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Capitulo 1

Introduccion

1.1. El envejecimiento

El envejecimiento es un fenémeno que llama la atencion a diversas areas del cono-
cimiento y a las personas en general, pues es algo que notamos que nos pasa a todos
con el tiempo, y si bien llegamos a ser viejos, deseamos poder llegar en las mejores
condiciones posibles. Esto es un problema de gran relevancia en el sector salud asi
como de manera econdémica y politica, pues en la medida que una poblacién llegue a
una edad mas avanzada, de manera general vera disminuidas sus capacidades fisicas y
mentales, requiriendo una mayor inversién en gastos médicos y recursos humanos para
poder aportar buena calidad de vida a esta poblaciéon vulnerable.

“Pocos dias antes del 21 de Septiembre del ano 19, naturalmente del ano 19 antes
del nacimiento de cristo, el mayor, y mas venerado poeta de Roma, Publio Virgilio
Maron, desembarcaba, enfermo y angustiado, en el puerto de Brindis. En su rostro
impresa ya la sombra de la muerte; entre manos, todavia sin concluir, el manuscrito
de su ultimo y mas ambicioso poema, la Eneida ... en plena canicula, con ya mas de
50 anos y una salud delicada.”

La Eneida es un poema escrito hace més de 2000 anos, y como podemos darnos
cuenta, una persona que rebasaba los 50 anos era ya demasiado vieja, en cambio ahora
gracias a los avances de la medicina y los beneficios que aporta la ciencia, como las
vacunas, se ha logrado extender la expectativa de vida unos 30 anos mas que en ese
entonces. Hoy en dia una mayor proporcién de la poblacién adulta llegan a ser adultos
mayores con una buena condicion fisica y mental, se valen por si mismos y contintian
aportando de manera positiva a la sociedad.

Es por eso que es tan importante comprender el proceso de envejecimiento, y si
hasta ahora el enigma sobre el envejecimiento ha sido estudiado como un problema de

la sociedad, de la medicina o de la biologia, sin duda puede estudiarse también como

8



Capitulo 1. Introduccion 9

un problema de la Fisica.

En esta tesis analizaremos el proceso de envejecimiento de érganos y funciones
del ser humano, mediante el uso de la Teoria Irreversible de Envejecimiento del Dr.
Montemayor-Aldrete [49], la cual permite analizar al ser humano, como si fuera una
maquina termodinamica o un organismo disipativo, que utilizando nutrientes y energia
libre del exterior para realizar sus funciones, necesariamente, arroja calor al medio am-
biente y que cumple con la segunda ley de la termodinamica, enunciada a continuacién:

“El cambio de la entropia para un sistema aislado es siempre igual o mayor que
cero”

Los sistemas disipativos, si se les proporciona la cantidad de energia libre adecuada,
realizan trabajo continuo, operando por ciclos, durante un periodo de tiempo dado y
a cada ciclo que realiza, acumula cierto desgaste funcional en su sistema disipativo. Es
decir, los érganos del cuerpo humano realizan sus funciones, de manera ciclica, y al
realizarlas acumulan un desgaste, el cual, no es reversible.

En este trabajo, calculamos el parametro de envejecimiento caracteristico por ciclo,
llamado «, de diversas funciones y organos del cuerpo humano, con la intencion de
caracterizar la pérdida de eficiencia termodindmica de cada érgano o funcion estudiada
de acuerdo con el envejecimiento de los seres humanos. Asi mismo, encontramos un
comportamiento interesante, sobre las personas mas longevas sobre la faz de la tierra.

Esperamos que este trabajo sirva de alguna ayuda a médicos, geriatras y otros
especialistas de la salud, en sus diagnésticos e investigaciones en torno al envejecimiento
humano, al proporcionar una herramienta conceptual que permite cuantificar los ritmos
de desgaste termodinamico de los érganos y funciones estudiadas. También esperamos
que este trabajo sirva para motivar a las personas a llevar un estilo de vida saludable,

que les permita llegar en éptimas condiciones a su vejez.

1.2. Motivaciones

Las motivaciones de este trabajo sobre la Termodinamica Irreversible del envejeci-
miento del ser humano, son las siguientes. En primer lugar, el interés primordial de la
ciencia de conocer el funcionamiento basico del nuestro cuerpo, para ademas, saber co-
mo cuidarlo y poder prevenir enfermedades y dificultades en el futuro, cuando seamos
personas mayores. Proveer un andlisis fisico sobre el cuerpo humano capaz de para-
metrizar el funcionamiento termodinamico de 6rganos y funciones del cuerpo humano.
Que los parametros encontrados y estudiados en este trabajo sirvan a los médicos y a
los especialistas que estudian el envejecimiento para guiarse en su investigaciéon. Que

este estudio motive a las personas a cuidarse, no solo para alcanzar una edad mas
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avanzada, sino para llegar a ella en mejores condiciones y calidad de vida.

1.3. Objetivos

Estudiar al cuerpo humano desde el punto de vista de la teoria de termodinadmica
irreversible de Montemayor et al. [49]. Calcular la cantidad de entropia que producen
los érganos o funciones del cuerpo humano, por ciclo de funcionamiento a lo largo de
su vida. Establecer parametros generales asociados a la perdida de funcionalidad de
los diversos 6rganos y funciones del cuerpo humano, permitiendo asi una descripcién

cuantitativa general del mismo.

1.4. Marco Teorico

El envejecimiento de los seres vivos ha sido objeto de estudio tedrico y experimental
durante décadas, resultando en la formulacion de numerosas teorias [78], [33], [8], [64]
Segun Nieto-Villar, las teorias del envejecimiento se pueden agrupar en tres categorias
principales: aquellas relacionadas con la accién de las especies reactivas del oxigeno
(ERO), las que vinculan la tasa metabdlica con la longevidad, y las que conceptualizan
el envejecimiento como un proceso termodindmico irreversible [11]. A pesar de sus
diferencias, las tres perspectivas tedricas coinciden en que el envejecimiento resulta en
una pérdida progresiva de la integridad fisioldgica, lo que lleva a un deterioro funcional,
mayor vulnerabilidad y finalmente, a la muerte.

Para el analisis tedrico desarrollado en este trabajo, se optara por el marco general
de las teorias basadas en esquemas termodindmicos irreversibles, de las cuales existen
multiples publicaciones, como se detalla en [45], [46] [11], [7], [49], [50], [47], [28]. En-
tre las teorfas disponibles; consideramos que la propuesta por Montemayor et al.[49]
ofrece ventajas significativas para estudiar el envejecimiento humano por las siguientes

razones:

= ha proporcionado una explicacién termodinamica cuantitativa del fendmeno empiri-
co de que, en promedio, las mujeres viven varios anos mas que los hombres en
poblaciones europeas actuales, con una discrepancia del 2.5% entre los datos

tedricos y experimentales, lo cual es notablemente preciso.

= ha teorizado el declive genérico y lineal de la funcionalidad de los érganos en

humanos y animales pluricelulares adultos con el paso del tiempo.
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= basandose en el declive lineal de la funcionalidad en la edad adulta, ha demostrado
que el dano acumulativo del envejecimiento conduce a la ley de Gompertz, que
describe el incremento exponencial de la tasa de mortalidad en poblaciones de

una especie dada [48].

La teoria también ha sido aplicada para determinar el pardmetro de pérdida de
eficiencia funcional por ciclo, «, en 71 especies de organismos vivos, correlacionado con
su masa, abarcando desde Saccharomyces cerevisiae, con una masa de 6.11 x 107tg
hasta la ballena jorobada (Megaptera novaeangliae), con 140 toneladas. El anélisis
matematico ha revelado un minimo en el valor de o para una masa de 23.3 kg, que se
aproxima considerablemente a la del Homo sapiens [48].

Como antecedentes generales para la presentacion de la teoria del envejecimiento
que utilizaremos, se considera lo siguiente: A partir del trabajo de Prigogine [55], se
sabe que la apariciéon de estructuras disipativas esta asociada a la inestabilidad de los
estados estacionarios, los cuales, debido a bifurcaciones, permiten que los sistemas se
auto organicen lejos del equilibrio termodindmico. Segiin Nieto-Villar [50], estas estruc-
turas disipativas también emergen en regimenes cadticos que operan en el umbral de
inestabilidades estaticas y persisten en el tiempo disipando energia y masa al entorno.
En los organismos bioldgicos, una vez alcanzada la madurez sexual, el régimen caotico
tiende a desaparecer, iniciando asi los procesos de envejecimiento. Ademas, la evidencia
experimental sugiere que la funcionalidad de los érganos en numerosos sistemas vivos
decae linealmente con el tiempo tras la madurez sexual [26], y, en la tltima etapa, los
sistemas disipativos auto organizados cesan su funcionamiento mientras las estructuras
disipativas se deterioran en su camino hacia el equilibrio termodindmico.

