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Resumen
La  Psiconeuroinmunoendocrinología  estudia  la
interacción  entre  los  procesos  psíquicos  y  los
sistemas nervioso, endocrino e inmune y, de forma
integradora,  las  interrelaciones  del  proceso
salud-enfermedad.  Diversas  investigaciones
muestran la estrecha relación entre el surgimiento y
desarrollo  de  enfermedades  somáticas  con
determinadas alteraciones psicológicas, entre ellas
el  estrés,  la  ansiedad y depresión.  El  objetivo de
este trabajo es sistematizar los elementos teóricos
que sustentan la  interrelación entre la  psiquis,  el
sistema nervioso, endocrino e inmune en el proceso
salud – enfermedad y exponer las evidencias clínicas
que sustentan su validez.
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Abstract
The  Psychoneuroimmunoendocrinology  studies  the
interaction  between  psychic  processes  and  the
Nervous, Endocrine and Immune systems and, in an
integrative  way,  the  health-disease  process
interrelationships. Several researches show the close
relation between the somatic diseases emergence
and  development  with  certain  psychological
alterations,  among  them  stress,  anxiety  and
depression. This work is aimed at systematizing the
theoretical  elements  which  demonstrate  the
interrelation  between  the  psyche,  the  Nervous
System, Endocrine and Immune System in the health
-  illness  process  and  to  present  the  clinical
evidences which support its validity.
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INTRODUCCIÓN

“Casi tan importante como el latir del corazón es
el "latir" positivo de la mente. Ser buena gente,
amar sin medida e incondicionalmente y dedicar
la existencia a disfrutar haciendo el bien es la
mejor garantía de salud física, mental, psíquica y
afectiva”.

Bernabé Tierno. La fuerza del amor

 

El  proceso de enfermar tiene múltiples causas
pero, sin dudas, las manifestaciones psicológicas
negativas como ira, miedos, rencores, envidia y
síntomas  psíquicos  como  la  ansiedad,  la
depresión,  angustia  y  en  especial  el  estrés,
pueden  contribuir  a  que  aparezcan  o  se
desarrollen  diversas  enfermedades  somáticas.
Este  hecho  ha  cursado  sin  una  explicación

fisiológica demostrada hasta que el desarrollo de
la medicina propició el surgimiento de una nueva
disciplina a través de la cual podemos entender
cómo  se  relaciona  el  cuerpo  y  la  mente,  la
Psiconeuroinmunoendocrinología (PNIE).

Esta  disciplina  se  considera  una  forma  de
abordar  los  problemas  de  salud  basada  en  la
comprensión de las leyes generales del universo,
apoyada en la teoría de que todos los sistemas
se interconectan entre sí y en la interrelación e
interdependencia  de  todos  los  fenómenos  del
cuerpo humano. La relación entre las distintas
partes del organismo debe permitirles funcionar
armónicamente como un todo y en permanente
interconexión con el medio en que se desarrollan.
Este enfoque sistémico se orienta a descubrir la
naturaleza  precisa  de  la  relación  entre  los
factores  orgánicos,  psicológicos  y  ambientales,
tal  como muestra  el  esquema de  la  figura  1,
creada por los autores.
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El  psiquiatra  George  Solomon,  considerado  el
padre  de  la  psiconeuroinmunología,  la  define
como…“un campo científico interdisciplinario que
se  dedica  al  estudio  e  investigación  de  los
mecanismos de interacción y comunicación entre
el  cerebro  (mente/conducta)  y  los  sistemas
responsables  del  mantenimiento  homeostático
del organismo, los sistemas: nervioso (central y
autónomo), inmunológico y neuroendocrino, así
como sus implicaciones clínicas”.1

El  objetivo de este trabajo  es  sistematizar  los
elementos teóricos que sustentan la interrelación
entre la psiquis, el sistema nervioso, endocrino e
inmune  en  el  proceso  salud  –  enfermedad  y
exponer las evidencias clínicas que sustentan su
validez.

