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RESUMEN

El envejecimiento fisiolégico de los pulmones esta asociado
con dilatacion de los alvéolos, aumento en el tamafio de los
espacios aéreos, disminuciéon de la superficie del intercambio
gaseoso y pérdida del tejido de sostén de las vias aéreas. Estos
cambios producen una disminucion en el retroceso elastico del
pulmén, con incremento en el volumen y capacidad residual
funcional. La distensibilidad de la caja toracica disminuye lo que
incrementa el trabajo respiratorio cuando se compara con perso-
nas jovenes. Con la edad la fuerza de los musculos respiratorios
también se disminuye, lo cual se ha asociado con el estado
nutricional y la funcion cardiaca. Los flujos respiratorios disminuyen
alterando de forma caracteristica las curvas de flujo-volumen
sugiriendo enfermedad de pequefias vias. La DLCO se disminuye
con la edad lo que es debido a alteraciones en los componentes
de la membrana alveolo-capilar y de la superficie del area alveo-
lar. A pesar de estos cambios el sistema respiratorio, conserva su
capacidad de mantener un adecuado intercambio gaseoso en
reposo y ejercicio durante el transcurso de la vida, sélo con una
leve disminucion de la PaO, y sin un cambio significativo de la
PaCO, . El envejecimiento disminuye la reserva respiratoria du-
rante estados de enfermedad aguda. La disminucion en la
sensibilidad de los centros respiratorios a la hipoxia o hipercapnia
altera la respuesta ventilatoria en casos de falla cardiaca
descompensada, infeccién o exacerbacion de EPOC.
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ABSTRACT

Physiologic aging of lungs is associated with alveoli dilatation,
increasing size of aerial spaces, reduction of surface for gaseous
exchange and loss of airways supportive connective tissue. These
changes entail a decrease of the lung elastic backward with in-
creasing of volume and functional residual capacity. Diminished
distensibility of chest increases respiratory work when compared
with youngers. With age, respiratory muscle force also decreases
and it has been linked to nutritional status and cardiac function.
Respiratory flows shrink, altering characteristically the flow-volume
curves charts, suggesting small airways disease. DLCO decreases
with age due to alteration of the alveolus-capillary membrane and
alveolar surface area. In spite of these changes, respiratory sys-
tem keeps its capacity to sustain a proper gaseous exchange dur-
ing rest or exercise through a lifetime with just a slight decrease of
the PaO, and without a significant change in the PaCO,. Aging
diminish respiratory reserve during acute disease. Lowering of
sensitivity of respiratory centers to hypoxia or hypercapnia alters
the ventilatory response in cases of decompensate cardiac fail-
ure, infection, or chronic obstructive pulmonary disease exacer-
bation.
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INTRODUCCION

La mayoria del personal de salud esta familiarizado
con las enfermedades mas comunes y prevalentes que
se presentan en la poblacién geriatrica, pero pocos son
conocedores de los cambios fisiolégicos normales aso-
ciados con el envejecimiento, los cuales pueden de-
terminar la presencia o ausencia de sintomas, el nivel
de funcionamiento y el resultado de examenes diag-
noésticos aparentemente anormales (1).

El aparato respiratorio se encuentra expuesto de for-
ma constante a contaminantes y agresores del medio
ambiente; a pesar de la funcién de barrera que ejerce la

via aérea superior, hay una alta predisposicion a pre-
sentar patologias transmisibles y ocupacionales. Debi-
do alo anterior, un sistema que esta expuesto por seis o
mas décadas a un gran numero de contaminantes y
téxicos ambientales, puede presentar grandes cambios
a nivel estructural y funcional que hacen dificil la diferen-
ciacion entre envejecimiento pulmonar normal y patolé-
gico (2). Igual en ausencia de enfermedad, el grupo de
ancianos es una poblacion mas heterogénea que la del
grupo de jovenes, como lo describié Bernard Isaacs:
“Lo anico que se incrementa con el envejecimiento es
la variabilidad” (3), lo que contribuye a que sea dificil
establecer un limite entre lo normal y lo patolégico en la
edad avanzada.
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ENVEJECIMIENTO DEL SISTEMA RESPIRATORIO

La mayoria del conocimiento que existe a nivel del
envejecimiento pulmonar proviene de estudios anato-
micos realizados entre los afios 1950 a 1960. Sin em-
bargo, una mejor comprensién de este proceso reviste
gran importancia en la medida que permitira una ma-
yor interpretacion y comprension del impacto de enfer-
medades que se presentan con mayor frecuencia en
este grupo de poblacién como son las infecciones del
tracto respiratorio y la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) (4).

La razén principal para definir los cambios norma-
les del sistema respiratorio asociados con el envejeci-
miento, aquellos que se presentan después del
desarrollo normal en ausencia de una enfermedad es-
tablecida o exposicién a toxicos, es la interpretacion
adecuada de sintomas, signos y estudios diagnosti-
COs en ancianos para evitar intentos inapropiados de
medicalizar fenémenos normales (5,6).

Las principales caracteristicas del envejecimiento
del sistema respiratorio reflejan cambios anatémicos y
estructurales a nivel de: el retroceso elastico pulmo-
nar, la distensibilidad de la pared toracica y la fuerza
de los musculos respiratorios (7). Muchos de los cam-
bios funcionales asociados con la edad estan relacio-
nados con estos tres fendmenos. La presente revision
describe los cambios relacionados con el envejecimien-
to a nivel estructural y funcional del sistema respirato-
rio, sus posibles factores etiologicos, efectos a nivel de
la mecanica respiratoria y del intercambio de gases y
Sus consecuencias a nivel clinico.