Si bien, en general en los paises con economia poderosa de tiempo atras, la expec-
tativa de vida va en aumento, la calidad de vida no necesariamente mejora en la vejez.
Consideramos que este trabajo puede servir, para ayudar a determinar el estado de
salud de una persona con base en la funcionalidad remanente de sus 6rganos funda-
mentales, vy que los pardmetros determinados aqui permitan una réapida comparacién
entre miembros adultos de una poblacién respecto a personas que pueden exhibir una

salud 6ptima para cada grupo de edad.
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Termodinamica Irreversible

2.1. Antecedentes historicos

En 1944, con el trabajo clasico de Schrodinger [62] queda claro que la vida, y no
solo las maquinas térmicas ciclicas, obedece la primera y la segunda ley de la ter-
modindmica, en sus palabras: “Se necesita energia para remplazar, no solo la energia
mecanica del esfuerzo de nuestro cuerpo, sino también el calor que continuamente libe-
ramos al ambiente. Que nuestro cuerpo libere calor no es accidental, sino esencial. Es
precisamente asi como nos deshacemos del excedente de entropia que continuamente
producimos en los procesos fisicos de nuestra vida, y parece sugerir que la mayor tem-
peratura de los animales de sangre caliente tiene una ventaja, permitiéndoles disponer
de su entropia a una mayor tasa para permitirse un proceso de vida mas intenso”. Mas
tarde en 1971, una vez realizado el trabajo de Prigogine [29], se establece que los seres
vivos son estructuras disipativas autoorganizadas, es decir sistemas auto formados, que
se mantienen mediante el intercambio de energia y materia con el entorno; también se
establecio el hecho de que al cesar de recibir energia libre y materia del exterior que le
permita hacer trabajo, la estructura disipativa se desintegra con cierta rapidez hasta
alcanzar un estado de equilibrio termodindmico. También de Prigogine [55], sabemos
que la aparicion de estructuras disipativas se debe a la inestabilidad de estado estacio-
nario, como resultado de una bifurcacion, es decir, los sistemas se auto organizan lejos
del equilibrio. Segun Nieto-Villar et al. [50], las estructuras disipativas emergen como
consecuencia de regimenes cadticos que operan en el umbral de inestabilidades estati-
cas y se mantienen a través del tiempo disipando energia y masa al medio ambiente.
En particular, en los seres bioldgicos, al alcanzar la madurez sexual, el régimen cadtico
tiende a desaparecer, comenzando asi los procesos de envejecimiento. Aunado a esto, la
evidencia experimental indica que la funcionalidad de los 6rganos en muchos sistemas

vivos, decae linealmente con la edad una vez que alcanzaron la maduracién sexual [26].

12
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A continuacién presentamos una sintesis de la teoria termodinamica de envejeci-
miento de Montemayor Aldrete [49].
El primer antecedente en tener en cuenta es la primera ley de la termodinamica, la

cual establece la conservacién de la energia y se lee de la siguiente manera:
dU =TdS — pdV (2.1)

donde U es la energia interna del sistema, T es la temperatura en la escala Kelvin,
p es la presion que actia de manera homogénea en el sistema y V' el volumen.

Luego, la segunda ley de la termodinamica, la cual en términos de la entropia
puede enunciarse asi: en cualquier proceso espontaneo, la entropia total de un sistema
aislado siempre tiende a aumentar o, en el mejor de los casos, permanece constante. El

diferencial total de la entropia se define como sigue:

erev
dsS = 2.2
= (22)
donde Q,., es el flujo de calor reversible.
También sabemos que la rapidez de produccién de entropia estda denotada por d&'f
y puede expresarse como funciéon de flujos J; y fuerzas X; generalizados;
. d;S

Es posible definir la funcién de disipacién de Raleigh [30], @, la cual representa la

producciéon de dentro de un sistema y como puede medirse de manera experimental:

Para el caso particular de estructuras disipativas biolégicas lejos del equilibrio ter-
modinamico, es conveniente reescribir la ecuacion 2.4 en términos de unidades de vo-

lumen o por unidad de peso
or =TS (2.5)

2.1.1. Teoria de la Tasa Media de Disipacién.

Para los seres humanos, existen dos perspectivas diferentes sobre la cantidad de
etapas cronolégicas por las que pasa la tasa de produccién de entropia a lo largo de su
vida. Por un lado, esté la propuesta de Aoki, quien considera que la tasa produccion de
entropia no alcanza un estado estacionario y con base en esa suposicion, determina que

hay tres estados cronolégicos, mientras que Montemayor Aldrete et al [49] considera
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Time (years)

Specific production of entropy per unit volume (cal/Km®*hour)

Figura 2.1: Diagrama esquematico de la tasa de produccién de entropia especifica, por unidad de
volumen contra tiempo, el cual muestra los cuatro estados estacionarios cronoldgicas: 1-inicial y cre-
cimiento, 2- estado estacionario hasta alcanzar la adultez, 3-envejecimiento y madurez y 4-falla ca-
tastréfica.Figura tomada de [49].

que para los seres humanos los estados estacionarios de produccién de entropia por
unidad de volumen existen. En general, la estructura esquematica del comportamien-
to de las estructuras disipativas vivas auto organizadas muestra las siguientes etapas

cronoldgicas ( véase figura 2.1):

1. Estado inicial transitorio, donde la produccion de entropia por unidad de volu-
men, s, crece de manera exponencial, tras un tiempo alcanza su valor maximo y
comienza a decrecer, durante esta etapa el organismo se desarrolla e incrementa

su talla con el tiempo.

2. Un estado estacionario, donde la produccién de entropia, s es aproximadamente
constante. Esta etapa corresponde a un estado disipativo donde las tasas de
construccién y destrucciéon de la estructura disipativa, son iguales. Durante esta
etapa, el ser humano, alcanza su condicion de adulto y a partir de ahi comienza,

casi de manera imperceptible el avance del envejecimiento.

3. El envejecimiento durante la adultez, es a una etapa que se caracteriza por un
decrecimiento lineal de § con el tiempo, correspondiente también a un decreci-
miento lineal de las funciones fisiologicas de los érganos y subsistemas del ser

vivo, en el caso de esta tesis, de los seres humanos.

4. Finalmente, ocurre un estado disipativo de corta duracién que corresponde a una

falla catastrofica o destructiva de la estructura bioldgica disipativa, la muerte.

Con base en el marco tedrico establecido por Prigogine [55], se considera a los seres

vivos como sistemas disipativos, los cuales desarrollan ciclos funcionales. Montema-
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yor Aldrete et al. [49] precisa que los ciclos funcionales més importantes son aquellos
relacionados con el metabolismo, es decir aquellos que se relacionan con la tasa de asi-
milacién de nutrientes y oxigeno, por las células que componen a cada ser. En el caso
particular de los sistemas que tienen corazén y érganos equivalentes, son los latidos
de éste los que promueven el transporte por unidad de tiempo, de formas de energia
libre y nutrientes a todo el cuerpo, permitiendo asi realizar funciones y satisfacer las
necesidades del sistema. Pero en cualquier caso, con base en la segunda ley de la termo-
dinamica, cada ciclo que realiza el cuerpo, disminuye su capacidad de realizar trabajo
debido al incremento del desorden funcional, lo cual hace que sea cada vez mas dificil
conseguir energia libre y absorber nutrientes para la estructura disipativa, por lo tanto,
su eficiencia disminuye, hasta que sucede la falla catastrofica.

En otras palabras, cada estructura disipativa que opera a través de ciclos funciona-
les, necesariamente genera una cantidad neta de entropia funcional o desorden funcio-
nal en cada ciclo, por lo tanto, la estructura no puede durar mds alld de una cantidad
mdzrima de tiempo de trabajo continuo, la cual es caracteristica de cada estructura. O
en otras palabras, la cantidad total de energia disipada por estructura disipativa durante

su tiempo total de operacion es caracteristico de esa estructura.

Si consideramos que todo el proceso, correspondiente a la condicién basal metabdli-
ca, ocurre a temperatura constante 7T, para cada sistema disipativo, en particular, el
area bajo la curva de la rapidez de produccion de entropia por unidad de volumen du-
rante el tiempo de operacién total es la entropia maxima por unidad de masa generada
durante el tiempo total de operacion continua, en lenguaje matemaético:

tr ds K

—dt = = 2.6

donde K es la energia especifica por unidad de masa disipada durante el proceso
total de trabajo continuo para cada tipo de maquina disipativa o sistema vivo, donde t;
y ty son respectivamente, el tiempo de operacion, inicial y final. Utilizando el teorema
de valor medio del célculo, se obtiene :

ds K
—(tp—t;) == 2.7
Sty —t) = (27)
donde % es el valor promedio de la tasa de produccién de entropia especifica del
sistema entre los tiempos ¢; a ty, cuyo significado grafico puede verse en la figura 2.1.
Al utilizar la ecuacién 2.5 para valores promedio en la ecuacién 2.8, obtenemos lo
siguiente:
¢7R Ks
—(ty—t;) = — (2.8)
T/ or
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por consiguiente, el tiempo total de operaciéon del sistema disipativo esta dado por:

K,
(ty—t) = = (2.9

PR
La ecuacién 2.9 muestra directamente que el sistema disipativo tiene un tiempo
maximo de operacion continua, el cual es inversamente proporcional a la funcion espe-

cifica de disipacion de Raleigh del sistema.

2.1.2. Naturaleza ciclica de los sistemas disipativos

Las estructuras disipativas, tales como los seres vivos, realizan ciclos funcionales
una y otra vez durante todo su periodo de operacion, tales como indica la ecuacién 2.9;
hasta que la estructura falla. Montemayor define un valor promedio 7, para la duracion

de cada ciclo disipativo entre t; y t, a través del siguiente analisis.

tf—(tf—(St)—i-(tf—ét)—(tf—25t)+...—|—(tf—(n—1)5t)—(tf—n6t) = ndt = (tf—ti) (210)

Al considerar el nimero maximo de ciclos realizados por el sistema disipativo como

Nnaz, entonces:

ndt = (t; —t;) = NypaaT (2.11)

donde t > 7 y entonces definimos 7; como la duracién de un ciclo para cada uno de

los intervalos dados por los n grupos de ciclos , de manera que se obtiene la expresién:

ty — (ty — ot it &
- [f <f )] —|——|—Tn*:anTl:(tf_tl>:Nm‘mT (212)
T1 Tn =1

por lo tanto, el promedio del valor 7 de la duraciéon de un ciclo disipativo entre ¢;

y ty estd dado por:

;— Zi]\} ni - i (2.13)
y entonces se tiene que:
Or [ty —t; K
] =7 (2.14)

la cual quiere decir que cada vez que un sistema disipativo realiza uno de los ciclos

Nytaz = {tf ;ﬂ, produce una cantidad especifica de entropia, %7’. Por simplicidad se

considera que la duraciéon de los ciclos funcionales es una constante o un promedio,
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Figura 2.2: Tasa metabdlica basal normal para diferentes edades y para cada sexo. Figura original de
[49].

a pesar de que es bien sabido que, durante la adultez, el metabolismo decae con el
tiempo, causando que la duracion del ciclo cambie.

