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Elinsomnio crénico no representa un mero sintoma secundario
ni una queja subjetiva menor; se trata de un trastorno médico
multidimensional con una carga sociosanitaria de primer
orden. Los datos epidemiolégicos en Espafia son contundentes:
segun la Sociedad Espafiola de Neurologia, un 20-48 % de la
poblacién adulta presenta dificultades para iniciar o mantener
el suefio, y més de 4 millones de personas sufren de forma
crénica un trastorno grave del suefio.

En las consultas de atencién primaria este problema
adquiere dimensiones de epidemia silenciosa: la prevalencia
de sintomas de insomnio alcanza el 43,4 %, el trastorno con-
solidado se sitia en torno al 14 % y afecta de manera despro-
porcionada a mujeres y pacientes de edad avanzada.

Histéricamente, la limitacién de tiempo asistencial y la
escasez de unidades de referencia han perpetuado una inercia
terapéutica preocupante, que se basa en el uso sistematico de
moduladores alostéricos positivos de los receptores GABA, fun-
damentalmente benzodiacepinas y andlogos Z. Aunque estas
moléculas se muestran eficaces en el abordaje del insomnio
agudo durante periodos inferiores a las cuatro semanas, el con-
sumo crénico altera gravemente la arquitectura del suefio al
disminuir las fases de onda lenta N3 y el suefio REM. Su perfil de
seguridad a largo plazo incluye riesgos documentados de tole-
rancia, dependencia, rebote fisiolégico, deterioro de la memoria
y, de forma critica en el anciano, un incremento del riesgo de
caidas y fracturas. Es imperativo, por tanto, un cambio de para-
digma y migrar las opciones terapéuticas desde la sedacién
central indiscriminada hacia intervenciones fundamentadas
en la restauracién homeostatica y la precisién neurobiolégica.

La experiencia cientifica internacional sitia de forma una-
nime a la terapia cognitivo-conductual para el Insomnio como
el tratamiento de primera linea de eleccién. Aunque la imple-
mentacién de programas formales es un desafio estructural
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en la sanidad publica, el médico de familia debe liderar una
intervencién protocolizada sobre el estilo de vida, entendida
no como una lista de consejos genéricos, sino como una pres-
cripcién médica basada en la fisiologia del suefio.

Esta prescripcién conductual exige la consolidacién del
ritmo circadiano mediante la regularizacién estricta de la hora
de despertar y la exposicién luminica matutina para estabi-
lizar el nicleo supraquiasmatico como marcapasos central.
Asimismo, es necesario aplicar el principio neurobiolégico del
condicionamiento clasico a través de la restriccién y el control
de estimulos; de este modo, si tras veinte minutos no se pro-
duce la conciliacién, el paciente debe abandonar el lecho para
disociar la cama de los estados de hiperalerta y frustracién.

La crononutricién constituye otro eje fundamental que
obliga a restringir sustancias con semividas de eliminacién
prolongadas (como la cafeina o la nicotina) al menos seis horas
antes del decubito. Del mismo modo, se debe intervenir sobre
el consumo de alcohol nocturno, ya que, si bien reduce la laten-
cia de inicio del suefio por su accién gabaérgica inicial, su
metabolizacién posterior induce una marcada fragmentaciéon
del descanso y una profunda supresién del suefio REM en la
segunda mitad de la noche. Por ultimo, resulta indispensable
pautar una adecuada higiene luminica artificial, que evite la
exposicién a la luz de espectro azul de pantallas LED en las
ultimas horas del dia, cuya irradiacién inhibe directamente
la secrecién fisiolégica de melatonina por la gldndula pineal.

Cuando las medidas no farmacolégicas resultan insuficien-
tes o el componente de hiperalerta es refractario, el arsenal
terapéutico precisa de moléculas que respeten los procesos
fisiolégicos del encéfalo. La llegada de daridorexant supone la
mayor innovacién terapéutica en este campo en las ultimas
décadas. Rompiendo con la estrategia tradicional de deprimir
globalmente el sistema nervioso central, daridorexant perte-
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nece al grupo de los antagonistas duales de los receptores de
orexina.

Las orexinas A y B son neuropéptidos hipotaldmicos claves
en la estabilizacién y el mantenimiento de la vigilia. En pacien-
tes con insomnio crénico se ha postulado la existencia de un
estado de hiperexcitabilidad central mediado por este sistema.
Daridorexant actia mediante un antagonismo competitivo y
selectivo sobre los receptores OX1y OX2, bloquea las sefales
moleculares que promueven el estado de alerta y facilita una
transicién natural hacia el suefio fisiolégico.

Los datos derivados de los ensayos clinicos de fase III
demuestran que daridorexant ofrece diferencias clinicas
estadisticamente significativas con respecto a placebo y a los
hipnéticos clasicos. En primer lugar, destaca su capacidad para
preservar la arquitectura del sueno, puesto que, al no alterar
las corrientes iénicas globales del cerebro, mantiene intactas
las proporciones de sueiio profundo y REM, lo que promueve
un descanso clinicamente reparador; a esto se suma una
optimizacién farmacocinética que favorece la funcionalidad
diurna. Gracias a una semivida de eliminacién plasmaética ideal
de aproximadamente ocho horas, el farmaco garantiza una
cobertura terapéutica durante la noche que disminuye tanto
la latencia de inicio como el tiempo despierto tras el inicio
del suerio, lo que evita al mismo tiempo la acumulacién del
principio activo y la somnolencia residual matutina. De hecho,
se ha consolidado como el inico farmaco de su clase que ha
demostrado una mejoria significativa en el funcionamiento
diario de los pacientes segun las escalas especificas de eva-
luacién de la discapacidad asociada al insomnio. Finalmente,
los estudios de extensién a doce meses confirman un perfil
de seguridad a largo plazo sumamente favorable, caracteri-

zado por la ausencia de tolerancia farmacolégica, rebote tras
la suspensién abrupta del tratamiento o potencial de abuso y
dependencia, lo que solventa asi los principales riesgos vin-
culados a los moduladores de GABA.

A pesar de la sélida experiencia clinica que respalda su
eficacia y seguridad como el tnico farmaco indicado para el
tratamiento a largo plazo del insomnio crénico en adultos,
su integracién en la préctica clinica diaria se enfrenta a un
limitador socioeconémico relevante derivado de la ausencia
de financiacién publica en el Sistema Nacional de Salud, lo que
traslada el coste integro del tratamiento al paciente.

Ante este escenario, el médico de familia debe ejercer una
gestién clinica de alta precisién. La prescripcién de darido-
rexant debe reservarse para perfiles en que el beneficio cli-
nico supere sustancialmente el impacto econémico, priorizar
a pacientes con insomnio crénico grave de larga evolucién,
a quienes asocian comorbilidades psiquidtricas o cardiovas-
culares agravadas por la disfuncién diurna, y de manera pre-
eminente, a pacientes polimedicados o ancianos en los que
sea urgente realizar una desescalada segura y definitiva de
benzodiacepinas.

En conclusidn, conviene desterrar la consideracién del
insomnio como un trastorno banal tratable mediante la seda-
cién indefinida. Disponemos del conocimiento fisiopatolégico
y de las herramientas farmacolégicas necesarias para tratar
el insomnio sin comprometer la actividad diurna de nues-
tros pacientes. Nuestro compromiso clinico debe centrarse en
implementar de forma rigurosa las medidas de estilo de vida y,
cuando se requiera soporte farmacolégico, emplear moléculas
de precisién como daridorexant que devuelvan al paciente un
suefio verdaderamente fisiolégico.
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