CAMBIOS A NIVEL ESTRUCTURAL
Celular

A nivel celular no se ha encontrado evidencia que
demuestre cambios en el numero o funciéon de los
neumocitos tipo I, como tampoco en la cantidad o cali-
dad del surfactante que producen (8). Aunque si se han
documentado cambios en la poblacién de células y com-
ponentes del liquido del lavado broncoalveolar (LBA).
En el estudio observacional realizado por Thompson et
al. llevado a cabo en personas con espirometria normal,
se encontraron diferencias relacionadas con laedad en
las células del LBA, que reflejan cambios en el revesti-
miento epitelial de los pulmones. El grupo de ancianos
(promedio edad: 74 afios y rango 70-80 afios) tuvo un
porcentaje mayor de neutréfilos (40% vs. 10%, p<0.005)
y bajo porcentaje de macrofagos (32% vs. 67%,
p<0.0001) al comparar con el grupo de personas jove-
nes (promedio edad: 27 afios y rango 19-34 afios) (9).
La significancia a nivel clinico de estas diferencias en la
poblacion celular a nivel pulmonar podria explicar el alto

riesgo que tienen los ancianos de presentar infecciones
del tracto respiratorio inferior.

Anatémicos

Durante las dos primeras décadas de la vida los pul-
mones estan en fase de crecimiento y maduracién. El
maximo numero de alvéolos se obtiene entre los 10 a
12 afios de edad; posteriormente, empieza la madura-
cion del sistema respiratorio la cual se acelera hasta al-
canzar su funcion maxima, que se obtiene alrededor de
los 20 afios en las mujeres y a los 25 afios en los hom-
bres. El pulmén humano tiene cerca de 300 millones de
alvéolos, cuyo ndmero no se disminuye con el envejeci-
miento; sin embargo, la geometria pulmonar en esta zona
se distorsiona en parte por los cambios en la forma de
los alvéolos, los que tienden a dilatarse y aplanarse (10).
El aplanamiento de la superficie interna del alvéolo esta
asociado con una disminucion en la superficie alveolar
(75 m? a los 30 afios de edad y 60 m? a los 70 afios de
edad, una reduccién de 0.27 m? por afio) (11). De forma
consistente, estudios morfolégicos han encontrado un
aumento en el promedio de la distancia entre las pare-
des y una disminucién en el area de superficie de la via
aérea por unidad de volumen pulmonar, la cual se inicia
alrededor de la tercera década de vida (8). En la Figura
1 se comparan los cambios histolégicos entre el pul-
mon de un paciente joven y un anciano.

El término “Enfisema Senil”, acufiado en la literatu-
ra medica desde el siglo XX (12,13), fue usado para
describir los cambios en la forma y distensibilidad del
torax (14), y el aumento del tamario del espacio aéreo
con el edad (15). Las influencias del tabaquismo, en-
fermedad ocupacional y la contaminacion ambiental
sobre la histologia del pulmén no fueron consideradas
cuando se atribuyeron estos cambios al envejecimien-
to normal. El término enfisema senil fue abandonado
debido a que el diametro normal del espacio aéreo de
acuerdo con la edad no ha sido definido, como tampo-
co la falta de relacion entre la histologia enfisematosa
presente en los pulmones envejecidos con la enferme-
dad pulmonar obstructiva crénica (16).

Un hallazgo que se encuentra con frecuencia en la
mayoria de los ancianos es el cambio en la forma del
torax, el cual es producido por fracturas vertebrales
parciales o completas asociadas con osteoporosis,
calcificacion de los cartilagos costales y cambios de-
generativos a nivel de las articulaciones costo-verte-
brales, que aumentan la cifosis dorsal y el diametro
antero-posterior del térax originando el conocido térax
en tonel (11). Estos cambios de la pared toracica no
so6lo alteran su distensibilidad sino también la curvatu-
ra del diafragma, lo que tiene un efecto negativo en su
capacidad para generar fuerza (17).
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Cortesia Dr. Guillermo Lépez Guarnizo, Patélogo, Universidad de Caldas.

Figura 1. Pulmén de adulto joven, panel superior (a, c, e) tefiido con hematoxilina-eosina (10X), tejido elastico (Verhoeff) (40X) y colageno
(tricrémico) (40X) respectivamente; mostrando dilatacién normal de los duelos alveolares y distribucién normal de tejido elastico

y colageno.

Pulmén de anciano, panel inferior (b, d, f) con iguales coloraciones donde se aprecia dilatacion de los ductos alveolares, tejido elastico

disminuido e incremento del colageno a nivel intersticial.

CAMBIOS A NIVEL FUNCIONAL

Hay una compleja interrelacion de cambios que se
presentan a nivel pulmonar y en la mecanica de la pa-
red toracica, los cuales contribuyen a que se altere la
funciéon muscular, los volumenes pulmonares, las ta-
sas de flujo ventilatorio y el control de la respiracion.