La existencia del limite superior del nimero de ciclos de operacion implica que existe
un dano acumulativo y un proceso de envejecimiento. Este dano y proceso continuo
de envejecimiento provocan una disminucién continua en la potencia que el sistema
disipativo puede manejar a través del tiempo y también el ritmo de envejecimiento es
diferente y caracteristica de cada tipo de sistema disipativo.

Para el caso de sistemas auto-organizados, existen muchas observaciones fenome-
nolégicas, las cuales muestran que los sintomas macroscépicos del envejecimiento co-
mienzan a aparecer después de que el sistema auto-organizado alcanza la adultez, como
se puede ver en la figura 2.2. A partir de ese momento comienza la etapa 3, durante
la cual el espécimen ya ha alcanzado la adultez y la produccion de entropia decrecera

como funcién del tiempo.

$ = $(a,t) (2.15)

t_td] (2.16)

T

go:s—axg{

donde t,; es el momento en que comienza a decaer el estado estacionario, corres-

pondiente a la etapa 3 (véase figura 2.1).

qo:gsb—a<“jmﬂ (2.17)

Esta ecuaciéon muestra como cada estructura disipativa, necesariamente sufre un

dano acumulativo mientras transcurre el tiempo durante la etapa de envejecimiento.
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Dicho de otro modo, el sistema disipativo tiene una memoria funcional; esto quiere
decir que, en un sistema disipativo, no es posible revertir el dano acumulado, es decir,
no rejuvenece. A partir de aqui, Montemayor define una nueva variable macroscopica,

llamada funcionalidad fraccionaria remanente, la cual se define de la siguiente manera:

(1) = S0 (2.18)

La funcionalidad remanente, I1,.(t), fisicamente es el cociente de la tasa de pro-
duccion de entropia dependiente del tiempo y la tasa de produccién de entropia en
el estado estacionario, indicando asi la funcionalidad remanente de cualquier érgano.

Entonces se obtiene la ecuacion:

I, (t) = [1—04- (t_t“ﬂ (2.19)

-

Como veremos con base en los resultados de funcionalidad para seres humanos, en
esta tesis, la funcionalidad remanente al final de la vida de los mismos, por ejemplo a
los 100 anos, no es cero. Por tanto, como se vera en el desarrollo de esta tesis el camino
que escogeremos para determinar el parametro a, en el entendido de que 7 vale uno
para 30 anos y que se escogera alguna edad posterior a 30 anos tan lejana como sea
posible, para evaluar la funciéon remanente a la edad mas longeva que tengamos a la
mano. De esta manera se obtiene el valor correcto en la determinaciéon de o para el
6rgano correspondiente.

De la ecuacién anterior, de acuerdo a [49], se puede ver que al colapsar el sistema,
IL,.(tf) = 0, resultado que implica que « puede ser evaluado desde la condicién de falla

total, de la siguiente manera:

T

(2.20)

o =
by —lsq

y sustituyendo en la expresién anterior, en la ecuacion 2.17, se obtiene:

$(t) =38 ll - (ti__ttddﬂ (2.21)

ecuacion que describe la evolucion de $(t) una vez que el estado estacionario termina,
(t > ty).

Montemayor, también define el dano funcional acumulado dependiente del tiempo,

CcOo1mo :

D(t) = ( b b ) (2.22)

by —lsq

la cual puede ser usada como una funcién del nimero total de ciclos realizados
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hasta la condicién de falla, Ny, caracteristica de duracion de cada estructura:

_n _ Wy
Ny~ Wy,

donde w es el trabajo por ciclo, Wy,. = Npw, y W,, = nw, con N, es el nimero total

D(t,) (2.23)

de ciclos al momento de la condicién de falla. De la expresion 2.20 y 2.2, se obtiene

que:

I, (t) + D(t) = 1 (2.24)

La ecuacién 2.24 muestra que la funcionalidad remanente es una cantidad comple-
mentaria al dano acumulado, dicho de otro modo, cuando la funcionalidad remanente
es alta, el dano acumulado es bajo.

Montemayor precisa que, para animales, esta ecuacion permite ver que al tiempo t,
(t > t.q), la potencia capaz de ser usada o asimilada por el sistema disipativo, II,.-$T, es
menor que (5)7T", pues las limitaciones termodindmicas impuestas por el dafio funcional
D(t) producido por la operacién misma del sistema disipativo. También es claro que
D(t) - (8)T, es la potencia especifica que el sistema es incapaz de asimilar, durante el
estado estacionario, debido al dano funcional acumulado durante t.

Como se analizara en la discusién, con base en los resultados obtenidos sobre la
funcionalidad remanente en seres humanos al final de su vida, se concluye que dicha

funcionalidad,en general, es distinta de cero.

e(tf) #0 (2.25)

Por lo tanto, como se verd en el desarrollo de esta tesis, el camino que escogeremos
para determinar el pardmetro «, sera en el entendido que de que II vale uno a los 30
anos de edad, y que se escogera alguna edad posterior a 30 anos, tan lejana como sea
posible, para evaluar la funciéon remanente a la edad mas longeva que tengamos a la
mano. De esta manera, utilizando la ecuacion 2.19, se obtiene el valor correcto en la

determinacion de « para el 6rgano correspondiente.

2.1.3. Resultados del 2014

Aqui presentamos los resultados obtenidos por Montemayor-Aldrete en su articulo
del 2014. La figura 2.3 muestra la funcionalidad remanente en el eje y (PFR- percentage
remaining functionality) y en el eje de las x la edad (MLF - Mean life span). En la
tabla 2.1 se muestran los valores del parametro « especifico de diferentes funciones
del cuerpo humano. Destaca la funcionalidad de los nervios, por tener un parametro

a =9.38x107!, que indica tener menor desgaste que el resto de las funciones en el
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ser humano, aqui reportadas. Por otro lado, el parametro « asociado al gasto cardiaco

es mas elevado con un valor de o =2.482x107?, el érgano aqui reportado con mayor

desgaste.
110 4
100
55, Nerve
4 -—
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_ 1 .. Rate
S 70 -~
@ 1 Filtration Rate
o 804 \ of Kidney
50 4 Cardiac Ouput
] v- ]
40 Maximum Breathing Capacity _» Vital Lung
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30 | " L] o | ¥ I i ] = L
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MLS (%
Figura 2.3: Funcionalidad remanente porcentual de diferentes érganos contra la esperanza de vida
maxima ( MLS - Maximum Life Span). Figura amablemente prestada por [49], para fines de compa-

racion.

Tabla 2.1: Parametros de envejecimiento «, que caracterizan el decaimiento funcional en cada ciclo,
correspondiente a diferentes érganos y funciones en el cuerpo humano. Datos reportados por [49], que
amablemente accedié a presentar en esta tesis con fines comparativos.

Organo o Funcion Humana Q
Nervio 9.38 x 10~ 1!
Tasa Metabodlica Basal 1.388 x 10710
Tasa de Filtracién del Rinén | 1.898 x 10710
Gasto Cardiaco 2.482 x 107
Capacidad Vital Pulmonar 3.22 x 10710
Capacidad Respiratoria Maxima | 4.1 x 10719




Capitulo 3
Sistema Nervioso y Sensorial

El sistema nervioso del ser humano esta compuesto por el sistema nervioso central
y el sistema nervioso periférico. El Sistema Nervioso Central (SNC) esta compuesto
por el cerebro, la médula espinal, y el Sistema Nervioso Periférico (SNP).

El cerebro y la médula espinal funcionan como el procesador central del sistema
nervioso y controlan todas las funciones del cuerpo, asi como las reacciones, recuerdos,
pensamientos y comportamientos. El sistema Nervioso Periférico consiste en los nervios
fuera del cerebro y de la médula espinal, incluyendo aquellos que se encuentran en la
cabeza, los brazos, las piernas y el tronco del cuerpo. El sistema nervioso periférico
se divide en dos partes; el sistema nervioso auténomo (SNA), el cual controla los
procesos internos del cuerpo como la presién sanguinea, la digestion, respiraciéon etc...
y el Sistema Nervioso Somético (SNS), el cual controla los misculos y manda senales
desde los ojos, boca, oidos y la piel al Sistema nervioso central.

El sistema nervioso transmite seniales entre el cerebro y el resto del cuerpo, incluidos
los 6rganos internos. De esta manera, la actividad del sistema nervioso controla la
capacidad de moverse, respirar, ver, pensar y otras funciones [9].

En las siguientes secciones analizaremos el ritmo de envejecimiento termodinamico
de distintos componentes o funciones del cerebro humano tales como la corteza cerebral,
memoria visual a corto plazo, tiempo de respuesta, Olfato, asi como identificacién y

discriminacién de aromas.

3.1. Corteza Cerebral

La corteza cerebral es la capa mas externa del cerebro, abarca aproximadamente la
mitad del total del volumen cerebral y se divide en cuatro l6bulos: el frontal, parietal,
temporal y occipital. Su superficie tiene muchos pliegues profundos llamados surcos

y pliegues elevados llamados circunvoluciones (gyri). Estos pliegues suman drea a la

21
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superficie de la corteza cerebral, permitiendo que grandes cantidades de informacién
sean procesadas por mas células nerviosas.

