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INTRODUCCION.

La influencia sobre el estado general de los seres humanos de las
rutinas diarias impuestas y fundamentalmente de los regimenes de trabajo,
es un hecho patente. Sin embargo, nunca ha sido analizada (objetivada -
cientificamente) con la profundidad debida para permitir la defin‘icién de
modelos cuantitativos; Unica via para la toma de decisiones y optimizacion
de los horarios de trabajo (y de otras secuencias como comida y suefio)
en los parametros: Salud, productividad y seguridad en el trabajo (en ge-
neral, parametros de adaptacién al medio temporal impuesto).

En ciertos casos, ademéas, como son: 1) El trabajo de turnos cam-
biantes o rotativos y 2) Vuelos transmeridionales frecuentes con grandes
cambios horarios; las perturbaciones psicofisioldgicas ocasionables ex-
tienden de una forma clara la importancia (en algunas situaciones critical)
del problema genérico indicado; plantedndonos nuevas preguntas como: -
¢ Cual son las secuencias de cambios de turnos o de vuelos extremas, man
teniendo los indices de salud, seguridad y productividad en margenes acep
tables? ;Existe la posibilidad de compensar*' ios traumas producidos en -
los casos indicados mediante una adecuada seleccidon de algunas rutinas -
de comportamiento: comida, suefio, actividades sociales, etc., ? ¢las in- -
fluencias truméaticas pueden ser inadmisibles para ciertos colectivos de -



individuos (P.ej. a partir de ciertas edades) ?.

La importancia sociolbgica, médica y econdmica de esta investiga
cion es patente y de esta manera hemos pretendido introducir los objeti-
VOs perseguidos.

E! escaso avance del conocimiento sobre la materia, no obstante
la gran abundancia de trabajos publicados en las Ultimas décadas sobre -
Cronobiologfa (Ciencia que estudia los procesos de adaptacidn de los se=-
res vivos al medio ciclico externo), soloc puede explicarse por el caracter
eminentemente descriptivo de la gran mayoria de las apartaciones; lejanas
a una aprdximacidon de modelado mateméatico, ineludible, a nuestro parecer,
ante cualquier problema complejo donde un abordamiento fisico o estructy
ral es dificil de implementar en la actualidad y como apoyo a la actividad
empirica exclusiva.

Unha consecuencia nhatural de este enfoque es la utilizacidon de me-
dios informéaticos inevitables, mas alin, en este caso donde ha de esperar-
se siempre una gran complejidad de los disefios experimentales, de la ad-
quisicidon de datos y del controi de los procesos involucrados g la necesi-
dad de implementar sistemas de realimentacidn en tiempo real. Aspectos
que seran considerados mas adelante.

El proposito especifico de este trabajo es presentar esquemética-
mente un sistema informéatico desarrollado para la simulacidon experimen-~
tal de los modelos de adaptacidn de partida, en relacidn con los objetivos
definidos. Previamente se hace una breve exposicidon del modelo para la
comprensidon de los criterios de simulacidn que se exponen a continuacidon
y como paso anterior a la implementacidon del sistema informético.

MODEL O DE ADAPTACION.

El problemade la hteraccidon temporal del mundo periddico externo
y los seres vivos es en realidad aislable como: La interaccidbn entre un
sistema oscilante endbgeno presente en los seres vivientes y el mundo os
cilante externo, Esto es, las secuencias conductuales y funciomes de los
seres vivos estln dirigidas en el tiempo por un sistema oscilante circadia
no (denominado asi, et.del lat. circa-die, porque su periodo no es exacta
mente 24 horas) que es a su vez el que sincroniza ¢on los agentes ciclicos
externos. En otras palabras, nuestras secuencias de conductas no son ia
respuesta directa a los agentes externos sincronizantes, sino a un siste-~
ma enddgeno, con canales de informacidon con el medio externo cuya razén
teleoldgica es la consecucidn . de un estado de sincronizacidon estable y
optimamente rentable. :