MÉTODOS

Se  realizó  una  revisión  bibliográfica  con  el
propósito de actualizar los conocimientos sobre
la relación entre la psiquis, el sistema nervioso,
endocrino e inmune como explicación holística
del  proceso  salud  enfermedad,  así  como  las
evidencias clínicas que sustentan su validez. Para
ello se realizó una búsqueda bibliográfica en las
bases de datos de Pudmed/Medline y Ebsco. Se
emplearon los descriptores obtenidos del DesCH
a  través  de  la  biblioteca  virtual  de  salud.  Se
incluyeron los artículos de acceso abierto y texto
completo; en la búsqueda se priorizaron aquellos
artículos  de  los  últimos  cinco  años  en  cuyos
resúmenes se abordara explícitamente los temas
afines  de  la  revisión;  la  mayor  parte  de  la
bibliografía apareció en idioma inglés. También
se consultaron aquellos artículos con fecha de
publ icación  anterior  a  2011  los  cuales
constituyen material obligado para el estudio de
la  Psiconeuroinmunoendocrinología,  dentro  de
ellas  se  consultaron  libros  de  fisiología,
inmunología  y  psicología.

DESARROLLO

Antecedentes históricos.

La relación mente - cuerpo constituye una de las
incógnitas  que  durante  más  tiempo  han
acompañado al hombre en toda su historia. Ya
desde la antigüedad en Grecia, grandes filósofos
opinaban  y  divergían  sobre  la  interacción  de
ambos constructos. Así, mientras Platón defendía
que si el alma sobrevive a la muerte del cuerpo,
entonces  ha  de  ser  algo  diferente  de  este,
manifestando  una  postura  explícita  en  la

interpretación  del  dualismo,  Aristóteles  refería
que la  mente y  el  cuerpo eran dos entidades
independientes complementarias.2,3 Por su parte
Hipócrates (460-377 AC) se refería a la estrecha
relación entre lo psicológico y lo físico con su
célebre  frase  “Mente  sana,  cuerpo  sano”
específicamente  este  filósofo  reportó  la
existencia de enfermedades cutáneas con origen
en la psiquis.2,3

En  plena  época  renacentista,  René  Descarte,
filósofo francés, separó los procesos espirituales
de  los  físicos  creando  una  dicotomía  entre  la
mente y el cuerpo; además de ser el primero al
referirse  al  cerebro  como  lugar  donde  se
encontraba  la  mente.4  Otra  teoría  importante
sobre  el  cerebro  y  el  comportamiento  fue
cobrando  forma  con  el  desarrol lo  de  la
humanidad. Esta fue el criterio materialista más
moderno de que la conducta puede ser explicada
completamente  por  el  funcionamiento  del
sistema nervioso sin necesidad de referirse a una
“mente” no material.  Esta perspectiva tuvo su
origen  en  las  teorías  evolucionistas  de  los
naturalistas  ingleses  Alfred  Russell  Wallace
(1823-1913)  y  Charles  Darwin  (1808-1892).5

Ambos  de  forma  independiente  llegaron  a  la
conclusión  de  que  todas  las  formas  de  vida
estaban relacionadas.

La mayoría de los neurocientíficos actualmente
consideran  que  la  mente  es  un  fenómeno
producido  por  el  funcionamiento  del  cuerpo
(especialmente  el  sistema  nervioso)  y  de  su
interacción con el ambiente. En la medida en que
se vaya conociendo más sobre cómo funciona el
cuerpo  se  i rá  resolv iendo  el  problema
mente-cuerpo  así  como  su  relación  con  una
mayor claridad; de esta forma seremos capaces
de  explicar  mejor  cómo  percibimos,  sentimos,
pensamos, recordamos actuamos y, por supuesto,
cómo nos mantenemos sanos o enfermamos.6

Para comprender el desarrollo de esta disciplina
en particular tendrían que revisarse los trabajos
de Claude Bernard (1813-1878), fisiólogo francés
que habló por primera vez del concepto “medio
interno” es decir, la composición del interior del
cuerpo,  publicado  en  1865.  Bernard  señaló  la
capacidad  de  los  seres  vivos  para  mantener
estables  las  condiciones  físico-químicas  del
organismo,  en  contra  de  los  est ímulos
ambientales que tienden a desestabilizarlo.7

Ya en el  año 1911 Walter  Cannon estudió las
relaciones entre emociones, fisiología y salud. El
autor  entendía  que  debía  haber  un  equilibrio
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mental y físico a través de todo el organismo y,
en 1929, crea el término homoestasis.7