En esta seccién se estudia el adelgazamiento de la corteza cerebral con la edad utilizando
la teorfa termodindmica de envejecimiento de Montemayor-Aldrete et al.[49] y los datos
experimentales de Salat et al. Realizaron un estudio a 108 participantes saludables,
entre 18 y 93 anos de edad, reclutados por el Centro de Enfermedades de Alzheimer
de la Universidad de Washington, es importante mencionar que los participantes no
presentaron ningun tipo de demencia. El grosor de la corteza cerebral se midi6 a través
del uso de formacién de imagenes de Resonancia Magnética de alta resolucion y alto
contraste.[59)]

Corteza Cerebral.

100 A

95 1

LH-M 90

FR(%)

85 A

80 A

Total Volume (%ICV)

751

Volumen Total

14 . . T . - . . . 70 , ' ' ; : . r :
10 20 30 40 50 60 70 8 90 100 30 40 50 60 70 80 90 100

Edad en anos

Figura 3.1: Volumen total de la corteza

cerebral, (%ICv-percentage intracraneal Figura 3.2: Ajuste lineal normalizado (a los 30 afos de
volume), volumen porcentual intercrea- edad), de la disminucién del volumen total de la corteza
neal en el eje y, contra la edad en el eje cerebral basado en datos de [59]. Los datos del ajuste
x. Figura tomada de [59]. lineal se presentan en el cuadro 3.1.

A continuacion se muestran los calculos necesarios para obtener el parametro « el
cual indica la cantidad porcentual de entropia que produce el sistema por ciclo durante
su funcionamiento. El primer paso es extraer los datos de la figura, como por ejemplo,
la figura 3.1, en sus coordenadas de x y y, luego les apliqué un ajuste lineal obteniendo

asf una recta (ec. 3.1) y el coeficiente de determinacién r? (véase cuadro 3.1).

y=a+mx (3.1)

Donde en general: a es una cantidad adimensional, m es la pendiente de la recta
en unidades de inverso del tiempo y z es el tiempo medido en anos. Para el caso de

los datos de la figura 3.1 tenemos que a = 18.9971 y la pendiente m = -0.0267 [-2-]

anos

respectivamente.

y = 18.9971 — 0.0261z (3:2)
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Recordemos que a la edad de 30 anos el cuerpo humano ya ha alcanzado su madurez
sexual y que sus funciones y capacidades comienzan a decaer linealmente en funcién

del tiempo. La evaluacion de la funcién dada por la ecuacion 3.1 es la siguiente.

y(30) = 18.2139 (3.3)

Se utiliza el valor y(30) para normalizar la ecuacién de la recta, y ahora llamamos

a esta nueva funcién 7, o funcionalidad fraccionaria remanente en funcién del tiempo.
t
m(x) = ). (3.4)

189971 — 0.0261x

18.2139 (3:5)

7(x)

m(x) = 1.0429 — 0.0014x (3.6)

Evaluamos la funciéon 7 en 80 anos, pues es la expectativa de vida promedio en

humanos.

7(80) = 0.9283 (3.7)

Utilizando la siguiente equivalencia, sustituimos el valor de 7(80).

m(z)=1—a <t — t5d> (3.8)

-

En la ecuacion anterior, para este caso, t representa la edad promedio asociada a
la expectativa de vida en humanos, mientras que t,; representa la edad en la que los
humanos alcanzan la maduracion sexual, y tanto t como t,4 estan expresadas en anos.
En el cociente de la ecuacion 3.8 se encuentra 7, el periodo de duracién de un ciclo, el

cual para los seres humanos lo vamos a considerar equivalente a un segundo.

80 — 30

=1- 3.9
w0 =1-a (%22 39)

Se hace la conversion de anos a segundos y se obtiene el siguiente resultado:
m(r) =1 — a(1.57 x 10%) (3.10)

de aqui se despeja a y se encuentra su valor sustituyendo m(80)
80) —1

™(80) (3.11)

T 157 x 10°
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Figura 3.3: Grosor cortical medio. En el eje x edad, contra funcionalidad remanente porcentual en el
eje y. Figura basada en datos originales de [59].

Tabla 3.1: Ajuste lineal normalizado a la edad de 30 anos de la pérdida de funcionalidad de la corteza
cerebral.

- Ajuste lineal a r?
Grosor Promedio 7= -0.0007x 4+ 1.0207 2.19x107 | 0.15
Volumen Total 7= -0.00141x + 1.0429 | 4.54x10~1 0.23
Area superficial Promedio | 7= -0.0023x + 1.07 | 7.2442x107'' | 0.25

o =4.5449 x 107" (3.12)

Los célculos para los diferentes 6rganos y funcionalidades que se presentan en este
trabajo se realizaron siguiendo el mismo método descrito en el caso anterior.

En la figura 3.3 se plasma la pérdida de funcionalidad de la corteza cerebral basados
en el grosor promedio de ésta, su volumen total y el area superficial total. En la tabla
3.1 podemos ver el parametro «, que indica el deterioro funcional del sistema disipativo
en cada ciclo, y notamos que el area superficial promedio decae 3.2 veces mas rapido
que el grosor promedio y 1.5 veces mas rapido que el del volumen total.

Salat et al. [59], también realizaron medidas de diferentes dreas de la corteza ce-
rebral, mismas que presentamos en la figura 3.5, donde observamos las secciones: a)
el 16bulo prefrontal medio, b) 16bulo prefrontal inferior, c¢) surco calcarino y d) giro
precentral.

A continuacién daremos una breve descripcién de las areas de la corteza

cerebral para las cuales determinamos el coeficiente «.
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a) El 16bulo prefrontal medio es al drea cerebral donde se procesa la memoria
espacial, la motivacion, la coordinacién bi-manual, movimientos auto inducidos, la con-
centracién, comportamiento social y empatia asi como las emociones y la regulacién
de respuestas emocionales.

b) El 16bulo prefrontal inferior se encarga del lenguaje y el habla, la regula-
cion del control motor asociado a la comunicacion, toma de decisiones, resolucion de
conflictos, control inhibitorio y supresion de respuestas impulsivas.

c¢) El surco calcarino es el eje anatémico de la corteza visual primaria, procesa
informacion visual inicial, se encarga de la percepciéon de formas, orientacion y movi-
miento, asi como la interpretacién de estimulos visuales en la retina.

d) El giro precentral se encarga de controlar las funciones motoras de nuestro
cuerpo, desde movimientos musculares hasta motricidad fina.

En la figura 3.4 se aprecia que el frontal medio es la regiéon que conserva por mas
tiempo un area mayor, mientras que el surco calcarino y el giro precentral, pierden hasta
un 15 % de su superficie. En la tabla 3.2, podemos ver las ecuaciones de la regresiéon
lineal de cada seccion de la corteza cerebral y el parametro a de cada una de ellas, en

particular se observa que el « del giro precentral es 2.2 veces mayor que el del prefrontal

medio.
Adelgazamiento cortical cerebral.
100 A
98 1
96 1
= 94 1
s
o
w92 4
90 1
—— Prefrontal medio
gg 1 —— Prefrontal inferior
—— Surco calcarino
86 1 —— Giro precentral .
P Figura 3.5: Esquema represen-
30 40 50 60 70 80 90 100 tativo del cerebro indicando
Edad en afios las secciones: a)lébulo prefron-
tal medio, b) prefrontal inte-
Figura 3.4: Regresién lineal normalizada a los 30 anos de edad rior, ¢) surco calcarino y d) gi-
asociada al Adelgazamiento cortical regional con la edad. Figura ro precentral. Imagen original
basada en datos originales de [59]. de [59].

De manera mas general, ahora comparamos el hemisferio derecho e izquierdo del
cerebro de hombres y mujeres, de manera independiente basados en datos de [59]. En
la figura 3.6 observamos que tanto en hombres como en mujeres el hemisferio izquierdo

se adelgaza mas rapidamente que el derecho. Otro dato destacable es que la corteza
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Tabla 3.2: Ajuste lineal normalizado a la edad de 30 afios, asociado al adelgazamiento cortical cerebral.

2

- Ajuste lineal Q@ r
Prefrontal Medio | 7 = -0.0008x + 1.0256 | 2.71x10~ | 0.07
Prefrontal Inferior | 7 = -0.0015x + 1.0446 | 4.72x10~* | 0.26

Surco Calcarino | 7= -0.0018x 4 1.0545 | 5.76x10~' | 0.25
Giro Precentral 7= -0.0018x + 1.0564 | 5.96x10~'* | 0.29

cerebral de las mujeres se adelgaza mas rapido que la de los hombres aproximadamente

un 5 %. En la tabla 3.3 se observa el valor del pardmetro « para cada caso.

100 A

98 1

96 1

PFR(%)

90 1

88 1

86

Grosor Global Promedio de la Corteza Cerebral

94 -

92 A1

—— Hemisferio Derecho Hombres

—— Hemisferio Izquiero Hombres

—— Hemisferio Derecho Mujeres
Hemisferio Izquiero Mujeres

30 40 50 60 70 80

Edad en afios

90 100

Figura 3.6: Regresion lineal ( normalizada a los 30 anos de edad), de la funcionalidad remanente
asociada al grosor global promedio de la corteza cerebral contra la edad, basada en datos originales

de [59].

Tabla 3.3: Ajuste lineal normalizado a la edad de 30 anos, asociado al adelgazamiento cortical promedio
del hemisferio derecho e izquierdo de hombres y mujeres.

Hemisferio Ajuste lineal a r
Derecho (hombres) | 7= -0.0011x + 1.0337 | 3.57x10~ ! | 0.37
Izquierdo (hombres) | 7= -0.0012x + 1.0371 | 3.92x10~'* | 0.40
Derecho (Mujeres) | m= -0.0015x + 1.0468 | 4.95x10~'" | 0.32
Izquierdo (Mujeres) | 7= -0.0017x + 1.0524 | 5.54 x10~'* | 0.39

3.2. Memoria visual a corto plazo.

En esta seccién se calcula el pardmetro o asociado al declive en la precision y la

asociacion en la memoria visual tomando en cuenta dos aspectos, la orientacion y el

color. Este parametro fue calculado con base en datos originales de Peich et Al. [53].
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El experimento consistié en mostrarles a los participantes, por un breve tiempo, un
conjunto de lineas orientadas en diferentes direcciones y de diversos colores, para que
luego replicaran la imagen en un dispositivo. Este experimento estuvo dividido en dos
partes: orientaciéon y color, las cuales a su vez son evaluadas con baja y alta carga

visual.