El modelo mateméatico de parthda, cuya exposicidn detallada puede



verse en del Pozo (1979), considera el sistema endbgeno definible median
te una ecuacidn diferencial de 22 grado del tipo Van der Pol. Su capaci-
dad de reproducir cualitativamente los resultados experimentales existen
tes (no hay en rcalidad una sistematizacidon enlos resultados de la litera-
tura que permitan conclusiones cuantitativas) ha sido comprobada; y su
comportamiento, presencia de circulos limites estables, margenes de es-
tabilidad y sensibilidad en funcidn de los parametros, evaluado exhaustiva
mente. A titulo de ejemplo presentamos en la figura 1. algunas evaluacio-
nes efectuadas del modelo de cara a su simulacidn experimental. En las fi-
guras 1A, B y C se determinan los tiempos de recuperacidon a la trayecto-
ria periddica estable como respuesta a distintos transitorios (perturba-
ciones iniciales), para distintos periodos de la oscilacidn endbgena. En
las figuras 18 y C se valora la dependencia del periodo de oscilacidn con
los parametros de las ecuaciones dinamicas del sistema (blisqueda de la
-condicidn de iso-periodicidad). Y finalmente, en la figura 1D se muesira
la posibilidad de tener comportamientos andmalos (ausencia de circulos -
ITmites) de pérdida delcaracter oscilante, con el objeto de definir marge-
genes de variacidn permitidos de los parametros.

CRITERIOS DE SIMULACION . DISENOS EXPERIMENTALES.

Se incluye en este apartado una revisidn de los aspectos experi-
mentales mas relevantes en la literatura, de cara a la definicidon de la -
gama de experimentos a realizar o equivalentemente de los criterios de
simulacibdn a implementar con el sistema informéatico.

Secuencias sincronizantes cambiantes vy ritmos circadianos. Exis-
te una amplia evidencia de que lcs ritmos circadianos del organismo ante
cualquier cambio brusco de los agentes sincronizantes (rutinas de trabajq,
suefio, comida, relaciones sociales en humanos) responden de una forma
siempre gradual; esto es, solo alcanzan el nuevo equilibrio (si ese nuevo
equilibrio es posible-dentro de un margen de adaptacidn estable) transcu-
rrido un cierto tiempo de adaptacion. Hemos de tener presente que el esta
do de equilibrio es en si mismo un concepto a investigar y que en princi-
pio corresponderéa, bajo cada secuencia sincronizante, no solo a una rela
cibn de fases entre ambas oscilaciones estable (e iguales periodos) sino
a una secuencia de las conductas de interaccidn con el medio resultante
ventajosg y del maximo rendimiento. Consecuentemente, un organismo
sometido a ciertas secuencias o a cambios en las mismas puede exibir a
lo largo del dia intervalos desventajosos o lo contrario en los parametros:
productividad, seguridad y salud, respecto de aquelios oiros individuocs
no perturbados (L_evine y Halberg, 1974; Nelson y Halberg, 1973). La va-
loracion de las relaciones de fase entre las variables psico-fisioldgicas y
los agentes sincronizantes durante el régimen estacionario y el régimen
de readaptacidn en la respuesta a cambios, constituye la primera serie de
experimentos a realizar.
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FIGURA 1.




Para la definicidon de las variables del proceso a controlar por el
sistema informatico consideremos lo siguiente. En la bibliografia existen-
te, la magnitud velocidad de readaptacion y la condicidn de sincronizacion
estable parece depender de (ver figura 3C): 1) El periodo de autooscila -
cidn enddgena (T) (en ausencia de sincronizantes externos); 2) La intensi-
dad del estimulo o amplitud de la secuencia sincronizante ; 3) La -
relacion temporal entre los semiciclos de la secuencia sincronizante - -
(F/E). En el caso de cambios de secuencias; 4) La direccidon del desplaza
miento; esto es;si se trata de adelantos o retrasos en el tiempo (Aschoff
et al, 1975)(Mafiana-tarde-noche versus noche-tarde-mafiana en el caso -
de trabajos de turnos o direccion O-E versus E-O en el de vuelos trans
meridionales) y 5) LLa magnitud del cambio.

En la figura 2A se presenta el espacio experimental para las situa
ciones de sincronizacidén estable que se implementari, obviamente, con
animales. En este caso el agente sincronizante seré ia iuz (una secuencia
tipica puede verse en figura 3C). Se simularan las condiciones naturales,
donde el rango de la relacion de semiciclos dependeri de la |atitud de!
h&bitat de la especie considerada. Sin embargo, se extenderan las condi-
ciones de simulacidbn a un amplio margen artificial tanto en el periodo del
agente oscilante como en la relaciérn F/F; incluyéndose, ademés, experi-
mentos de sincronizacidn por pulsos (donde los semiciclos de luz o de os-
curidad son substituidos por "flashes" de luz o de oscuridad muy cortos).
Con todo ello se valoraran: 1) La regidn de sincronizacibn estable y 2)
L.as relaciones de fase entre oscilaciones para cada situacidn del sistema
sincronizado.