Cannon estudió en animales la relación y efecto
entre  las  emociones  y  las  percepciones  en  el
sistema  nervioso  autónomo,  describiendo  la
reacción  de  ataque  o  huida  como  respuesta
involuntaria ante un entorno externo adverso. El
investigador  desarrolló,  en  conjunto  con  su
estudiante  Phillip  Bard,  el  modelo  sobre  las
emociones conocido como la teoría Cannon–Bard
que plantea la simultaneidad de las emociones y
de las respuestas corporales asociadas.7

Otro investigador que aportó a lo que es hoy la
PNIE  fue  Hans  Selye  (1907-1982),  de  la
Universidad  de  Montreal ,  demostró  en
experimentos  con  animales  que  el  cuerpo  se
adapta a condiciones adversas y amenazantes,
publicando en 1950 su investigación “El estrés”,
a  partir  del  cual  toma relevancia  el  concepto
estrés  e  introduce  el  constructo  síndrome
general de adaptación, que agrupa un conjunto
de  s íntomas  f is io lógicos  no  causados
directamente por una condición médica.8

En  1962,  los  médicos  Meyer  y  Haggerty
reportaron la asociación entre la dosis de estrés
familiar  y  la  aparición  de  infecciones  por
Estreptococos  en niños,9  sin  embargo tendrían
que  trascurrir  varios  años  hasta  que  se
describieran  los  mecanismos  moleculares  que
explican  este  fenómeno.  Sin  duda  una  de  las
explicaciones de este fenómeno es la indisoluble
relación entre la mente y el cuerpo, descrita por
George Solomon en la década de los 60, el cual
estudió  los  factores  psicosociales  como
predisponentes  o  protectores  para  padecer
enfermedades  autoinmunes.10Este  concepto
propone el modelo del ser humano como un ente
biopsicosocial,  donde  existe  una  interrelación
entre lo biológico, cognitivo, afectivo y social.11

No  es  hasta  1977  que  los  investigadores  H.
Besedovsky y cols., observaron que la activación
inmune  desencadenaba  una  conducta
i n m u n o l ó g i c a  d e l  e j e
hipotalámico-hipofisario-adrenal  (HHA),
demostrando con ello la relación existente entre
cerebro y sistema inmunológico. Fue este uno de
los  pr imeros  pasos  para  exp l i car  las
observaciones  de  Meyer  y  Haggerty. 1 2

Antecedentes  de  la  Psiconeuroinmunología  lo
constituye también la obra de Alfred Amkraut,
quien  junto  a  George  F.  Solomon  demostró
experimentalmente  con  animales,  la  relación

entre tensión y depresión del sistema inmune.13

En su obra, Salomón10 reconoció que los médicos
sabios han conocido el rol de las emociones en el
comienzo  y  en  el  curso  de  las  resistencias
inmunológicas y entre las enfermedades.

El término Psiconeuroinmunología nace en el año
1975,  como  resultado  de  un  experimento
realizado en la Universidad de Rochester por el
psicólogo Robert Ader y el inmunólogo Nicholas
Cohen.  Ambos  estudiaron  el  condicionamiento
del  sistema  inmunológico,14  lo  que  abrió  la
posibilidad de influir  con técnicas psicológicas,
para potenciarlo,  y  que realice  su acción más
eficientemente contra virus, hongos, bacterias y
células tumorales o, para inhibirlos en el caso de
enfermedades  autoinmunes  o  trasplantes  de
órganos.

Más  adelante,  en  1981,  David  Felten,  de  la
Universidad de Indiana, descubrió que una red de
nervios  llegaba  a  los  vasos  sanguíneos  y  al
sistema inmune. Dicho descubrimiento aportó las
primeras pruebas de cómo ocurre la interacción
entre sistema nervioso y sistema inmune. En la
d é c a d a  d e l  8 0  d e l  p a s a d o  s i g l o ,  l o s
investigadores Blalock y Smith descubrieron un
circuito bidireccional entre el sistema inmune y el
sistema  endocrino;  pues  los  linfocitos  eran
capaces de producir neuropéptidos y hormonas.15

 El  sistema  inmunológico  actuaría  como  una
especie  de  sensor  que  se  activaría  o  no  en
respuesta  a  est ímulos  no  cogni t ivos ,
comunicándose  con  el  sistema  endocrino
mediante  señales  de  linfocitos  a  través  de
hormonas inmuno-reactivas, provocando a su vez
una modificación de la homeostasis corporal.16

L o s  p i o n e r o s  d e  l a
Psiconeuroinmunoendocrinología,  Kielcolt  y
Glacer,  publican  en  2005  un  trabajo  donde
exponen  las  potenciales  consecuencia  de  los
estresores  psicosociales  en  la  salud.17  En  este
artículo se destacan los mecanismos moleculares
que explican estos fenómenos.