Response
dials

Figura 3.7: Esquema ilustrativo de las pruebas de orientacién y color. Figura original de [53].

Orientacién

En el caso de baja carga visual, se presenta una barra con una orientacién dada por
un par de segundos, el participante debe replicar la orientacién en el dispositivo pro-
visto. Para evaluar alta carga visual, se mostraron 5 barras con distintas orientaciones
por unos instantes, luego el participante debia replicar la orientacién de memoria en el
dispositivo provisto. Se observa que el valor del parametro « para la orientacién de la
memoria visual a corto plazo es casi cuatro veces menor que para alta carga visual.

La mayoria de los participantes recordaron, la orientacion del la barra mostrada, sin
dificultad. Se observa que esta capacidad de retencién para un solo objeto disminuye
muy poco con la edad. Por otro lado, al tener una alta carga visual, ésta capacidad de
retencién de memoria decae casi cuatro veces mas rapido que en el caso de baja carga
visual.

Tabla 3.4: Ajuste lineal normalizado a la edad de 30 afios de la perdida de funcionalidad remanente
asociado a la memoria visual encargada de recordar la orientacion.

’ Orientacion ‘
Carga Visual Ajuste lineal o r?
Alta 7=-0.0111x + 1.3332 | 3.52x10719 | 0.23

Baja 7= -0.0069x +1.2075 | 2.19x1071% | 0.12
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Figura 3.8: Decaimiento porcentual normalizado a los 30 anos de la capacidad de orientacién de la
memoria visual.Grafica hecha basada en datos de [53].

Color

En esta parte de la prueba se evalué la capacidad de los participantes para recordar
el color en que las barras fueron presentadas, en el caso de baja carga visual se presentd
una sola barra en un color, por unos instantes. En el caso de Alta carga visual se
presentaron 5 colores diferentes para 5 barras, por un par de segundos. Luego los
participantes replicaban de memoria el arreglo mostrado en el dispositivo provisto. En
la grafica 3.9 se puede observar que tanto para alta, como para baja carga visual, las

reproducciones de los participantes fueron poco acertadas.

Tabla 3.5: Valores del pardmetro o para mujeres, hombres, asociado a la identificacién de colores en
alta y baja carga visual.

’ Color ‘
Carga Visual Ajuste lineal a r?
Alta 7 =-0.0187x +2.7531 | 2.71x10710 | 0.12
Baja 7= - 0.01324x + 1.8100 | 2.97x107'Y | 0.23

De los casos presentados arriba, respecto a color y orientacién, se concluye que pese
a ser diferentes, en ambos casos, el parametro o es mayor cuando se tiene una alta
carga visual (véase la tabla 3.5 ). El pardmetro o decae méas lentamente para el caso

en que solo hay que recordar la orientacién de un objeto.



Capitulo 3. Sistema Nervioso y Sensorial 29
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Figura 3.9: Funcionalidad remanente asociada a identificar un arreglo de colores en funcién de la edad.
Figura basada en datos originales de [53].

3.3. Tiempo de Respuesta

Ahora abordaremos como cambia el tiempo de respuesta con la edad, ante un
estimulo visual con la edad. En su articulo Hardwick et al. [31], reporta que realizaron
un estudio con 54 participantes entre 21 y 80 anos de edad, en el cual evaluaron el
tiempo de respuesta ante un estimulo visual y sonoro.

En el primer experimento, uno por uno de los participantes se sentaron frente a
una mesa con superficie de vidrio con su brazo dominante apoyado en un trineo de
aire, permitiéndole al participante un movimiento sin friccién en dos dimensiones en
el plano horizontal. Un arreglo de monitor y espejo permitieron presentar objetivos
visuales en el mismo plano que el brazo. La posiciéon de la mano fue rastreada usando
un sistema de seguimiento de movimiento llamada ”flock birds”. Los participantes
movian su mano para controlar la posiciéon de un cursor azul circular de 5mm de
diametro. La primera condicién experimental requeria que los participantes realizaran
un movimiento balistico con el brazo con la intencién de pasar el cursor a través de un
objetivo de 25mm de diametro, el objetivo aparecié en uno de los 8 lugares diferentes
disponibles por cada intervalo de tiempo. Cada intento comenzé con el cursor en el
centro.

En la condicion de reacciéon libre se evalud la reaccién voluntaria con la cual los
participantes reaccionaron a un estimulo. En la condicién de reaccién forzada se evalud
que los participantes realizaran el ejercicio dentro de un intervalo de tiempo especi-
ficado, marcado por cuatro pitidos consecutivos igualmente espaciados, teniendo que

coincidir la respuesta con el tltimo toque. En la figura 3.10 se observa la pérdida de
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Figura 3.10: Decaimiento con la edad del tiempo

de respuesta a un estimulo en dos condiciones: Figura 3.11: Funcionalidad remanente de la pre-
libre y forzada. Figura hecha con datos origina- cisién asintética con la edad. Figura hecha con
les de [31]. en datos originales de [31].

funcionalidad asociada al tiempo de respuesta a un estimulo en ambas condiciones: li-
bre y forzada. En la reaccién libre, observamos que hay menor pérdida de funcionalidad
con la edad y que alrededor de los 80 anos se tiene aun cerca del 65 % de funcionalidad
remanente, mientras que en la condicién de respuesta forzada, se observa alrededor del
55 % de funcionalidad remanente a los 80 anos de edad.

Otro aspecto evaluado en este articulo es la precision asintotica, que puede apreciar-
se en la figura 3.11 | observamos que la precisién disminuye con la edad, hasta llegar a
un 85 % de funcionalidad remanente. En la tabla 3.6 vemos que mientras para la reac-
cién libre y forzada el pardmetro o es de 1.71 x 10710 y 1.98 x 107'Y respectivamente,
en el caso de precisién asintética el parametro se dispara hasta un valor casi tres veces

mayor.

Tabla 3.6: Tiempo de respuesta en condicién libre y forzada. Normalizacion a los 30 anos de edad.

Condicién | Ajuste lineal normalizado a r?

Libre 7 =-0.0053x + 1.1617 | 1.71x10719 | 0.09
Forzado T =-0.006x + 1.1879 1.99x1071° | 0.08
Precisién 7 =-0.0018x + 1.0545 | 5.76x107'9 | 0.11

3.4. Olfato

El olfato es un indicador del envejecimiento y de la calidad de vida de las personas.
Cerca de la mitad de los adultos mayores de entre 65 y 80 anos tiene mal olfato. La
pérdida de olfato es un factor de riesgo importante para su supervivencia. Cada ano
cientos de ancianos sufren accidentes relacionados con la intoxicacion por gas dentro

de sus propios hogares, debido a que no les es posible distinguir el aroma. En esta
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seccion se calcula el parametro « para hombres y mujeres sobre como la capacidad
de identificar y distinguir aromas decae con el tiempo, basados en datos originales de
Doty et al. [24].

3.4.1. Identificacion y discriminaciéon de Aromas

La prueba de identificacion consiste en presentar un aroma, conocido popularmente
en la cultura a la que pertenecen los participantes, y pedirles que lo identifiquen. Luego,
se presenta un aroma diferente y se repite la prueba. Se eligen aromas populares en la
cultura, debido a que no existe un modo unico de identificacion, como en el caso de las

notas musicales, donde cada nota corresponde a una frecuencia exacta.

Identificacion de aromas
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Figura 3.12: Decaimiento porcentual normalizado a los 30 anos, de la Capacidad de identificar aromas

con el envejecimiento, basada en datos originales de [24] .

Tabla 3.7: Ajuste lineal normalizado asociado a la capacidad de identificar aromas de hombres y
mujeres a lo largo de la vida, normalizado a los 30 anos de edad.

Identificar Aromas | Ajuste lineal normalizado Q@ r?
Mujeres = -0.0074x + 2.3467 2.35x1071 | 0.85
Hombres 7 =-0.0091x + 1.2725 | 2.88x107° | 0.90

En la figura 3.12 se observa que la capacidad de identificar aromas decae con la
edad y en particular, decae con mayor rapidez en el caso de los hombres. Mientras
que las mujeres a alrededor de los 80 anos, conservan aproximadamente el 75 % de su
capacidad, los hombres tan solo conservan el 50 %. En la tabla 3.7 se marcan los valores

de a para hombres y mujeres, nétese que el cociente entre el pardmetro o de hombres
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Tabla 3.8: Ajuste lineal normalizado asociado a la capacidad de distinguir aromas de hombres y
mujeres a lo largo de la edad, normalizado a los 30 anos.

Discriminar aromas | Ajuste lineal normalizado Q@ r?
Mujeres 7 =-0.0107x + 1.3204 | 3.39x107% | 0.85
Hombres 7= -0.0130X + 1.3902 | 4.12x10719 | 0.94

entre el de mujeres es de 1.23, indicando un mayor desgaste en los hombres que en las

mujeres.

Discriminacion de aromas
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Figura 3.13: Gréfica que muestra disminucién en la capacidad de distinguir aromas, una prueba para
la memoria.Figura basada en datos originales de [24].

Por otro lado la prueba de discriminacién de aromas consistio en presentar al mismo
tiempo un conjunto de 12 aromas diferentes a los participantes y pedirles que trataran
de distinguirlos. En la grafica 3.13 se observa que la diferencia porcentual asociada a
la capacidad de discriminar aromas.