Funcion muscular

Para vencer las resistencias ofrecidas por el pul-
mon, las paredes del térax y del abdomen, los mus-
culos respiratorios deben realizar un trabajo mecanico,
durante el cual consumen una gran cantidad de oxi-
geno (O,) proporcional a la magnitud del trabajo rea-
lizado. Al analizar la reserva ventilatoria es importante
mencionar que el trabajo ventilatorio es ineficiente de-
bido al gran consumo de energia que hace. En con-
diciones de reposo, el 90% de la energia se utiliza
para que los musculos de la respiracién puedan rea-
lizar su metabolismo y sélo el 10% restante es utiliza-
do para transportar O, y bidxido de carbono (CO,) a
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través del espacio aéreo (18). En situaciones de estrés
en las que se requiere un aumento en la ventilacion,
el O, adicional que se obtiene termina siendo utiliza-
do por los musculos de la respiracion, lo cual hace
que ancianos con una baja reserva funcional pulmo-
nar o una enfermedad pulmonar crénica de base es-
tén en un alto riesgo de desarrollar falla respiratoria
aguda cuando se les superpone un evento estresante
que incrementa las demandas metabdlicas y
ventilatorias, como son los procesos infecciosos a ni-
vel tracto respiratorio (11) y la insuficiencia ventricular
izquierda (19). Con el envejecimiento se presentan
cambios a nivel de los musculos esqueléticos, en parte
producidos por algun grado de sarcopenia que pro-
bablemente afecta también la funcion de los muscu-
los esqueléticos respiratorios. La sarcopenia hace
referencia a la pérdida de la masa muscular por de-
bajo de un umbral critico que puede llevar al anciano
a discapacidad fisica (20); esta dada por el menor
numero de células en los érganos y la falta de uso en
el tejido muscular estriado. A los 70 afios el musculo
esquelético ha perdido el 40% de su peso maximo
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obtenido en la edad adulta, comparado con el 18%
para el higado, 11% para el pulmén y 9% para el ri-
fion (21). Esta situacién es mas dramatica después
de los 80 afios y parece ser la razon por la cual se
aumenta la vulnerabilidad en este grupo poblacional
puesto que la sarcopenia influencia, en forma nota-
ble, la disminucion de fuerza y movilidad y contribuye
a la fragilidad (22). Los principales determinantes en
la disminucién de la fuerza muscular asociados con
la edad son: la disminucién en la masa muscular, dis-
minucion en el nimero de fibras musculares espe-
cialmente las tipo Il (contraccién rapida) y las unidades
motoras, alteraciones en las uniones neuro-muscula-
res y pérdida de las neuronas motoras periféricas con
denervacion selectiva de las fibras tipo Il (23). Otros
factores a tener en cuenta que se han relacionado
con la capacidad para generar fuerza por los muscu-
los respiratorios son el estado nutricional (24) y la pre-
sencia de diferentes patologias, entre las cuales se
tienen: insuficiencia cardiaca (25), enfermedad de
Parkinson (26) y secuelas de enfermedad
cerebrovascular (27).

La mayoria de las investigaciones que se han reali-
zado para determinar los cambios que trae el envejeci-
miento humano sobre los musculos de la respiracion
han medido la presion inspiratoria maxima (PIM) y la
presion espiratoria maxima (PEM), lo que ha hecho
dificil precisar los cambios asociados con el envejeci-
miento de musculos respiratorios especificos, debido
a que los cambios producidos, se dan de forma simul-
tanea en las propiedades del pulmén, en la pared
toracica, como también en la interdependencia que tie-
nen los diferentes grupos musculares (28). La PIM dis-
minuye en forma linear, mientras que la PEM lo hace
en forma curvilinea entre las edades de 20 a 65 afios
en un valor cercano al 15% (29). Al estudiar de forma
especifica al diafragma, que es el principal misculo de
la respiracion, se encontré que su funcion contractil
disminuy6 en forma significativa aproximadamente en
un 25%. Los cambios presentados durante el enveje-
cimiento en los musculos respiratorios son descritos
en la Tabla 1.

Mecanica pulmonar y de la pared
toracica

La mecanica de la respiracion se hace por dos
movimientos: la inspiracién y la espiracion. La fase
de la inspiracion es un proceso activo, producido por
accion de la contraccion del diafragma que origina
un aplanamiento de la base del térax y de los
musculos intercostales externos que causan una
elevacion de las costillas, produciendo asi un au-
mento en el volumen pulmonar, disminucion en la
presion intrapleural y generando el flujo necesario
para la inspiracion. La fase de la espiracion es un
proceso pasivo, resultado de la retraccion del pul-
mon y de los musculos por su elasticidad propia pro-
veniente de las fibras elasticas del parénquima
pulmonary de la tensién superficial producida por el
liquido que cubre el epitelio alveolar (30).

La elasticidad se define como la propiedad que tie-
ne la materia de retornar a su forma original luego de
ser deformada por una fuerza externa. Al inicio de la
espiracion se establece un gradiente entre el alvéolo
y el exterior donde la presion intra-alveolar es mayor,
lo cual genera un flujo de aire de adentro hacia fuera
hasta llegar al punto donde las presiones se igualan y
posteriormente se aumentan las presiones alrededor
de la via aérea originando su cierre (presion de cie-
rre) (31). En condiciones normales de reposo, hay un
equilibrio entre las fuerzas que traccionan el pulmén
hacia adentro compensado por las fuerzas que
traccionan la pared del térax hacia fuera, lo cual per-
mite que los volumenes pulmonares se mantengan.

La distensibilidad se define como el cambio de vo-
lumen por unidad de presién sobre el pulmoén, la cual
es medida con la presion de retroceso elastico por
manometria esofagica. Con el envejecimiento se pro-
duce una disminucion de la distensibilidad de la pared
del torax, mientras que la distensibilidad del pulmon
se aumenta (32). Al cambiar las propiedades elasticas
del pulmén con el proceso del envejecimiento, el cierre
de la via aérea se establece de forma mas temprana,

Tabla 1. Cambios en los musculos respiratorios con el envejecimiento

* Disminucion de la fuerza muscular

+ Disminucién en el riego sanguineo muscular

* Mayor predisposicion a la fatiga cuando se incrementa el trabajo respiratorio (ejercicio, neumonia)

* Incremento en la relacion del metabolismo glucolitico (anaerobio) al compararlo con el oxidativo (aerobio)

 Disminucion en las presiones inspiratorias y espiratorias maximas
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lo que produce retencién de aire (33). Lo anterior se
puede entender al realizar una analogia entre el pul-
mon y un globo de aire: cuando éste esta nuevo es
elastico, poco distensible y expulsa por completo el aire
que hay en su interior, mientras que cuando esta des-
gastado (envejecido), es menos elastico y no expulsa
completamente el aire que hay en su interior (reten-
cion de aire) (34).