B a s e s  m o l e c u l a r e s  d e  l a
Psiconeuroinmunoendocrinología.

La  psiconeuroendocrinoinmunología  estudia  la
relación  de  los  mecanismos  regulatorios  y  de
control del organismo. La conexión entre ellos se
establece  mediante  diversos  t ipos  de
señal izac ión  molecu lar ,  dado  por  los
neurotransmisores  y  neuromediadores,  las
interleucinas,  citocinas  y  las  hormonas;  todas
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ellas  son  estructuras  químicamente  similares
cuyos  receptores  son  ubicuos  en  los  tres
sistemas.18  Los  Sistema  Nervioso  Central  y
P e r i f é r i c o ,  a c t ú a n  m e d i a n t e  l o s
neurotransmisores e incluyen, entre otros, a los
péptidos  hipotalámicos,  enterohormonas  y
citoquinas.19

 El sistema psicológico tiene sus bases orgánicas
en  los  circuitos  límbico  (circuito  de  lo  vital,
propioceptivo,  instintivo  primario  y  primitivo),
paralímbico (circuito de lo valorativo, jerarquizar,
posponer y de priorizar) y pineal (sincronización
de los ritmos biológicos endógenos con los ritmos
externos). Estas estructuras son las encargadas
de la  exteriorización de las  conductas  ante  el
procesamiento  de  las  emociones.20,21  Por  otra
parte  se  ha  demostrado  la  existencia  de  una
relación entre la psiquis y el estado inmunitario
de los pacientes.22

El  sistema inmunológico  posee  como principal
función la discriminación entre “lo propio” y “lo
ajeno”; así como “lo peligroso” y “no peligroso”.
Una vez reconocido el antígeno los componentes
del  sistema  inmune  ejecutan  una  respuesta
dirigida a la eliminación o tolerando el antígeno
desencadenante  de  su  activación.23  En  esta
respuesta  participan  los  componentes  del
sistema; tanto moleculares,  celulares como los
órganos que forman parte de la inmunidad.

El sistema inmune tiene la capacidad de recibir,
procesar  y  enviar  información  al  SNC.  La
influencia del SNC y endocrino, sobre el inmune
queda  demostrada  por  la  presencia  de
receptores  para  hormonas  y  neuropéptidos  en
leucocitos; así como la producción de hormonas
hipotalámicas  por  parte  de  los  linfocitos
activados.24

El  sistema  endocrinológico  es  el  sistema  de
control  expresado  por  los  distintos  ejes
hipotálamo-hipófisis-periféricos.  El  hipotálamo
produce factores de liberación que son pépticos
o glucopéptidos uni o multifuncionales los cuales
regulan en forma inhibitoria  o  estimuladora  la
liberación  de  hormonas  hipofisiarias.  Estas
hormonas  a  su  vez  regulan  a  las  periféricas;
quedando de esta manera un vínculo regulatorio
entre el  sistema nervioso y endocrino;  el  cual
tiene un mecanismo de retrocontrol dado por el
efecto  inhibitorio  de  las  hormonas  periféricas
sobre el sistema endocrino.25,26

Los  tres  sistemas  tienen  grandes  similitudes,
dentro  de  ellas  destacan  que  responden  a
estímulos, se adaptan a las nuevas condiciones y
sus mecanismos son bien regulados a través de
lazos  de  retroalimentación  negativa,  tal  como
muestra el esquema de la figura 2 creado por los
autores.  Además el  lenguaje  común empleado
por  los  tres  sistemas  permite  que  exista  una
comunicación  entre  sus  componentes.
Finalmente,  en  el  caso  particular  del  sistema
nervioso  y  e l  s istema  inmune  se  pude
condicionar  una  respuesta  a  través  del
entrenamiento.