Al comparar la capacidad de identificar aromas (figura 3.12) y la capacidad de dis-
criminarlos (figura 3.13), encontramos una diferencia importante, al haber méas aromas
de entre los cuales distinguir, se vuelve mas complicado identificarlos, dando lugar a una
pérdida mayor de esta capacidad con la edad. En la tabla 3.8 vemos que el parametro
« es casi un punto mayor para los hombres respecto a las mujeres.

De manera general, con base en el andlisis que realizamos, concluimos que al au-
mentar la cantidad de variables en una prueba, es mas complicado para hombres y
mujeres distinguir entre ellas. En el caso de los aromas, vemos que la capacidad de
distinguirlos presenta valores de a casi dos veces mayores que en el caso de tan solo

identificarlos. También concluimos que los hombres sufren mayor desgaste tanto en la
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capacidad de identificar aromas como en la de distinguirlos, que las mujeres, dato que
es consistente con la publicacion de Montemayor-Aldrete et al. [49], donde establece

porqué las mujeres viven mas que los hombres.

3.4.2. Tasa de deterioro olfativo relacionado con la edad entre

la poblacion general de adultos mayores de EE. UU.

En esta seccién se estudia el cambio en la capacidad de identificar olores, los da-
tos fueron tomados del 2005 al 2011, reporta [54]. En esta prueba participaron 1436
personas en un rango de edad de entre 57 a 85 anos. Se midié la cantidad de olores
que pudieron identificar correctamente. En la figura 3.14, se observa una disminucién
lineal en la funcionalidad remanente asociada al olfato, en particular a la capacidad de

identificar aromas correctamente.

Olfato
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Figura 3.14: Perdida de olfato con la edad. Figura basada en datos originales de [54].

Tabla 3.9: Ajuste lineal normalizado asociado a la pérdida de olfato con la edad en una poblacién de
EE UU entre 2005 y 2011.

- Ajuste lineal a r?

2005 - 2011 | 7= -0.0418X + 6.9748 | 2.28x1071Y | 0.79

En la tabla 3.9 se lee el valor del parametro « asociado a la pérdida de olfato con
la edad. Este factor, es indicador de un deterioro en la calidad de vida de las personas,
y puede estar asociado a diferentes factores, por ejemplo: en la calidad del aire que
respiran o de consumo de tabaco y alcohol, los cuales reducen significativamente la

capacidad olfativa.
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En las pruebas anteriores de olfato, los hombres presentaron una mayor pérdida de
funcionalidad que las mujeres, a lo largo de su vida, consistente con los resultados de
Montemayor et Al. [49].

También concluimos que mientras que las caracteristicas fisicas del sistema nervioso,
tales como tamano, volumen y area superficial de la corteza cerebral, decaen muy
lentamente, del orden de 10x 107!, las funciones que implican no solo el funcionamiento
del sistema nervioso, sino parte del sistema musculo esquelético, tales como son el
tiempo de respuesta, o la precision, decaen un orden de magnitud mayor, como es

1071 por ciclo.



Capitulo 4

Sistema Cardiovascular y

Respiratorio

El sistema cardiovascular consiste en: el corazén, vasos sanguineos como las venas,
arterias y sangre y tiene una fuerte relacion con el sistema respiratorio, el cual se
compone de las vias respiratorias, y los pulmones. Ambos sistemas trabajan juntos
para llevar oxigeno desde los pulmones, hasta las células y eliminar diéxido de carbono,
enviandolo a los pulmones para ser exhalado. Otra de sus funciones es transportar
oxigeno y nutrientes como la glucosa y aminoacidos a todos los tejidos del cuerpo.
Transporta COy y productos de desechos metabdlicos como la urea de los tejidos,
desde las células, los pulmones y hasta los 6rganos excretores. Distribuye nutrientes,
agua, electrolitos y hormonas a través del cuerpo. Contribuye a la infraestructura del

sistema inmune y a la termo-regulacion. [1].

4.1. Corazom

El corazén es uno de los principales 6rganos del cuerpo humano, es un érgano
muscular hueco, aproximadamente del tamano de un puno, ubicado ligeramente a la
izquierda del centro del pecho. Es el motor principal del sistema circulatorio, el cual
bombea sangre a través de todo el cuerpo. El corazon esta dividido en cuatro camaras:
dos auriculas en la parte superior y el ventriculo izquierdo y derecho en la parte inferior.

El corazén realiza dos ciclos principales. El ciclo sistélico, durante el cual los
ventriculos se contraen para expulsar la sangre hacia las arterias principales: la arteria
pulmonar hacia los pulmones, y la aorta hacia el resto del cuerpo. El ciclo diastdlico, en
el que el corazén se relaja, permitiendo que las auriculas se llenen de sangre. La sangre
oxigenada es transportada desde los pulmones hacia el corazén, donde es bombeada a

todo el cuerpo para suministrar oxigeno y nutrientes a los tejidos y érganos. Luego, la

35
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sangre desoxigenada regresa al corazén para ser enviada nuevamente a los pulmones,
donde se oxigena y el ciclo se repite. El corazon también regula el flujo sanguineo me-
diante las véalvulas cardiacas, asegurando que la sangre fluya en la direccién correcta y
evitan el retroceso. En resumen, el corazon es esencial para mantener la circulacion de
la sangre, garantizando que el oxigeno y los nutrientes lleguen a todas las partes del

cuerpo y que los productos de desecho sean eliminados.

4.1.1. Frecuencia cardiaca

El envejecimiento del corazon con la edad estédn asociados a cambios morfolégicos,
histolégicos y bioquimicos reporta Roffe.

Rodeheffer et al. [56], realizaron un estudio para evaluar el efecto de la edad en
los voliimenes y la funcién cardiaca, se realizaron gamma grafias seriadas de la reserva
sanguinea con compuerta en reposo y durante el ejercicio progresivo en una bicicleta
vertical hasta el agotamiento a 61 participantes entre 25 y 79 anos, sanos, libres de
enfermedades cardiacas de acuerdo a sus antecedentes y de acuerdo a los examenes

fisicos, electrocardiogramas en reposo y esfuerzo.

Frecuencia Cardiaca
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Figura 4.1: Cambio en la funcionalidad remanente con la edad, asociada a la frecuencia cardiaca.
Figura hecha con datos originales de [57].

Calculamos el pardmetro a correspondiente al cambio en la frecuencia cardiaca con
la edad, ya sea en reposo o durante el ejercicio, con base en esos datos de [56] y la
teoria de envejecimiento de Montemayor-Aldrete et al [49]. En la tabla 4.1 observamos
que pese a tratarse de la misma funcién, al cambiar del estado en reposo al de ejercicio,
hay un salto en la magnitud del pardmetro «, mientras que en el reposo su valor es

de 4.1233 x 1071, durante la actividad fisica alcanza 1.1824 x 1071° es decir, es casi
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tres veces mayor. En la grafica 4.1 se muestra el cambio la funcionalidad remanente
con la edad, asociado a la frecuencia cardiaca en dos casos: reposo y durante el ejerci-
cio. Se observa una diferencia importante entre ambos casos, podemos interpretar que,
durante el ejercicio la frecuencia cardiaca aumenta, se libera mas calor al medio am-
biente, tal como indica Schrédinger [62]. Por otro lado, al estar en reposo, o en estado
metabdlico basal, la frecuencia cardiaca es mas baja y hay menor intercambio de calor
con los alrededores. Observemos también que hacia el final de la vida, la funcionalidad
remanente asociada a la frecuencia cardiaca, es de entre el 85 % al 75% en lo que se
refiere a el caso en que se realiza ejercicio, mientras que para el caso en reposo o estado
metabdlico basal es de alrededor del 90 %.

Tabla 4.1: Ajuste lineal normalizado a los 30 afios, asociado a la frecuencia cardiaca.

Frecuencia Cardiaca Ajuste lineal Q r?
Reposo 7=-0.0013x + 1.0390 | 4.12x10~ | 0.02
Ejercicio 7= -0.0037x + 1.1118 | 1.18x107'Y | 0.02

4.1.2. Relaciéon entre la edad y la carga de trabajo maxima

(en Watts) alcanzada al agotamiento con la edad

Otro aspecto que estudia Rodeheffer es la relacion entre la edad y la carga de
trabajo méxima (en Watts) alcanzada al agotamiento, con la edad. Los participantes
hicieron ejercicio en una bicicleta vertical con el objetivo de alcanzar los 100 Watts de
trabajo, segtin los datos de [56], algunos participantes tan solo alcanzaron los 75 Watts
y los que més lograron, alcanzaron 200 Watts. Se observé una disminucion lineal con la
edad, en la carga de trabajo maxima realizado por los participantes, puede observarse
en la figura 4.2, en el cuadro 4.2 observamos que el valor de o = 1.3237 x 107'Y por

cada ciclo realizado durante la actividad extenuante.

Tabla 4.2: Ajuste lineal normalizado a los 30 anos, asociado a la carga maximo de trabajo cardiaco.

Maéxima Carga de Trabajo Ajuste lineal a r?

- 7 =-0.0042x + 1.1252 | 1.32x1071% | 0.08

4.1.3. Cambio en la tasa del volumen sistdlico del ventriculo
izquierdo en mujeres
En esta seccion se estudia el cambio en la tasa de volumen sistélico del ventriculo

izquierdo del corazén. En la figura 4.3 se aprecia un esquema ilustrativo del corazon

senalando el ventriculo izquierdo. Nos basamos en los datos de Gregory Scalia et al.
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Figura 4.2: Cambio en la pérdida de funcionalidad asociada a la carga de trabajo maximo realizado,
normalizado a la edad de 30 anos [56].

en su articulo del 2010 [60], quien reporta haber realizado electrocardiogramas en un
grupo de 484 mujeres de entre 40 y 80 anos de edad, sin patologias, es decir, mujeres

sanas.

Ventriculo izquierdo.

Figura 4.3: Representacién esquemaética del ventriculo izquierdo del corazén humano.

