a cola-
borar, negativistas, etc., hemos observado que
el P. F. facilita la cooperacién y el contacto, ha-
ciendoles méas asequibles a la exploracion psi-
quiatrica.

En menor numero de casos hemos usado el
P. F. en tratamientos ambulatorios, en enfermos
con sintomatologia encuadrable dentro de las
timopatias, de las psiconeurosis y de las psico-
sis mitis, principalmente depresivas. Con dosis
de 4 tabletas diarias de P. F. hemos notado una
disminucién manifiesta de las molestias que
aquejaban (nerviosismo, irritabilidad, insomnio,
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trastornos vasomotores, angustia, ete.), prody-
ciendo un efecto similar a los ataraxicos, “afi.
jando la tension psiquica”, pero con un efecty
hipno6tico mayor.

RESUMEN.

Después de analizar los mecanismos del sueiig
y del insomnio, los autores exponen los buenog
resultados obtenidos con Plexonal (polibarbiti.
rico + escopolamina -+ ergotamina) en el trata-
miento del insomnio en 110 enfermos psicoticos
graves.
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SUMMARY

After analysing the mechanism of sleep and
insomnia the authors expose the excellent re-
sults obtained with Plexonal (polybarbituric
plus escopolamine plus ergotamine) at the
treatment of the insomnia in 110 seriously psy-
chotic patients.

ZUSAMMENFASSUNG

Nach Besprechung des Mechanismus des
Schlafes, berichtet die Autoren iiber die guten
Ergebnisse mit Plexonal (Polybarbiturat-Sko-
polamin-Ergotamin) in der Behandlung von 110
Fatienten mit schwerer Psychose.

RESUME

Aprés avoir analysé le mécanisme du sommeil
et de l'insomnie, les auteurs exposent les bons
résultats obtenus avec le Plexonal (polybarbitu-
rique scopolamine + ergotamine) dans le
traitement de I'insomnie chez 110 malades psy-
chotiques graves,
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