La integración de los sistemas nervioso, inmune
y  endocrino  tiene  como finalidad  conservar  la
sa lud ,  hacer  e fec t iva  la  lucha  por  la
supervivencia y controlar diversas funciones para
mantener el equilibrio interno del organismo. Así,
el sistema nervioso percibe y da respuesta a los
cambios externos e internos, el sistema inmune
detecta y elimina los agentes peligrosos externos
o internos y el sistema endocrino proporciona la
respuesta más conveniente para la lucha.27 Se ha
demostrado que el estrés activa las señales de
alarma  neuroendocrinas  que  influyen  en  el
sistema inmune.28,29
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Los tres son sistemas de control porque ejercen
sus efectos en múltiples órganos y sistemas y
están  estrechamente  relacionados  entre  sí,  es
decir, interactúan los unos con los otros todo el
tiempo. El sistema inmunológico es uno de los
principales mecanismos de adaptación y defensa
del  organismo  frente  a  las  agresiones  del
ambiente y de ese modo proporciona una barrera
ante la infección y otras amenazas potenciales
para el cuerpo conocidas como antígenos.27

Uno de los contextos que relacionan la esfera
psicológica y la biología de los pacientes a través
de  interacciones  socio-psiconeuroendocrino  es
sin  duda  el  cl imaterio.  En  esta  etapa  la
conjugación  de  los  factores  biológicos
desencadenados  por  el  declinar  de  la  función
ovárica  en  conjugación  con  la  valoración
individual  de  la  paciente  y  la  influencia  de
factores sociales incrementa la vulnerabilidad a
la depresión.30

Por otra parte se ha demostrado que hormonas
como la oxitocina pueden guardar relación con la
aparición de patologías como la esquizofrenia y
trastornos  del  espectro  aut ista;  dado
fundamentalmente  por  la  acción  de  esta
hormona en habilidades de comunicación social
como la empatía, reconocimiento de emociones y
percepción social.31

Actualmente se admite que “la interacción entre
el  sistema nervioso central  y  el  organismo es
mucho más dinámica de lo que se creyó en un
principio, puesto que hay una serie de sustancias
que,  partiendo  del  sistema  inmunitario,  son
capaces de alterar las funciones psicológicas y
neurológicas,  actuando  tanto  a  nivel  central
como  periférico,  lo  que  hace  pensar  que  la
comunicación  entre  ambos  sistemas  tiene  un
carácter bidireccional […] así como la interacción
existente  entre  el  sistema  inmunológico  y  el
sistema nervioso, ya que las células del primero
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son influenciadas por el sistema nervioso, tanto
central  como  periférico,  dando  lugar  a  la
producción por parte del sistema inmunitario de
las  denominadas  citoquinas,  que  tienen
capacidad  para  alterar  la  actividad  neuronal,
in f luyendo  en  los  d is t in tos  procesos
biopsicológicos. 2 7

E v i d e n c i a s  c l í n i c a s  d e  l a
Psiconeuroinmunoendocrinología.

En  la  práctica  médica  es  posible  encontrar
múltiples  ejemplos  de  cómo  operan  las
interrelaciones entre los  tres sistemas y como
esto puede trascender a la esfera psicológica y
conductual  de  los  pacientes.  Estas  evidencias
clínicas validan la idea del ser humano como un
ser biopsicosocial donde la armonía del cuerpo y
la mente es la clave de la salud.

Se ha demostrado que el empleo de antisicóticos
como  el  haloperidol  induce  depresión  del  eje
hipotálamo-hipófisis-suprarrenal  con  la
consiguiente disminución de cortisol; esto, unido
a una disminución paradójica de los niveles de
IL-6.  Este  efecto  farmacológico  en  el  eje
endocrino está justificado por el bloqueo de los
receptores D2 de Dopamina; el cual también está
representado  en  el  hipotálamo  afectando  la
producción de hormonas estimulantes.32

El mecanismo por el cual decrecen los niveles de
IL-6  no  está  completamente  esclarecido;  no
obstante,  está  demostrado  que  los  pacientes
ezquisofrénicos con altos niveles de IL-6 en el
primer  episodio  psicótico  presentan  mala
respuesta  al  tratamiento.32  Estos  hallazgos
muestran  que  existen  conexiones  entre  el
sistema inmune, nervioso y endocrino; así como
que  un  fármaco  con  acción  en  el  sistema
nervioso  central  puede  afectar  la  función
inmunológica  y  endocrina.