Se realizé un ajuste lineal con los datos originales de Scalia et al. [60], posteriormente
fueron normalizados a los 30 afios de edad, con la finalidad de ver porcentualmente el
decremento en la funcionalidad de dicha funcién. En la grafica 4.4 se puede apreciar la
pérdida de funcionalidad remanente de acuerdo a la edad, en la tabla 4.3 encontramos
el valor de a y la regresion lineal normalizada.

Por otro lado, Lakatta [66], analiza la tasa maxima de llenado del ventriculo iz-
quierdo cuando los participantes se encuentran realizando ejercicio intenso. En la tabla
4.3 se observa un cambio importante entre el valor del pardmetro o de mujeres japo-
nesas y de poblacion estadounidense realizando ejercicio, pues para el caso en que se

tomo la tasa maxima de llenado sanguineo del ventriculo izquierdo durante el ejercicio
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Cambio en la tasa del volumen sistolico del ventriculo izquierto Tasa méxima de llenado del ventriculo izquierto
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Figura 4.4: Pérdida de funcionalidad remanen- Figura 4.5: PFR de la tasa méxima de llenado
te del volumen sistodlico del ventriculo izquierdo del ventriculo izquierdo cuando se realiza ejerci-
normalizado a la edad de 30 anos. Figura hecha cio extenuante. Figura hecha con datos origina-
con datos originales de [60]. les de [66].

Tabla 4.3: Cambio en el volumen sistélico del ventriculo izquierdo para dos casos, mujeres japonesas
y personas estadounidenses realizando ejercicio extenuante.

- Ajuste lineal normalizado Q@ r?

Mujeres Japonesas | m =-0.0045x + 1.1376 | 1.45x1071Y | 0.88
Ejercicio extenuante | m = -0.0102x + 1.3056 | 3.23x1071° | 0.41

extenuante, es poco mas del doble que para mujeres japonesas en su dia a dia.

De la grafica 4.4 también se observa que hacia el final de la vida, la funcionalidad
remanente es de entre el 70 % al 80 %. Podemos decir que el corazén es uno de los
organos que mantiene su funcionalidad por mas tiempo de manera 6ptima. En la grafica
4.5, vemos que la perdida de funcionalidad es grande , y que hacia los 80 anos, conserva

aproximadamente un 50 % de la funcionalidad remanente.

4.1.4. Células progenitoras en la corriente sanguinea

Las células progenitoras (CP) tienen un papel importante en la reparacion y re-
generacion vascular, se derivan principalmente de las células mononucleares de la médu-
la 6sea y tienen potencial de diferenciacion para multiples linajes celulares incluidas
células hematopoyéticas y endoteliales. De la hematopoyesis se derivan los eritrocitos,
plaquetas, granulocitos, linfocitos y monocitos [20]. Las células endoteliales forman una
capa unicelular que recubre todos los vasos sanguineos y regula los intercambios entre
el torrente sanguineo y los tejidos circundantes. Las senales de las células endoteliales
organizan el crecimiento y desarrollo de las células del tejido conectivo que forman
las capas circundantes de la pared de los vasos sanguineos. Nuevos vasos sanguineos
pueden desarrollarse a partir de las paredes de pequenos vasos existentes mediante el

crecimiento de células endoteliales, que tienen la capacidad de formar tubos capilares
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huecos incluso cuando estan aisladas en cultivo. Las células endoteliales de arterias y

venas en desarrollo expresan diferentes proteinas de superficie celular, lo cual podria

controlar como se conectan para crear una red capilar [2].
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Figura 4.6: PFR remanente de la concentracion
de CP CD34 en el torrente sanguineo, normali-
zado a los 30 anos. Figura obtenida a partir de
los datos originales de [71].
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Figura 4.8: PFR de la concentracién de CP
CD34+CXR4 en el torrente sanguineo, norma-

lizado a los 30 anos. Figura obtenida a partir de
los datos originales de [71].
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Figura 4.7: PFR de la concentracién de CP
CD34+CD133 en el torrente sanguineo, norma-
lizado a los 30 anos. Figura obtenida a partir de
los datos originales de [71].
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Figura 4.9: PFR de la concentracién de CP
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guineo, normalizado a los 30 afnos. Figura ob-
tenida a partir de los datos originales de [71].

Topel et al. [71] reclutaron 467 mujeres y 202 hombres, de entre 20 y 90 anos de
edad, sin historial de enfermedades cardiovasculares en el CHDWB (Emory-Georgia
Tech Center for Health Discovery and Well-Being). Tomaron una muestra de sangre
para medir riesgo cardiovascular, circulacion de células progenitoras y hormonas. Se
realizé citometria de fluyjo de CP (Células Progenitoras ) tales como CD34, CD133,
donde el prefijo CD indica diferenciacién de grupos (en inglés Cluster Differentiation)
y CXCRA4, es un receptor de quimiocinas denotado por el prefijo CXCR o en inglés
chemokines las cuales son conocidas por su habilidad para estimular la migracién de
células, como los leucocitos, de acuerdo a [32] . Aplicando la teoria termodindmica de

Montemayor Aldrete et al.[49] se obtuvieron los siguientes resultados.
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Tabla 4.4: Concentracion de células progenitoras en el torrente sanguineo.

Célula progenitora - Ajuste lineal Normalizado o r?
CD34 Mujeres 7= -0.0089x + 1.2674 | 2.93x1071Y | 0.94
Hombres = -0.0116x + 1.3502 3.70x1071 | 0.98
Mujeres 7=-0.0109x + 1.3277 | 3.46x10719 | 0.94
(D34 CD133 Hombres | 7= -0.0116x + 1.3502 | 3.70x10~0 | 0.98
Mujeres = -0.0086x + 1.2601 2.75x1071Y | 0.96
CD34CXCR4 Hombres | 7= -0.0088x + 1.2591 | 2.81x10~ | 0.96
CD34 CD133 Mujeres 7= -0.0102x + 1.3066 3.24x1071Y | 0.91
CXCR4 Hombres 7= -0.0089x + 1.2680 2.83x1071° | 0.86

En la figura 4.6 se observa la pérdida en la concentracién de las células progenitoras
CD34 (cluster of differentiation - grupo de diferenciacién) , es importante mencionar
que hacia los 90 anios, las mujeres conservan el 50 % de concentracién de CD34, mientras
que los hombres tan solo un 30 %. En la tabla 4.4 vemos que el pardmetro « es 1.26
veces mayor en el caso de los hombres que de las mujeres. Hacia el final de la vida
hay una diferencia del 20 % al 30 % de funcionalidad entre hombres y mujeres, con una
mejor tendencia para las mujeres. De acuerdo a Topel et al. [71] las mujeres presentan
mayor cantidad de flujo de células progenitoras en el torrente sanguineo que los hombres
durante la edad reproductiva, sin embargo al llegar a la menopausia la concentracién
disminuye aumentando la incidencia de enfermedades cardiovasculares casi igual que
en el caso de los hombres. Se sugiere que la presencia de estraidol brinda un efecto de

proteccion al sistema vascular.

En la figura 4.7 se presenta la pérdida de concentracion de la co-expresion de célu-
las progenitoras CD34 y CD133, un antigeno de 5 transmembranas de células madre
primitivas que se pierde durante la maduracién, identifica una poblacién enriquecida
en células progenitoras (CD344-/CD133+) con mayor actividad proliferativa. Observe-
mos que la pérdida de funcionalidad remanente cambia a un ritmo muy similar entre
hombres y mujeres, el parametro a de los hombres es a penas 1.07 veces mayor que el

de las mujeres, difieren en 0.0684 x 107° | como podemos observar en la tabla 4.4.

Toppel et al., también midieron la concentracién del flujo de las quimiocinas (CXC),
pequenas proteinas que controlan la migracion de las células en particular el receptor 4
CXCR4 en co-expresiéon con la célula progenitora CD34, es decir C D34 y CX RAMW ,
las cuales tienen una mayor capacidad para la reparacion de tejidos mediante el di-
reccionamiento de las células progenitoras hacia ambientes con hipoxicos enriquecidos
con factores derivados del estroma. En la figura 4.8 se observa que la discrepancia en
el cambio de flujo entre hombres y mujeres es minimo, sin embargo, de manera consis-
tente es menor para las mujeres que para los hombres, y en la tabla 4.4 vemos que el

parametro « es es tan solo 1.0221 veces mayor para los hombres que en el caso de las
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mujeres.

En la figura 4.9 presentamos el cambio en el flujo de las células progenitoras
CD34C'D133C X R4 en el flujo sanguineo, observe que que hacia los 90 anos las mujeres
conservan el 52 % de su funcionalidad mientras que los hombres tan solo el 48 %, en el
cuadro 4.4 se observa que el pardmetro a es 1.006 veces mayor en los hombres que en

las mujeres.

En los cuatro casos observamos que los hombres presentan una mayor pérdida de
funcionalidad que las mujeres, lo que es consistente con el articulo de Montemayor
Aldrete et Al. del 2014 [49] en donde establece porqué mas mujeres viven mas que los

hombres.

4.2. Sistema Respiratorio

El sistema respiratorio consiste en: las vias respiratorias superiores, es decir la nariz,
la laringe y faringe; las vias respiratorias inferiores, que son la traquea, los bronquios
y los bronquiolos; y los pulmones junto con los alvéolos. El intercambio de oxigeno
y diéxido de carbono entre el aire, la sangre y los tejidos del cuerpo se conoce como
respiracién. Los pulmones saludables inhalan aproximadamente medio litro de aire unas
12-15 veces por minuto. Toda la sangre del cuerpo pasa por los pulmones cada minuto,

de acuerdo a [52].