Las propiedades elasticas del pulmén dependen en
parte de la elastina y del colageno, que son proteinas
extracelulares insolubles, cuyas caracteristicas son su
longevidad, fuerza y resistencia a la degradacion. Es-
tas proteinas forman una red fibrosa la cual esta en
continuidad desde el hilio a los ductos alveolares. En
el bronquio y grandes bronquiolos las fibras estan or-
ganizadas de forma longitudinal, mas distal, a nivel de
los bronquiolos respiratorios y ductos alveolares se or-
ganizan de forma helicoidal (4). Los cambios relacio-
nados con el envejecimiento de estas proteinas han
sido sujeto de investigaciones y de forma llamativa a
pesar de la disminucién en el retroceso elastico, varios
estudios han demostrado un incremento de la concen-
tracion de la elastina con la edad (35). Pierce realizo
un estudio donde se tomaron 45 muestras de I6bulo
medio pulmonar en autopsias de pacientes que no
murieron por causa de enfermedad pulmonar y hallo
un incremento relacionado con la edad en la relacion
elastina-colageno (r = 0.73) medidos en gramos por
peso seco (36). A nivel de la elastina se ha encontrado
que ésta compromete el retroceso elastico debido a
modificaciones en la disposicion espacial y el entrecru-
zamiento de la red de fibras, y a la presencia de seudo-
elastina (11). El colageno representa entre el 15 al 20%
del peso seco pulmonar, el cual es aproximadamente
el doble del de la elastina y su concentraciéon promedio
parece cambiar poco con la edad (37). Con el enveje-
cimiento se produce un incremento en los entrecruza-
mientos del colageno pulmonar que producen cambios
a este nivel, entre los cuales se encuentran: aumento
en el tamario de los ductos alveolares, reduccién en el
area de superficie y disminucién en la capacidad de
difusion (4).

Volumenes y flujos pulmonares

Los cambios en las propiedades elasticas del pul-
mon determinan alteraciones en los flujos y volime-
nes pulmonares. Se debe tener en cuenta que todos
los volumenes pulmonares son dependientes del ta-
marfio corporal, en especial de la estatura y de la cir-
cunferencia del torax, los que se aumentan durante
la infancia hasta un punto de maximo desarrollo. Por
ejemplo el volumen de cierre, que es el volumen en el
cual las pequefas vias aéreas empiezan a cerrarse
durante la espiracion, se incrementa con la edad. Este
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cierre prematuro es debido a pérdida del tejido de
soporte de las vias aéreas terminales. El cierre tem-
prano de la via aérea terminal origina retencion de
aire con el consiguiente incremento del volumen resi-
dual terminal, el cual se incrementa aproximadamen-
te en un 50% entre los 20 a 70 afios de edad (8). De
la misma forma, el cierre de las vias aéreas periféricas
se comporta como una obstruccion distal al flujo ori-
ginando un patrén obstructivo de pequeiias vias, que
en las pruebas espirométricas se traduce en una re-
duccién del flujo espiratorio forzado entre 25% y 75%
de la capacidad vital (FEF25-75), cifra que se afecta
de forma mas rapida en fumadores.

En los ancianos también se encuentra una reduc-
cién de la capacidad vital (CV: maxima cantidad de
aire que se puede exhalar partiendo de una inspira-
cibn maxima) a casi un 75% de sus mejores valores
entre los 20 a 70 afos de edad (8), lo cual es debido a
la rigidez de la caja toracica y a la pérdida de fuerza en
los musculos inspiratorios.

La capacidad pulmonar total (CPT) no cambia en los
individuos ancianos, ya que a pesar de la disminucion
en el retroceso elastico pulmonar asociado con la edad,
éste se compensa con el aumento en la carga elastica
de la caja toracica (38). La capacidad residual funcional
(CRF) en los ancianos esta aumentada, debido al incre-
mento en el retroceso elastico de la caja toracicay ala
disminucién del retroceso elastico del parénquima pul-
monar. Ello ocasiona que los ancianos respiren a mayo-
res volumenes pulmonares al compararlos con las
personas jovenes; este cambio se asocia con una ma-
yor carga elastica en la caja toracica, ocasionando un
mayor trabajo a los musculos respiratorios (33).

En la Figura 2 se muestran los cambios en los volu-
menes pulmonares que se presentan con el envejeci-
miento.

Se han descrito otros indicadores de flujo aéreo que
disminuyen con la edad, como son la capacidad vital
forzada (CVF) y el volumen espiratorio forzado en el
primer segundo (VEF ), los cuales indican flujos a al-
tos volumenes pulmonares, por lo cual dependen prin-
cipalmente de la fuerza de los musculos respiratorios,
a diferencia del FEF25-75 que indica flujo a bajos vola-
menes pulmonares y por tanto depende mas del retro-
ceso elastico del pulmodn.

Se estima que el VEF, se incrementa de forma
aproximada hasta los 20 afios en las mujeres y 27 afios
en los hombres (39). Después de los 30 afios el VEF,
disminuye 30 ml por afio en los hombres y 25 ml por
afo en las mujeres (40); es mas acentuado en los fu-
madores, aunque también esta condicionado por otros
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Figura 2. Cambios en los voliimenes pulmonares con el envejecimiento.

factores como son las infecciones respiratorias duran-
te lainfancia, la hiperrreactivad bronquial y el bajo peso
al nacer (41).

El bajo peso al nacer ha mostrado estar asociado
con una peor funcién a nivel pulmonar durante la in-
fanciay, por ende, en la obtenida durante la vejez (42).
En soporte de lo anterior Barker et al, demostraron que
el bajo peso al nacer estaba asociado con un incre-
mento en la mortalidad en pacientes ancianos que pa-
decian EPOC y ademas que la presencia de una
funcion pulmonar disminuida era una caracteristica de
personas que habian tenido infecciones respiratorias
durante la infancia (43).