Los  factores  psicológicos  también  pueden
influenciar la respuesta inmune dado a que la
psiquis tiene como base funcional el cerebro y
los  neurotransmisores  que  median  su
funcionamiento.33,34 Por ejemplo, el estrés crónico
se relaciona con la aparición de enfermedades
coronarias y el proceso de ateroesclerosis. Kim et
al35  evidenciaron  en  adultos  mayores,  que  los
factores  psicológicos  se  relacionan  positiva  o
negativamente con procesos de metilación del
ADN  en  genes  relacionados  con  el  proceso
inflamatorio  relacionado con la  ateroesclerosis.
De esta manera se demuestra cómo los factores
psicológicos  pueden  interrelacionarse  con  la

expresión  del  material  genético  y  afectar  el
fenotipo del paciente.

Otros  trastornos  como  el  síndrome  de  colon
irritable,36  enfermedades  autoinmunes37,38  y
trastornos  de  la  piel39,40  muestran  una  fuerte
relación  entre  el  sistema  inmune  y  el  estado
psicológico del paciente. También la dieta puede
influir  en  la  aparición  de  estados  depresivos
secundarios  al  proceso  inflamatorio  de  bajo
grado  que  se  genera  por  alteraciones  en  el
metabolismo de los lípidos.41-43 Este constituye el
ejemplo en sentido contrario a la relación antes
expresada.

Por  otro  lado,  un  meta-análisis  publicado  por
Morgan  y  cols.,  muestra  cómo  las  terapias
psicológicas  dirigidas  a  reducir  el  estrés  son
capaces de propiciar un aumento de la respuesta
inmune  virus-específica  a  antígenos  vacunales
con  una  clara  reducción  de  los  marcadores
inflamatorios.44 Este estudio demuestra la posible
utilidad de la intervención psicoterapéutica como
herramienta complementaria  en el  tratamiento
de infecciones virales crónicas.

Uno de los  probables  escenarios  donde se  ha
manifestado esta relación es el tratamiento con
métodos psicológicos  de las  verrugas vulgares
causadas por la infección por el virus del HPV.45

Estas  observaciones  realizadas  por  varios
psicoterapeutas cursaron sin que se tuviera una
explicación de ello hasta que se develaron los
mecanismos expuestos con anterioridad.

Otros  estudios  han  demostrado  que  una
intervención psicológica basada en la meditación
logra  disminuir  los  síntomas  de  ansiedad,
depresión y estrés. Pero lo más interesante de
este estudio es que la reducción de los síntomas
se traduce en una reducción de los niveles de
cortisol en saliva.46  Este otro ejemplo ilustra la
clara  conexión  entre  la  psiquis  y  el  sistema
endocrino.  En  este  caso  el  mediador  de  esta
conexión  es  el  cerebro;  donde a  través  de  la
actividad  consiente  de  la  corteza  cerebral  se
logra  mod i f i ca r  l a  na tu ra leza  de  l os
neurotransmisores  del  sistema  límbico,
encargado de las emociones, y de esta manera
modular la actividad hipotalámica que se traduce
en  una  reducción  de  la  activación  del  eje
hipotálamo-hipófisis-suprarrenal.

Subins  y  cols.,  realizaron  un  meta-análisis  de
artículos publicados entre los años 2001 y 2012
sobre psiconeuroinmunoendocrinos, y mostraron
la existencia de asociación entre los parámetros
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inmunitarios  y  la  intervención  terapéutica
psicológica aplicada a los pacientes con cáncer.47

Uno de los principales aportes de este estudio es
que se valida la utilidad de las intervenciones
psicológicas  en  el  cáncer,  basado  en  las
evidencias  aportadas  en  esos  años.

