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Fisiologia. — Fenomeni pupillari durante il sonno fisiologico
nel gatto ®. Nota di Grovannt Berruccui, Giuseppe Moruzzi,
G1usEPPE SALVI e PIERGIORGIO STRATA, presentata ¢ dal Socio
G. Moruzzi.

I primi studi sul comportamento della pupilla durante il sonno risal-
gono a ben due secoli fa. Nel 1765 Fontana ) notd che le pupille di uomini
e gatti addormentati erano notevolmente miotiche, anche se osservate nella
semioscurita, e che addirittura si poteva stabilire una relazione di diretta
proporzionalita fra profondita del sonno e grado di pupillocostrizione. Nu-
merose ricerche (cfr. Rossi *)) confermarono successivamente le osserva-
zioni di Fontana e, attraverso appropriati controlli sperimentali, si poterono
accertare determinate caratteristiche del fenomeno della miosi ipnica. An-
zitutto ¢ stato dimostrato che la pupillocostrizione del sonno vicne fasica-
mente inibita da stimolazioni sensitive o sensoriali, esclusa la luce, anche
se queste stimolazioni non raggiungono la soglia per il risveglio (Rachlmann
e Witkowski 3). In secondo luogo, I'attivita retinica non & necessaria perché
si manifesti la pupillocostrizione ipnica, dato che anche soggetti ciechi (Ber-
ger e Loewi ) e animali visualmente deafferentati (Rossi *)) sono miotici
durante il sonno. La luce, tuttavia, pud restringere ulteriormente la pupilla
di un dormiente, quanto essa ovviamente non sia gid massimalmente ristretta
(Bach ). Infine & accertato che a determinare il restringimento pupillare
caratteristico del sonno & un’iperattivita del parasimpatico oculare, inner-
vante lo sfintere irideo, come & dimostrato dal fatto che la midriasi da blocco
atropinico (Berger e Loewi ) o da interruzione anatomica (Shinoda ()
della via parasimpatica pupillocostrittrice perdura inalterata nel sonno.
Questa iperattivita del centro parasimpatico pupillocostrittore sembra es-
sere di natura essenzialmente automatica (Keller 7), Rossi (®), e sarebbe

(*¥) Lavoro eseguito con l’aiuto del Public Health Service Grant NB 02990-02 nel-
PIstituto di Fisiologia, nella Clinica Oculistica dell'Universitd di Pisa e nel Centro di
Neurofisiologia (Sezione di Pisa) del C.N.R. I dott. Berlucchi e Strata sono ricercatori
aggiunti del C.N.R.
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dovuta, secondo Bremer @ e Claes ), al venir meno di influenze inibi-
trici di centri cortico—diencefalici, depressi dal sonno.

La recente scoperta dell’esistenza di due fasi del sonno fisiologico, bene
differenziabili, per lo meno nel gatto, sia dal punto di vista elettrofisiologico
sia da quello comportamentale (cfr. Dement @) e Jouvet e coll. )y
ha indotti a riprendere in esame l'influenza del sonno sul comportamento
pupillare, considerato come un buon indice dell’attivith di centri nervosi.
superiori. In questa ricerca abbiamo dato particolare rilievo allo studio
della pupilla in quella fase di sonno che viene definita « rapida », perché
durante essa l'attivitd elettroencefalografica presenta alte frequenze come
nella veglia, nella quale peraltro lo stato ipnico raggiunge la sua maggiore
profondita, dimostrata dalla completa atonia musculare e dalla soglia par-
ticolarmente alta degli stimoli risveglianti (Jouvet e coll. (),

E gia stato affermato che in questa fase di sonno la pupilla ¢ partico-
larmente miotica (Jouvet ¢2), rispettando cosi lipotesi sostenuta dallo
stesso Fontana, che quanto pilu profondo il sonno, tanto piu ristretta & la
pupilla; tuttavia queste osservazioni sono state fatte senza il carattere della
sistematicitd e, soprattutto, senza tener conto del fattore illuminazione che,
pur non essendo necessario per il manifestarsi della pupillocostrizione du-
rante il sonno, pud tuttavia intervenire come abbiamo visto sopra, a modi-
ficarne lentita.