En la figura 2B se muesira el espacio experimental para las situa-
ciones de cambios transitorios en la secuencia sincronizante; para el mar
gen de intensidad del transitorio y de la frecuencia del cambio (nUmero de
cambios por dia) indicados,se determinarén los Iimites de sincronizacidn
_estable y refacidn de fase entre osciladores.

, Finalmente en la figura 2C se incluye un caso (extraido de la figura
2A) para la evaluacién de los parametros indicados cuando se utiliza un
periddo sincronizante de 24 horas y todo valor de F/F. En la figura se -
muestran los lugares geométricos (salidas del modelo) de tres fases espe-
cificas de la oscilaciéon enddgena (0, 10, 12 h.c.) y su relacién de fase -
con la impuesta de luz (Dia-D) y oscuridad (Noche-N) y los margenes de
sincronizacidn estable en F/F (0,5; 2). Los puntos oscuros son simulacio
nes experimentales. .

Secuencias sincronizantes cambiantes v edad. A menudo consideraciones
fisioldgicas o psico-socioldgicas sin gran fundamento cuantitativo sugieren
gue los individuos en edad avanzada no debieran ser empleados en trabajos
de turnos porque su capacidad de adaptacidon disminuye con la edad y even-
tualmente se reduce su productividad y su salud puede ser afectada. La -
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dependencia con la edad de la velocidad de readaptacidon ante cambios -
bruscos de las secuencias de luz-oscuridad ha sido demostrada en modelos
animales: En ratones, para la variable temperatura corporal, se ha obser-
vado como la readaptacidon de la relacidn de fase entre el agente sincroni-
zante y la variable medida requiere mas dias a medida que aumenta la edad
(Yunis et al, 1973). Ademés, aquellos sujetos sometidos a cambiss repe-
tidos de las secuencias sincronizantes durante su edad madura mostraron
un acortamiento significativo de la vida junto al colectivo igualmente tra-
tado de ratones jovenes. Mas especificamente, trabajos realizados durante
la década pasada en varias generaciones de ratones mostraron que el efec-
to de acortamiento de la vida no se produce cuando los cambios Pepeticios
de la secuencia sincronizante ( saltos de 12 horas en el régimen de luz-
oscuridad) se aplican desde las primeras semanas de vida y si cuando se
ejecutan a partir de un afio de edad (Halberg et al, 1978; Halberg vy Lee, -
1974). Resultados no publicados cbtenidos por Franz Halberg, (comunica-
cidn personai) muesiran que tales cambics son mejor tolerados cuando se
ejecutan dos veces por semana en vez de una sola vez. Lo que coincide con
la practica habitual en ciertos paises de rotar turnos cada 3 o 4 dias, ba-
sados en apreciaciones psicoldgicas y sociales subjetivas. Podemos consi-
derar, pues, que cambios frecuentes e iniciados en una edad temprana pa-
recen menos costosos en términos de salud y longevidad.

De lo indicado suge la segunda gama de experimentos: L.a repeti-
cidbn de los disefios anteriores para la definiciéon de:1) 'Edades criticas de
la primera exposicion vy 2) Valoracidn de la modificacion de los margenes
de adaptacidn estables con la edad (figura 2B) y 3) Variacidn de la dura -
cidbn de vida media en funcidn de la secuencia de cambios.

Otro agente sincronizante: Horarios de comida. Dos cuestiones -
iniciales: 1):Son las secuencias de ingestidén alimenticia agentes sincroni-
zantes ? ylz) ¢ Cual es su grado de interdependencia con el agente: horario
de trabajo? Y unas consecuendas evidentes:Sera posible mediante la ade -
cuada planificacidbn de los horarios de comida la manipulacion de ciertos
ritmos endbgenos? y ¢ Los efectos trauméaticos de los cambios de horarios
de trabajo podr&n compensarse con adecuados horarios de comidas?. En
concreto se ha comprobado en modelos animales (ratones) qué el acceso a '
la comida controlado puede aumentar o disminuir los efectos de sincroni-
zacidon por el agente iuz/oscuridad de los ritmos circadianos (Nelson et al,
1975). En otras situaciones, con monos, no se ha podido observar cambios
importantes en el comportamiento ritmico como consecuencia de régimenes
de comida diferentes(dei Pozo, 1979).