Estudios centrados en tumores particulares como
el caso del cáncer de mama demostró que una
intervención del  tipo  “espiritual”  basada en la
práctica de ejercicios como el yoga, el Qigong, el
Tai  Chi,  terapias  de  relajación  y  visualización,
entre  otras,  logró  disminuir  las  emociones
negativas,  así  como  modificar  las  citocinas
inflamatorias,  con  un  impacto  positivo  en  la
supervivencia.48 Otro autor realizó una estrategia
de  lucha  contra  el  estrés  en  pacientes  con
melanoma no mestastásico.  El  autor  demostró
que  la  intervención  terapéutica  produjo  un
incremento en el conteo de células CD3+; CD4+;
CD19+ y CD45+ respecto a los valores basales.49

Estos hallazgos muestran la clara relación entre
la  esfera  psicológica  y  el  sistema  inmune;
además  demuestra  como  a  través  de  la
intervención psicológica se pueden modificar las
poblaciones  leucocitarias;  presuntamente  a
través  de  la  activación  del  sistema  nervioso
autónomo.

La  vinculación  entre  el  sistema  inmune  y
endocrino  se  evidencia  en  la  diferencia  de  la
intensidad de la  respuesta inmune ex vivo en
cultivos de linfocitos humanos estimulados con
LPS en distintos momentos después de realizar
ejercicio  físico.  Esta  respuesta  fue  medida
mediante  un  microarreglo  genético  donde  se
analizó la expresión de 40 genes involucrados en
la  activación  leucocitaria.  En  el  caso  de  las
mujeres en fase lútea del ciclo menstrual donde
los  niveles  de  progesterona  son  elevados;
mostraron  una  respuesta  inmune  más  intensa
que las pacientes en fase folicular y los hombres.50

Este estudio demuestra el claro vínculo existente
entre el sistema inmune y sistema endocrino.

En el sentido contrario el sistema inmune pude
influenciar  el  control  de  la  glucemia  por  el
páncreas  exocrino.  Se  ha  demostrado  que  la
interleucina  1  (IL-1)  es  capaz  de  inducir
hipoglicemia  por  aumento  del  consumo  de
glucosa,  efecto  más  apreciable  en  la  región
próxima al sitio de producción de esta citosina.
Experimentos  en  animales  mostraron  como  el
t ratamiento  con  IL -1  puede  a l terar  e l
funcionamiento  del  centro  que  controla  la
glucemia,  con  incremento  de  la  actividad
serotoninérgica  en  el  hipotálamo.51

La relación entre los tres sistemas transciende a
procesos  fisiológicos  como  el  sueño.  Existen
evidencias publicadas que apoyan el fuerte papel
regulador  que  ejerce  el  sueño  y  el  ritmo
circadiano sobre el sistema inmune. Este efecto
no solo es mediado por la comunicación entre los
tres  sistemas  dado  por  los  neurotransmisores,
hormonas  y  citocinas;  sino  por  la  inervación
directa  del  sistema  inmune  por  las  fibras
nerviosas  autónomas.  Durante  el  período  de
vigilia  el  sistema inmune experimenta un pico
funcional  predominando  la  respuesta  efectora,
mientras  que  durante  el  sueño  la  acción
disminuye la acción anti-inflamatoria del cortisol,
se  favorecen  los  procesos  de  presentación
antigénica y la diferenciación al patrón Th1.52 De
esta  manera  se  demuestra  como  los  ritmos
circadianos  modulan  la  actividad  del  sistema
i n m u n e  a  t r a v é s  d e  m e c a n i s m o s
neuroendocrinos  específ icos.   

Por su parte, el sueño de mala calidad se asocia
a la aparición de estados inflamatorios, una de
las explicaciones de este hecho es la acción que
ejerce  la  alteración  del  sueño  sobre  la
estimulación adrenérgica; la cual se asocia con
aumento  en  la  expresión  de  mediadores
químicos de la inflamación. Los estudios apuntan
a que las mujeres son más vulnerables a estos
efectos, a pesar de que aún no están disponibles
todas las evidencias.53

Otros estudios muestran como la falta de sueño
repercute  de  forma  diferente  entre  adultos
jóvenes  y  adultos  mayores.  En  los  primeros
predomina  e l  aumento  de  c i toqu inas
pro-inflamatorias  como  la  IL-6  y  el  factor  de
necrosis  tumoral  (TNF-α);  sin  embargo,  en  el
anciano  la  privación  de  sueño  incrementa  la
susceptibilidad  a  infecciones.  Las  bases  de
ambos fenómenos se sustentan en alteraciones
en la señalización por los receptores tipo Toll-4,
los cuales responden de manera diferente a la
privación  de  sueño  en  personas  jóvenes  y
ancianas.54