Metodo. — Gli esperimenti sono stati eseguiti su gatti portatori di elet-
trodi cronicamente impiantati per la registrazione dell’elettroencefalogramma
e dell’elettromiogramma dei muscoli cervicali posteriori. Il problema di
impedire la chiusura degli occhi durante il sonno & stato risolto tenendo
costantemente le palpebre aperte con punti di sutura, impedendo quindi
il disseccamento corneale con l'uso di speciali lenti a contatto in plastica
oppure con l'applicazione continuata di collirio solido trasparente. Per
evitare l'azione della stimolazione fotica e soprattutto delle variazioni del-
Pilluminazione retinica sui centri pupillo-regolatori, gli esperimenti . sono
stati eseguiti in parte su gatti normali, posti nella completa, oscurita ed.
osservati con uno speciale sistema a raggi infrarossi (generatore e con-
vertitore), in parte a luce normale, ma su gatti previamente accecati.con
metodo incruento (Berlucchi, Salvi e Strata ). Questo secondo - gruppo
di esperimenti semplifica notevolmente le condizioni - sperlmentah per-
ché elimina l'influenza della dark discharge retinica sul tono, - pupillomo-
tore.
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La documentazione obbiettiva dei risultati ¢ stata ottenuta mediante
la ripresa di film e di fotografie.

Fase dell’addormentamento. — Quando venga posto in una posizione
confortevole, al caldo, senza stimoli visivi ed acustici, il gatto tende quasi
subito a dormire. Il tracciato elettroencefalografico a basso voltaggio ed
alta frequenza, caratteristico della veglia, comincia ad essere interrotto da
treni di grandi onde lente (spindles); I'elettromiogramma cervicale diminuisce
d’ampiezza per la posizione rilassata che 'animale assume apprestandosi
a dormire. In questa fase la pupilla, che nel gatto cieco o nel gatto normale
- tenuto al buio & massimalmente dilatata, comincia a presentare una gra-
duale riduzione di diametro, ridilatandosi perd prontamente ogni volta che
'animale compie aggiustamenti posturali anche piccoli; lo stesso effetto pro-
ducono stimoli occasionali provenienti dall’ambiente.

Fase del sonno superficiale o lento. — A mano a mano che I'animale si
addormenta, le grandi onde a bassa frequenza tendono ad invadere tutto
il tracciato elettroencefalografico, l'attivitd elettrica dei muscoli nucali si
riduce, pur senza scomparire del tutto, mentre tutto il corpo dell’animale
tende a rilassarsi in una postura tipica di sonno. In questa fase gli occhi del
gatto sono nettamente ruotati verso il basso, a differenza che nell’'uomo,
in cui la posizione preferenzialmente assunta & quella verso l'alto e I'esterno
(Pietrusky ©49); & da tenere presente perd che questa posizione non & fissa,
intervenendo di tanto in tanto dei movimenti lenti, spesso dissociati, non
contemporanei e diversi nei due occhi, che portano i bulbi oculari nelle piti
svariate direzioni. |

La pupilla si restringe lentamente e gradualmente e, se la sincroniz
zazione corticale continua ininterrotta per parecchi minuti, giunge fino alla
completa fissurazione. Come era gia stato rilevato da Rachlmann e Wit-
kowski , i movimenti oculari non influenzano minimamente il diametro
pupillare, anche nel caso della convergenza; la pupilla si dilata invece ad
ogni stimolo sensitivo-sensoriale, costituendo anzi I'indice pili fedele della
reattivita dell’animale al mondo esterno, dato che si possono ottenere di-
lazioni pupillari con stimoli insufficienti a provocare qualsiasi altra reazione,
sia comportamentale sia elettrofisiologica. L’unico automatismo che spesso
accompagna le reazioni pupillodilatatrici a stimoli esterni, & l’assunzione
da parte dei globi coulari della posizione mediana configurandosi cosi una
classica reazione d’orientamento oculare.

Fase del sonno profondo o rapido. — Dopo un certo periodo di tempo,
variabile da animale ad animale, improvvisamente il tracciato elettroencefa-
lografico si desincronizza, proprio come per una reazione di risveglio; mentre
la scomparsa d’ogni attivith elettromiografica nei muscoli del collo indica

(14) F. PIETRUSKY, « Klin. Mbl. Augenheilk,», LXVIII, 355 (1922).