La tercera gama de experimentos estaré pues encaminada a respon
der esas preguntas planteadas. En concreto, mediante el sistema informa-
tico se simularan secuencias sincronizantes aiimenticias {en la figura 3C
los segmentos C indican los intervalos de disponibilidad de alimento) con -
los criterios siguientes: 1) En ausencia de cualquier otro agente sincroni-



zante y con un espacio experimental del tipo indicado en la figura 2A y 2)
En cdmpetencia con otro agente sincronizante (luz para la experimentacidn
animal) con fases mutuas diferentes. En todas estas circunstancias se valo
raran los paradmetros indicados (rango de sincronizacidn estable, relacibn
de fase entre osciladores y comportamiento ante transitorios) y ademéas, se
buscarén las condiciones 6ptimas de adaptabilidad en situaciones de com-
petencia entre agentes sincronizantes.

IMPLEMENTACION DEL SISTEMA INFORMATICO.

Para la ejecucidn de los distintos espacios experimentales indica-:
dos en el apartado anterior, se ha implementado un sistema informéatico -
cuyo esquema general se indica en la figura 3A,

Dado que la Unica forma de cubrir los espacios experimentales -
propuestos, de proporcionar el debido control experimental y de estimar
ciertas variables (p.ej. la duracidn de vida media) es mediante modelos a-
nimales; Se han seleccionado ratas como sujetos de estudio. L.a extrapola-
cion del modelo, depurado en esta linea, a humanos constituird una etapa
subsiguiente de réplica de aquellos experimentos susceptibles de ser reali
zados con humanos.

Los animales experimentales seran alojados en camaras con aisla-
miento aclstico, luminoso y vibratorio para evitar la obtencidn de infor-
macidon sobre las secuencias diarias naturales por los sujetos béjd estudio.
En realidad se utiliza un doble aislamiento pues las cédmaras estén situa -
das (en un total de 6) en una habitacion insonorizada y con aislamiento lu-
minoso. E! intercambio de informacidn entre las camaras de experimenta-
cidn y el sistema informético comporta los dos canales siguientes: 1) Con-
trol del proceso. Esto es, simulacion de las secuencias sincronizantes en
los parédmetros y rangos indicados. En concreto, las variables ambienta-
les a controlar seran: Intensidad luminosa, temperatura y disponibilidad
de comida. 2) Adquisicidn de datos. La variable medida, dadas las necesi-
dades de adquirir series temporales largas (siempre superiores a una se-
mana de duracidn) seréa la actividad motora, obtenida mediante plataformas
electromagnéticas (del Pozo, 1979) sobre las que se situan las jaulas de ex
- perimentacion. Ademéas, se adquirieran variables experimentales y muy -
especificamente la temperatura para implementar distintos sistemas de con
troles de esa magnitud.

En la figura 3C puede verse una secuencia tipica con los agentes
sincronizantes: Luz y disponibilidad de comida. Los parametros progra-
mables de acuerdo con los criterios de simulacibn indicados son: .a) Perio
do T de la secuencia sincronizante; b) Relacion de los semiperiodos de
luz (F) y oscuridad (F); c) Intensidades luminosas durante ambos semiperio
dos; d) Forma de onda de los transitos para la simulacidn de los mismos a
distintas latitudes; e) Duracidon del intervalo de disponibilidad de comida
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(c) v (f) Fase mutua entre ambos agentes sincronizantes.

Por otra parte en la figura 3B se muestran dos series temporales
de la variable actividad motora para T =24 vy F/E = 1 correspondientes
a dos situaciones experimentales distintas. Sobre estas series se aplica-
ran los distintos métodos desarrollados para la extraccidon de la componen
te circadiana y determinacidn de las relaciones de fase con el {los)agente
(s) sincronizante (s).

L_as operaciones indicadas se implementan con un ordenador HP
sistema 458 con unidad de'disquete!" y salida "hard-copy!' t&rmico y '"plo-
tter! incremental., L.a interface con el experimento se realiza mediante un
periférico con microprocesador HP6242A cuyas unidades se explican por
si mismas en la figura 3A,

l_os algoritmos de preprocesado y analisis de los datos tranferidos
al ordenador, son principalmente para la caracterizacion del especiroy
deteccidn de fase de la componente circadiana instanténea. Se Iimplementa-
ran métodos de filtrado adaptativo para la determinacion del espectro por
la FFT de los pesos del filtro numérico y deteccidon de fase por técnicas
PlLIL. Laeleccidn de esta metodoiogia ha sido fundamentalmente condicio-
nada por la necesidad de efectuar determinaciones instantneas de fase -
(Para mas detailes ver del Pozo, 1979) que permitan la implementacidn de
programas de control del proceso coencominante con estados (fases o com ~
portamientos especificos concretos detectados) del sistema analizado (cre-
accidbn de vias de realimentacidon artificiales y con troladas del sistema).
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