Estos  hallazgos pudieran ser  la  explicación de
afecciones  como  la  fibromialgia  reumática,
enfermedades  asociadas  a  dolor  crónico,
ansiedad, depresión y otras manifestaciones de
la esfera psicoafectiva.55 A pesar de no conocerse
del todo su etiología, aparentemente se deben a
desórdenes  psiconeuroendocrinos  asociados  a
trastornos  del  sueño.56  Pudiera  jugar  un  papel
importante en la génesis del dolor crónico propio
de  este  trastorno  el  aumento  de  citocinas
pro-inflamatorias  producidas  en  respuesta  al
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sueño de mala calidad.

Sin  embargo,  los  trastornos del  sueño pueden
contr ibuir  a  la  apar ic ión,  desarrol lo  o
empeoramiento de otras enfermedades como el
infarto cardiaco, cerebral, hipertensión, obesidad
y síndrome metabólico. La explicación subyace
en  la  relación  entre  la  falta  de  sueño  y  la
liberación  de  citocinas  pro-inflamatorias  que
promueven  los  procesos  inflamatorios  de  bajo
grado  vinculados  a  la  fisiopatología  de  estas
enfermedades.57  Estos  hallazgos  aportan  otra
pieza para explicar la relación entre el patrón de
personalidad  A  y  el  riesgo  aumentado  de
enfermedades cardiovasculares reportada en la
literatura.58  El  estrés  al  que  se  someten  las
personas  con  este  patrón  de  personalidad
pudiera  generar  trastornos  del  sueño  que
contribuyen  al  estado  pro-inflamatorio  que
favorece  la  aparición  de  estas  enfermedades.

Los  descubrimientos  más recientes  de la  PNIE
apuntan a la existencia de un vínculo entre la
microbiota y la salud mental del individuo.59-62 La
microbiota  intestinal  de  niños  nacidos  por  vía
transpelviana es dominada por los lactobacilos,
bifidobacterias y bacteriodes;  mientras que los
niños  nacidos  por  cesárea  la  microbiota  es
dominada  por  Estafilococos,  Corynebacterias  y
porpionibacterias. Sin embargo, la dieta, el uso
de antibióticos puede modificar esta microbiota.
Se  ha  demostrado  que  la  microbiota  puede
influenciar el desarrollo neurocognitivo del niño a
través de las interacciones establecidas entre el
sistema inmune, nervioso y endocrino.63

La explicación de este hecho parte de la acción
que  tiene  la  microbiota  en  el  estado  de
activación del sistema inmune; la producción de
factores  como citocinas  y  quimiocinas  pueden
actuar  sobre  las  neuroglia  promoviendo  el
crecimiento axonal y dendrítico lo que favorece
la  interconexión  neuronal  y  las  sinapsis.
Alteraciones  del  microbioma  aumentan  la
vulnerabilidad  a  trastornos  neuropsiquiátricos
como la esquizofrenia; sobre todo cuando estas
alteraciones ocurren en el primer año de vida y
en la adolescencia.64

La microbiota en el primer año de vida puede
influir en el estado de ánimo y sociabilidad del
niño;  además  puede  ser  causa  de  ansiedad,
insomnio  y  depresión.  Los  mecanismos  que
explican esta interrelación se basa en el balance
entre el  estado inflamatorio y anti-inflamatorio
generado por las bacterias.63 El uso de probiótico
se ha empleado como alternativas terapéuticas

en  trastornos  psicológicos  y  psiquiátricos.59Sin
embargo  se  requiere  de  más  evidencia  que
sustente su utilidad clínica.

CONCLUSIONES

La Psiconeuroinmunoendocrinología es un campo
de  la  ciencia  que  hace  integración  entre  los
aspectos psicológicos, la respuesta cerebral y la
actividad del sistema inmunológico y endocrino,
lo que constituye un tema científico de especial
importancia para el mantenimiento de la salud y
para  la  prevención  de  factores  que  pueden
predisponer la presencia de la enfermedad, por
lo que garantizar la estabilidad emocional, una
personalidad  bien  estructurada  y  la  utilización
adecuada  de  los  recursos  de  afrontamiento
facilitan  un  buen  sistema  inmunológico  y  por
ende  una  fuerte  barrera  de  protección  a  las
enfermedades.
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