La Tabla 2 muestra los factores asociados en la dis-
minucion del VEF, en ancianos. El VEF, aporta gran
informacion clinica. En condiciones normales equivale
al 80% de la CVF. Un valor por debajo de 75% del
predicho sugiere una patologia obstructiva, como sue-
le presentarse en la EPOC. La ecuacion que se utiliza
para determinar el valor del VEF, en ancianos es (34):

- Hombres: VEF, (litros) = 0,0378 x altura (cm) —
0,0271 x edad — 1,73.

- Mujeres: VEF, (litros) = 0,0281 x altura (cm) —
0,0325 x edad - 0,09.

De los diferentes volimenes y flujos que se pue-
den medir durante la espirometria sélo la CVF es de

ayuda para detectar patologias restrictivas como la
sarcoidosis y la fibrosis pulmonar. La CVF disminuye
alrededor de 21 ml por afio después de los 30 afios
de edad (44,45).

La ecuacién que se utiliza para determinar el valor
de la CVF en ancianos es (34):

- Hombres: CVF (litros) = 0,0567 x altura (cm) —
0,0206 x edad — 4,37.

- Mujeres: CVF (litros) = 0,0365 x altura (cm)—0,0330
x edad - 0,70.

La relacion entre VEF,/CVF es de utilidad en la
préactica clinica, en especial cuando se sospecha
una patologia obstructiva. Este valor en condicio-
nes normales debe ser mayor del 75%. Un resulta-
do inferior a 75% orientara hacia un proceso
obstructivo. Sin embargo, se ha encontrado un
menor valor para esta relacion en personas ancia-
nas saludables (46,47); debido a lo anterior el uso
del 75% como limite inferior normal podria sobre
diagnosticar patologias obstructivas de la via aé-
rea en la poblaciéon geriatrica (48).

Resultados obtenidos en el Estudio de Salud
Cardiovascular han sugerido que el limite inferior
normal para la relacion entre VEF,/CVF deberia
estar entre 56 a 64% para personas de 65 a 85
afios (5).
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Tabla 2. Factores asociados en la disminucion del VEF, en ancianos

* Enfisema

* Bronquitis

» Diagnostico previo de asma
» Hiperrreactivad bronquial

* Disnea de esfuerzo
e Obesidad
» Estado nutricional al nacimiento

* Hipertensién

* Anormalidad mayor al electrocardiograma
» Diabetes

* Medicamentos

» Cirugia de térax previa

1. Factores asociados con la obstruccion de la via aérea
» Tabaquismo (actual, antiguo y numero de paquetes)

» Historia de exposicién a polvo, humo, cigarrillo o quimicos

2. Factores asociados con restriccion de volimenes pulmonares

» Infecciones respiratorias durante el primer afio de vida

La resistencia en la via aérea no se incrementa de
forma significativa durante el envejecimiento normal,
probablemente debido a que la mayor parte de ésta se
encuentra a nivel de las grandes vias aéreas, las que
no alteran su estructura ya que tienden a tener un dia-
metro fijo como resultado de su calcificacion (49).

En la practica clinica, las pruebas de funcién'pulmo-
nar pueden ser ordenadas a ancianos que se presen-
tan con disnea persistente, a pesar de tener un
tratamiento maximo para su enfermedad cardiaca, para
clarificar sintomas observados en pacientes con demen-
cia (50) o para valorar el riesgo de generar broncocons-
triccion con el uso de agentes B-adrenérgicos en
pacientes con antecedente de broncoespasmo (51).
Estas pruebas pueden ser ordenadas para diagnosticar
asma en pacientes que presentan tos como Unico sin-
toma (52), o monitorizar los efectos adversos de medi-
camentos que tienen toxicidad pulmonar (53).

Disnea y control de la respiracion

La disnea y el control de la respiracién implican un
proceso de generacion ritmica central que ajusta la
frecuencia y la profundidad de la respiracion segun
una combinacion de estimulos mecanicos y quimi-
cos con impulsos superiores del sistema nervioso
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central (18). En este complejo proceso intervienen los
centros respiratorios, las conexiones nerviosas y los
quimiorreceptores centrales y periféricos. Los centros
respiratorios estan localizados en el bulbo y la protu-
berancia; en el centro bulbar se han encontrado célu-
las inspiratorias y espiratorias que coordinan la
ritmicidad de la respiracion al hacer conexién con las
motoneuronas que dirigen los musculos inspiratorios
y espiratorios (54).

Los quimiorreceptores son érganos que responden
a cambios en la composicién quimica de la sangre o
del liquido cefalorraquideo que los rodea. Se ha en-
contrado que la respuesta de estos disminuye de ma-
nera importante con el envejecimiento, alcanzando
niveles de 51% para la hipoxemia y de 41% para la
hipercapnia (55). Esto demuestra que el anciano de-
sarrolla mecanismos de defensa tardios, con una me-
nor respuesta ventilatoria cuando se enfrenta a
situaciones donde hay una caida de la PaO, y un au-
mento de la PaCO, con sus consiguientes efectos
deletéreos, como se presenta en casos de falla cardia-
ca descompensada, infeccién o exacerbacion de EPOC
(56). Ancianos sanos presentan en reposo una venti-
lacion minuto igual que la de sujetos jovenes aunque
con menores voliumenes corrientes y con altas frecuen-
cias respiratorias (7).
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INTERCAMBIO GASEOSO

La principal funcién del pulmén es el intercambio
gaseoso, es decir, eliminar el CO, producto final del
metabolismo celular e incorporar el O, del medio am-
biente a la sangre, para ser transportado a las
mitocondrias de las células, sitio en donde se llevan a
cabo las reacciones de 6xido-reduccion. Para la reali-
zacion de esta funcion se requiere de tres actividades
que a pesar de ser diferentes, funcionan de forma inte-
grada y son (54):

* La ventilacion: encargada de llevar el O, del me-
dio ambiente a los alvéolos, a través de las vias
aéreas y eliminar el CO, de los alvéolos al medio
ambiente.