G. BERLUCCHI, G. MORUZZI, ECC., Fenomeni pupillari, ecc. 25

che I'animale non si & svegliato, ma & bensi piombato nel sonno pitt profondo
(Jouvet e coll. @9). Su questo sfondo di atonia completa compaiono ben presto
scosse muscolari rapide, localizzate soprattutto alla. muscolatura facciale
e ai muscoli oculari estrinseci. In questa fase il comportamento pupillare
¢ caratteristico: in corrispondenza di quasi ogni salve di movimenti oculari
la pupilla presenta rapidissime dilatazioni che sono tanto piti evidenti, quanto
pilt numerose sono le singole scosse che costituiscono la salve, e quanto pit
a lungo si protrae la salve stessa, mentre non viene assolutamente modi-
ficata dagli altri movimenti a sede extraoculare. Negli intervalli fra i movi-
menti degli occhi la pupilla ritorna lentamente miotica e, se questi intervalli
sono abbastanza lunghi, si pud di nuovo constatare fissurazione come nella
fase precedente. La fissurazione, tuttavia, cede immediatamente il posto
agli episodi di midriasi sopra descritti non appena ricompaiono i movimenti
oculari. La reattivita iridea agli stimoli riflessi & notevolmente diminuita -
in questa fase, come & dimostrato dal fatto che rumori di notevole intensita
non producono modificazioni del diamentro pupillare; se una stimolazione
esterna provoca una dilatazione pupillare, a questa si accompagnano quasi
sempre altre reazioni generalizzate dell’animale, come ripresa dell’attivita
elettrica dei muscoli del collo, cambiamenti di posizione o addirittura risve-
glio vero e proprio.- Un’altra caratteristica che distingue questa fase del
sonno dalla precedente, ¢ che i rapidissimi movimenti oculari associati alle
pupillodilatazioni sono per lo pili a carattere coniugato, come gid avevano
rilevato nell'uomo Aserinski e Kleitman 5),

Causa della pupillodilatazione nel somno profondo. — Nell’animale con
interruzione unilaterale cronica del tronco simpatico a livello cervicale, quindi
con paralisi del dilatatore pupillare le pupillodilatazioni caratteristiche del
sonno profondo compaiono in entrambi gli occhi, apparentemente con le
stesse caratterlstlche Cio significa che queste dilatazioni pupillari sono do-
vute essenZIalmente ad inibizioni fasiche del centro puplllocostrlttore para-
simpatico, dato che per il loro carattere di rapiditd non possono certamente
essere messe in rapporto a cause umorali (ad esempio scariche adrenaliniche).

Conclusioni. — Le presenti ricerche dimostrano che lantica opinione
secondo la quale -la miosi caratteristica del sonno ¢ tanto maggiore quanto
pit profondo & quest’ultimo, & vera solo se si fa riferimento al sonno
caratterizzato elettroencefalograficamente dai treni di onde lente. Abbiamo
visto infatti che, con il procedere della sincronizzazione corticale, aumenta
Pentita della pupillocostrizione, fino a che si raggiunge il massimo grado
di fissurazione. Se ci si riferisce invece alla fase di sonno caratterizzata
da elettfoencéfalogramma desincronizzato ed elettromiogramma cervicale
silente, bisogna riconoscere che la corrispondenza fra graso di miosi e
profondita del sonno viene meno: malgrado il sonno sia particolarmente

(15) E. ASERINSKY a. N. KLEITMAN, « J. appl. Physiol.», VIII, 1 (1955).
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profondo, vengono messi in gioco meccanismi che inibiscono, sia pure fasi-
camente, i neuroni pupillocostrittori. Sulle cause di queste inibizioni fasiche
si possono fare due ipotesi, basandosi, in ambo i casi, su numerose recenti
osservazioni ¢he hanno dimostrato che durante il sonno profondo o rapido
si verifica un notevole aumento dell’attivita neuronica, sia al livello corti-
cale (Evarts 9); Arduini, Berlucchi e Strata (7)), sia sottocorticale (Evarts (9,
Huttenlocher ©9); Mikiten e coll. *)). Se si considera questo aumento del
livello di scarica come I’espressione di una profonda disorganizzazione fun-
zionale del sistema nervoso centrale, tanto maggiore quanto pil si appro-
fondisce il sonno, allora si pud immaginare che anche i centri che inibiscono
i neuroni pupillocostrittori, postulati da Bremer ®, vadano soggetti a questi
disordinati fenomeni di eccitamento, provocando cosi le dilatazioni pupil-
lari da noi rilevate. Resterebbe tuttavia da spiegare come mai i fenomeni
pupillari siano costantemente associati con i movimenti oculari. La seconda
ipotesi, forse pilt suggestiva, si basa sulla interpretazione che Dement ) ha
dato alla fase di sonno rapido nel gatto. Poiché ¢ stato dimostrato che nell’'uomo
il periodo di sonno con elettroencefalogramma appiattito e con movimenti
oculari si accompagna pressoché costantemente al sogno, Dement ha fatto
Iipotesi che un’attivitad onirica si manifesti anche negli animali durante
quella fase di sonno che presenta le stesse caratteristiche elettrofisiologiche
e comportamentali, e cio¢ durante il sonno rapido. Se ¢ vero, come affermano
Dement e Kleitman (<), che i movimenti oculari sono in rapporto con le
immagini visive del sogno, le dilatazioni pupillari da noi descritte potreb-
bero esprimete la partecipazione emotiva dell’animale al sogno stesso, rien-
trando cosi in un quadro comportamentale organizzato, molto simile a quelli
che si manifestano durante la veglia, in piena coscienza dell’animale.
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