+ La difusién: es el proceso fisico por el cual las
moléculas de un gas se mueven de una parte de
mayor presion a otra de presion inferior. La difusion
del O,y el CO, a través de la membrana alvéolo-
capilar esta regulada por la Ley de Fick, la cual es-
tablece que el volumen de gas que se mueve por
unidad de tiempo a través de una membrana de
tejido, es directamente proporcional a la superficie
de esta membrana, a la diferencia de presion entre
un lado y otro, a la difusibilidad del gas e
inversamente proporcional al espesor de la mem-
brana. A nivel pulmonar, la situacion es ideal, ya
que la superficie es cercana a los 150 m?, la dife-
rencia de presiones para el O, es de 60 mm Hg y
de 5 mm Hg para el CO, y el espesor de la mem-
brana es de 0.5 m.

* La circulacion: encargada del transporte del O,
de los capilares alveolares a la célula y del CO,en
sentido contrario.

Alteracion en la relacion ventilacion
perfusion

Se requiere que haya una relacion proporcional en-
tre la ventilacion y la perfusion, lo que se ha denomi-
nado la relacion V/Q. A pesar de que hay diferencias
regionales en los distintos segmentos pulmonares por
fenémenos gravitatorios que hacen que la relacion V/
Q sea mayor a 1 en los apices y menor a 1 en las
bases en posicion de bipedestacion, de forma global
en condiciones normales la relaciéon V/Q tiende a ser
igual a 1.

En el anciano hay una alteracion en el retroceso
elastico del pulmén, que origina un cierre mas tem-
prano de la via aérea, lo que se hace mas notorio
en las bases pulmonares. Esto produce un cambio
ventilatorio sin que se presente una disminucion
proporcional en la perfusién en esta misma zona,
haciendo que se produzca una alteraciéon de la V/Q

lo cual tiene su expresién clinica en una disminu-
cion de la presion arterial de oxigeno (Pa0,).

La membrana alvéolo-capilar

La capacidad de difusién (DL) también llamada
“Factor de Transferencia” mide la capacidad de trans-
ferencia de gases desde los espacios alveolares hacia
la sangre de los vasos capilares. Este proceso tiene
lugar por difusién pasiva y esta en funcion de: la dife-
rencia de presiones que conducen el gas, del area de
superficie a través de la cual tiene lugar el intercambio
y de la resistencia al movimiento de gas a través de la
membrana y a su combinacién quimica con la sangre.
Se emplea el mondxido de carbono como gas de prue-
ba (DLCO), porque su avidez extrema por la hemoglo-
bina hace que la presioén posterior a la difusion pueda
considerarse despreciable (18). La DLCO es depen-
diente de la ventilacién alveolar y del volumen pulmo-
nar. Es medida de acuerdo con la CPT y normalizada
segun la ventilacion alveolar (DLCO/VA). La mejor evi-
dencia que se tiene del efecto del envejecimiento so-
bre la DLCO ha sido obtenida de un estudio analitico
de tipo transversal, en el cual se excluyeron de forma
rigurosa pacientes con enfermedad oculta y se inclu-
yeron seis sujetos con edades entre 69 a 85 afios (57).
En este estudio se encontré una baja DLCO/VA en los
participantes ancianos. Debido a que la DL fue norma-
lizada segun la VA, el bajo valor encontrado sugiere
alteraciones en los componentes de la membrana al-
véolo-capilar mas que por la pérdida de la superficie
del area alveolar. La reduccion anual de la DLCO es
de 0.2-0.32 ml/min/mm Hg en hombres y de 0.06-0.18
ml/min/mm Hg en mujeres (58). Esta disminucién es
mas pronunciada a partir de los 40 afios de edad. En-
tre los factores asociados con la reduccion en la DLCO
se tienen: alteracion en la relacion V/Q, disminucion
en la superficie del area alveolar (12), disminucion en
la densidad de los capilares pulmonares (59) y dismi-
nucion en el volumen sanguineo capilar pulmonar (60).

Valores de gases sanguineos

Con lo descrito previamente hay una base fisiologi-
ca que explica una baja PaO,y un aumento en la dife-
rencia alvéolo-arterial de oxigeno (AaDO,).

Diferentes investigaciones han demostrado una dis-
minucion de la PaO, con la edad y se ha estimado que
después de los 30 afios la PaO, disminuye aproxima-
damente 0.22 mm Hg por afio. Entre los factores que
se tienen para esta disminucion estan: la alteracion en
la relacion V/Q debido a un incremento en el volumen
y la ventilacion del espacio muerto que se presenta
con el envejecimiento (13), los grandes cortocircuitos
fisiologicos de perfusion (61) y los componentes de la
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membrana alvéolo-capilar que tienden a producir una
baja PaO, y una amplia AaDO.,,.

Se han propuesto diferentes férmulas para deter-
minar la PaO, de acuerdo con la edad. La revision de
los datos originales que generaron estas férmulas re-
velan varias limitaciones. Los siguientes resultados de
la PaO, ajustados segun la edad fueron obtenidos en
personas de 85 afos de edad:

1. PaO, mm Hg = 104.2 — 0,27 x edad (afios) = 81
mm Hg (62).

2. PaO,mm Hg = 100.1 — 0,325 x edad (afios) = 72
mm Hg (63).

3. PaO,mm Hg = 109 — 0,43 x edad (afios) = 73 mm
Hg (64).

La primera ecuacion proviene de un estudio realiza-
do en pacientes hospitalizados con enfermedad cardio-
vascular con edades entre los 15 a 75 afios. La segunda
ecuacion es citada en un articulo de revision, en el cual
se indica que el valor del limite inferior normal puede ser
el 90% del valor calculado, en el ejemplo presentado
seria una PaO,de 64 mm Hg. La tercera ecuacion pro-
viene de un estudio realizado en Italia con 152 pacien-
tes del area rural, con rangos de edades entre 14 a 84
afos, no fumadores y sin evidencia clinica, de laborato-
rio ni radiolégica de enfermedad cardiaca, pulmonar,
tiroidea, hematolégica ni hepatica, lo que lo convierte en
uno de los estudios mas representativos en este tdpico.

La presion alveolar de oxigeno (PAO,) no cambia e
incluso tiende aumentar con el envejecimiento, esto
hace que la AaDO, que en condiciones normales es
de 5 mm Hg, se incremente, lo cual es producido por
cambios en la relacién V/Q.

Aunque la PaO, disminuye con la edad, la presion
arterial de CO, (PaCQ,) no presenta cambios, lo cual
es debido a que la PaCO, esta determinada por el ba-
lance entre el CO, producido por el metabolismo del
organismo y la ventilacion alveolar; en el anciano tanto
la ventilacion alveolar como la actividad metabdlica dis-
minuyen, lo cual determina que la PaCO, no se
incremente de manera notable.

Es importante mencionar que no se producen cam-
bios a nivel del valor del pH arterial en los ancianos y
que cualquier alteracién en estas cifras debe obligar al
clinico a investigar las posibles etiologias en forma si-
milar como se presentan en pacientes adultos jove-
nes.

MECANISMOS DE DEFENSA

El aparato respiratorio es uno de los sistemas que tie-
ne mayor contacto con el medio ambiente. En reposo,
mas de 10.000 litros de aire entran al dia por la via aérea
para llegar a la extensa superficie alveolar y efectuar el
intercambio gaseoso. En el aire inhalado se pueden ais-
lar gran cantidad de elementos como antigenos organi-
cos, toxicos quimicos o fisicos y microorganismos. A pesar
del contacto continuo con estos elementos, las vias aé-
reas son estériles a partir de la primera division bronquial
gracias al eficiente mecanismo defensivo que poseen.

Los mecanismos de defensa han sido divididos en
dos grandes grupos: los mecanismos de defensa
inespecificos o constitutivos y los mecanismos de defen-
sa especificos, adquiridos o inmunolégicos. Estos meca-
nismos de defensa interactian de forma estrecha entre
si con el objetivo de conservar la integridad del sistema
respiratorio (65). En la Tabla 3, se nombran los mecanis-
mos de defensa del aparato respiratorio.

Tabla 3. Mecanismos de defensa del aparato respiratorio

1. Mecanismos constitutivos
+  Sistema anatémico de purificacion del aire
» Sistema de aclaramiento mucociliar
* Reflejos expulsivos: tos
« Sustancia tensoactiva
* Mecanismos celulares fagociticos
2. Mecanismos adquiridos
* Mediados por anticuerpos

* Mediados por células
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Dentro de los mecanismos de defensa constituti-
vos esta el sistema anatémico de purificacién del aire,
el cual esta conformado por las estructuras respirato-
rias de las vias aéreas superiores. Las fosas nasales
ademas de humedecer y calentar el aire inspirado re-
mueven Yy filtran las particulas mayores de 10 y; las
particulas de menor tamarfio que pueden llegar hasta
el alvéolo son fagocitadas por el macréfago alveolar,
los cuales son removidos por el drenaije linfatico o por
el sistema mucociliar. EIl moco bronquial es una sus-
tancia necesaria para el adecuado funcionamiento del
sistema respiratorio, esta constituido por agua,
glicoproteinas, trasudado sérico, enzimas proteinoliti-
cas, inmunoglobulinas y lipidos. Con el envejecimien-
to normal se produce una disminucion en la produccion
de moco bronquial lo cual expone al epitelio a una mayor
probabilidad de dafio y a la adherencia de
microorganismos (66).

Diferentes factores afectan el sistema de aclaracion
mucaociliar en los ancianos entre los cuales se tienen:
la exposicion al humo del cigarrillo, bajas temperatu-
ras, contaminacion ambiental, entre otros. Se ha en-
contrado que el transporte mucociliar disminuye con la
edad. La velocidad para aclarar el moco traqueal es
mas lenta en ancianos no fumadores que en personas
de menor edad (67). Cuando el sistema de transporte
mucociliar no puede expulsar las particulas irritantes,
se desencadena el mecanismo reflejo de la tos.

La tos en una persona sana no es el principal me-
canismo de aclaracion mucociliar. Por el contrario, en
personas con patologia bronquial crénica, la tos con-
tribuye con cerca del 50% de la efectividad del meca-
nismo del aclaramiento mucociliar al lograr la expulsion
del moco y de las secreciones bronquiales acumula-
das (68). En el anciano el reflejo de la tos esta dismi-
nuido debido a diferentes factores entre los cuales se
tienen: la necesidad de un mayor estimulo en las vias
aferentes mediadas por el vago a nivel laringeo y bron-
quial para desencadenar el reflejo, alteracién a nivel
central de la percepcion para la broncoconstriccion e
integracion del mecanismo de la tos (69).

A nivel de los mecanismos celulares fagociticos, la
primera linea de defensa la constituye el macréfago
alveolar residente, encargado de proteger a bronquiolos
pequefios y alvéolos.

Los mecanismos adquiridos mediados por células
estan a cargo de una poblacion de linfocitos, que co-
operan con el macrofago alveolar para reforzar su acti-
vidad fagocitica y bactericida. Esta cooperacion se lleva
a cabo mediante dos procesos: la citotoxicidad media-
da por células y las reacciones mediadas por
linfoquinas. El nimero de linfocitos T periféricos no

cambia de forma importante con la edad, aunque ha
sido demostrado que su capacidad para generar una
respuesta inmune disminuye, lo que produce una dis-
minucién en las defensas a nivel pulmonar (4). En el
sistema respiratorio las respuestas inmunes especifi-
cas son las que con mayor frecuencia se afectan con
la edad. Aunque la presentacion de antigeno perma-
nece casi sin cambios, la produccién de citoquinas se
altera, esto hace que la poblacion geriatrica sea mas
susceptible a las infecciones y neoplasias.

SISTEMA AUTONOMICO

Los cambios relacionados con el envejecimiento en
la respuesta del sistema autonémico por medio de la
musculatura lisa bronquial al estimulo farmacolégico,
pueden cambiar la presentacion de los sintomas de
las enfermedades pulmonares, modificar el valor
predictivo de las pruebas diagnosticas y alterar la res-
puesta al tratamiento.

La metacolina inhalada es una sustancia
parasimpaticomimética que produce broncoconstric-
cion por el estimulo de los receptores de acetilcolina
localizados en el musculo liso bronquial, que se utiliza
en las pruebas de broncoprovocacion con el objetivo
de demostrar hiperactividad bronquial y de excluir o
documentar la presencia de asma (70). Los efectos
que tiene la edad sobre la respuesta broncoconstrictiva
de la metacolina fueron reportados en el Estudio de
Envejecimiento Normativo, donde se encontré que 161
de los participantes que nunca habian fumado (pro-
medio edad: 62 afios y rango 41-84 afios) tuvieron una
respuesta significativa a la prueba de la metacolina sin
sintomas de tos o presencia de broncoconstriccion y
concluyeron que la prueba del reto a la metacolina en
personas asintomaticas carece de significancia clinica
conocida (71). No hay datos que sugieran diferencias
relacionadas con la edad en cuanto al uso de agentes
anticolinérgicos inhalados.

CAPACIDAD DE EJERCICIO

No existe evidencia que los cambios normales del
envejecimiento que se presentan a nivel de los voli-
menes pulmonares o del VEF, estén asociados con
una alteracion en el desempefio de las actividades de
la vida diaria, aunque se debe tener en cuenta que al
igual que los demas musculos esqueléticos del cuer-
po humano, los musculos de la respiracion son mas
proclives a padecer fatiga, debido a la menor fuerza de
contraccion y capacidad para generar presion en si-
tuaciones de estrés donde estan incrementados los
requerimientos ventilatorios, como en una neumonia o
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en exacerbaciones de la EPOC (28). Ademas de la
dificultad para ajustar la respuesta ventilatoria al ejerci-
cio, los ancianos tienen un inicio mas rapido de cam-
bio de metabolismo aerobio que requiere O, a uno
anaerobio, independiente de O, (2).

El consumo maximo de O, (VO, . ) es el indice
utilizado para medir el trabajo fisico en el organis-
mo. Alcanza su maximo valor entre los 20 a 30 afios
de edad y después de los 30 afios disminuye en un
9% por década en hombres sin entrenamiento y solo
5% en atletas o personas sometidas a programas
de ejercicio (58). Esta declinacion es mas pronun-
ciada en personas sedentarias que en quienes reali-
zan ejercicio de forma regular (38), esto es debido a
que el ejercicio altera el curso mas no previene de la
declinacion en la funcién pulmonar asociada con la
edad.

EIVO, , esta determinado por la funcion cardiaca,
el trabajo respiratorio y la utilizacion del O, por los
musculos del cuerpo. Es la disminucién de la masa mus-
cular magra en mayor proporcion y en menor medida el
gasto cardiaco los principales determinantes para la dis-

minucién de este indicador durante el envejecimiento.

En la Tabla 4 se describen los principales cambios
en la fisiologia pulmonar que se presentan durante el
envejecimiento.

CONCLUSIONES

Como en otros 6rganos, el proceso del envejecimien-
to lleva a una disminucion en la reserva fisiol6gica a nivel
respiratorio. Las principales caracteristicas del envejeci-
miento del sistema respiratorio reflejan cambios anatémi-
cos y estructurales a nivel de: el retroceso elastico
pulmonar, la distensibilidad de la pared toracica y la fuer-
za de los musculos respiratorios. La disminucion en el
retroceso elastico estatico del pulmén produce un incre-
mento en el volumen y la capacidad residual funcional.
Estos cambios ocasionan dilataciéon de la via aérea, co-
lapso de las pequefias vias aéreas y disminucién de los
volumenes espiratorios, los cuales son similares alos pre-
sentados en el enfisema y en la enfermedad de peque-
fias vias aéreas. La distensibilidad de la caja toracica
disminuye y la del pulmén se incrementa, esto produce
un mayor trabajo respiratorio y coloca al grupo de ancia-
nos en mayor riesgo de desarrollar insuficiencia respira-
toria cuando se sobrepone un evento estresante que
incrementa las demandas metabdlicas y ventilatorias.

Tabla 4. Principales cambios en la fisiologia pulmonar que se presentan durante el envejecimiento

1. Disminucién
*  Elasticidad pulmonar
*  Fuerza de los musculos respiratorios
» Distensibilidad de la pared toracica
*  Capacidad vital
*  Volumen espiratorio forzado
»  Capacidad ventilatoria
*  Hiperrreactivad bronquial
»  Percepcién de broncoconstricciéon
»  Capacidad de difusién
*  Presion arterial de oxigeno

2. Aumento
*  Volumen residual
»  Distensibilidad pulmonar

3. Sin cambios
»  Capacidad pulmonar total
*  Resistencia en la via aérea
¢ Resistencia arterial pulmonar
»  Presion arterial de bidéxido de carbono

* Respuesta ventilatoria a la hipoxia e hipercapnia

»  Captacion de oxigeno durante el ejercicio
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