4.2.1. Resistencia

En esta seccion se calcula el parametro « asociado al Volumen Maximo de con-
sumo de Oxigeno a lo largo de la vida de Atletas de alto rendimiento, con base en
los datos originales de Valenzuela et al. [74]. La capacidad de consumo de oxigeno es
indicador de resistencia fisica y un fuerte indicador de la enfermedad cardiovascular
y mortalidad. También es un parametro fisiolégico que sirve para monitorear el ritmo
de envejecimiento. El VOgpsq, decae con la edad, como se ve en la figura 4.11, pero
hacer ejercicio de manera constante a lo largo de la vida permite que esa capacidad
disminuya de manera mas lenta, asi como preservar la salud del ser humano. Personas
que ahora tienen entre 80 y 85 anos y que se ejercitaron a lo largo de su vida, presentan
mayor movilidad y mejor salud que las personas de su misma generaciéon con habitos

sedentarios.
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Figura 4.10: Volumen méximo de Oxigeno con- Figura 4.11: Volumen méximo de Oxigeno con-
sumido a lo largo de la vida de Atletas. Figura sumido a lo largo de la vida de atletas. Gréfica
original de [74]. basada en datos originales de [74].

Tabla 4.5: Ajuste lineal normalizado de la perdida de funcionalidad remanente asociado volumen de
aire consumido por atletas.

VOomasz | Ajuste lineal normalizado o r?

Atletas m = -0.0084 + 1.2533 2.68x1071% 1 0.99

4.2.2. Efectos del envejecimiento en la dinamica del flujo de

aire y la funcion pulmonar en los bronquiolos humanos

La taza de mortalidad de pacientes que necesitan ventilaciéon mecanica es de al
rededor del 35% y aumenta hasta el 53% en adultos mayores. De manera general,
con el aumento de la edad la funcion dindmica pulmonar y la mecanica respiratoria
se ven comprometidas, es por eso que se estan llevando a cabo pruebas que permitan
comprender mejor el funcionamiento de estos érganos (véase Kim et al. [35]). En es-
te articulo Kim reporta haber realizado modelos geométricos de la traque humana y
bronquios del GG; al Gy, los bronquiolos G1g al Gas y los sacos alveolares Go3 basados
en las dimensiones anatomicas reportadas para sujetos de 50 y 80 anos de edad.

Bronquios G al Gg: Se refiere a las estructuras principales del arbol traqueo-
bronquial. Incluye el bronquio principal (G1), que se bifurca en los bronquios principales
derecho e izquierdo, y las ramificaciones principales de estos bronquios, incluyendo los
bronquios lobares y segmentarios. Estos bronquios conducen el aire hacia los bronquio-
los y estan implicados en la conduccion del aire a través de los pulmones.

Bronquiolos Gy al Gas: Estos bronquiolos representan las subdivisiones mas pe-
quenas de las vias aéreas, comenzando con los bronquiolos terminales (G al G1g), que
actuan principalmente como conductos de aire, y progresando hacia los bronquiolos
respiratorios (Gag al Gaz), que comienzan a participar en el intercambio de gases al
tener alvéolos en sus paredes.

Sacos alveolares (Go3: Se refiere a las estructuras terminales en el arbol respiratorio,
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Figura 4.12: Volumen de Oxigeno que pasa por la region Gyp - Ga3 Basada en datos originales de
[18],[25] y[35].

donde ocurre el intercambio de gases. Los sacos alveolares (G3) son los espacios ter-
minales que contienen numerosos alvéolos, donde se realiza el intercambio de oxigeno
y didéxido de carbono entre el aire y la sangre.

Se realizaron simulaciones computacionales utilizando un anélisis acoplado fluido-
solido para modelos geométricos de bronquiolos y sacos alveolares bajo ventilacién
mecanica para estimar el flujo de aire y las caracteristicas de la funcién pulmonar. En
la gréafica 4.12 se observa que de tanto los datos proporcionados por CHMS, como Caio
muestran un decaimiento méas lento que el obtenido por la simulacién. Basados en estos
datos, se calculd el parametro « asociado al volumen de aire que pasa por la seccién
que va del Gyg al Gaog para tres casos, CHMS [18], Caio [25] y la simulacién [35], véase
tabla 4.6 .

Tabla 4.6: Ajuste lineal normalizado de la perdida de funcionalidad remanente asociado al volumen
de aire ventricular a lo largo de la edad, normalizado a los 30 anos.

Fuente Ajuste lineal normalizado « r?
CHMS 2011 7 = -0.0096x + 1.2902 | 3.07x107 | 0.99
Caio 2019 7= -0.01115x + 1.3347 | 3.54x1071 | 0.98
Simulacién-Kim | 7 = -0.0147x + 1.4417 | 4.67x107' | 0.98

Cakmac et al [18] concluye que la exposicién a concentraciones més altas de con-
taminacion del aire se asocié con una mayor presion arterial en reposo y una menor
funcién ventilatoria. El ozono se asocié con una capacidad reducida para el ejercicio.
Caio et al.[25] concluye que si bien la resistencia del sistema respiratorio y su disten-
sibilidad, es decir la capacidad de los pulmones de expandirse y contraerse, no cambia

con la edad, la homogeneidad del sistema respiratorio disminuye con el proceso de en-



Capitulo 4. Sistema Cardiovascular y Respiratorio

45

Tabla 4.7: Pardmetro « asociado al cam-
bio en el volumen de aire que pasa por
los bronquios y el consumido por atletas.

Fuente «
Atletas 2.68x10~10
CHMS 2011 3.07x10710
Caio 2019 3.54x10~10
Simulacién-Kim | 4.67x10~10
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Tabla 4.8: Comparacion entre la variaciéon de volumen

de aire que pasa por los bronquios segin CHMS, Ciao

y Kim y el volumen de aire consumido por atletas.
Figura hecha con datos originales de [35], [18][25]y [74]

vejecimiento. En la grafica 4.8 se comparan los resultados obtenidos en la seccién 8.1 y

8.2, se observa que la recta con pendiente menor corresponde a los atletas de alto ren-

dimiento. En la tabla 4.7 se observa que las personas que realizaron ejercicio de manera

consistente a lo largo de su vida, incluida la vejez, disipan menor cantidad de energia

por ciclo. La comparacién aqui hecha es evidencia de las consecuencias positivas que

tiene realizar ejercicio y ser una persona activa, resulta en mejor calidad de vida y una

mayor resistencia durante la vejez, ademas de tener una mayor capacidad de valerse

por sl mismo.



Capitulo 5

Sistema Digestivo y Sistema

Urinario

En esta seccion abordaremos algunas funciones y érganos del sistema digestivo y
urinario, los cuales estan estrechamente relacionados, ya que trabajan en conjunto para

mantener el equilibrio del cuerpo al procesar nutrientes y eliminar desechos.

5.1. Sistema Digestivo

El sistema digestivo es el conjunto de érganos encargados de descomponer los ali-
mentos que ingerimos, absorber los nutrientes necesarios para el cuerpo y eliminar los
desechos. Estd compuesto por la boca, faringe, eséfago, estémago, intestino grueso,
intestino delgado, higado, vesicula biliar, pancreas, recto y ano. En en esta seccién

abordaremos la pérdida de funcionalidad de algunos de estos érganos.

5.1.1. Higado

El higado esta localizado en el cuadrante superior derecho del cuerpo, justo debajo
del diafragma. Es responsable de diversas funciones tales como, la desintoxicacion del
metabolismo, la sintesis de proteinas, la produccién de diversas proteinas asi como la
produccién de enzimas digestivas. El higado también es importante para el metabolismo
pues regula las células rojas de la sangre y la glucosa, sintentizandola y almacenandola.
El higado, como los deméas érganos, estd compuesto por células. Dentro de la célula
se encuentra la mitocondria, la cual tiene una funcién fundamental en el metabolismo
energético de la célula, realizando la oxidacién del acido graso f3, el ciclo de la urea y
la produccién de ATP, en la cadena respiratoria, es un organelo compuesto por una
doble membrana, algunas de sus funciones son llevar a cabo la homeostasis, apoptosis,

metabolizar aminodcidos, lipidos, colesterol, esteroides y nucledtidos [21].

40
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Figura 5.1: Decaimiento con la edad en la cantidad de mitocondrias por unidad de area con la edad,
basada en datos originales de [69].

Tabla 5.1: Ajuste lineal normalizado asociado al cambio en la cantidad de mitocondrias por unidad
de area con la edad .

Mitocondrias Ajuste lineal normalizado « r?

por unidad de drea | 7 =-0.0104 + 1.3144 | 3.32x10710 | 0.47

A continuacién, basados en los datos de Tauchi e Al. [69], mostramos cémo cambian
las mitocondrias que se encuentran en el tejido del higado a lo largo de la vida. Ellos
realizaron un estudio donde participaron 35 hombres y 17 mujeres, ambos japoneses,
entre los 21 y 79 anos de edad. Mediante una cirugia abdominal superior se les extrajo
una muestra del tejido del higado. Estas muestras estaban microscépicamente libres
de condiciones patoldgicas. Se les realizdé una biopsia 15 minutos después de la cirugia.
También es importante mencionar que los participantes guardaron ayuno por 15 horas
previas la cirugia. Los tejidos fueron examinados con un microscopio electrénico (Hi-
tachi HU-IIB y HS-7S) a 50kV. Se Seleccionaron al azar areas de 100u%, se tomaron
ampliaciones de micrografias del citoplasma de 40 a 50 células hepaticas y se contd
el nimero de mitocondrias en estds dreas. Se encontraron alrededor de 50004% en el
area dada. En la figura 5.1 podemos ver el decaimiento de la cantidad de mitocon-
drias que hay por unidad de area con la edad. Alrededor de los 80 anos se conserva

aproximadamente el 50 % de las mitocondrias que habia inicialmente.

5.1.2. Citocromo P450

El citocromo P450, es un grupo de enzimas que se encuentra en el higado, y parti-

cipan en el metabolismo de los medicamentos, modificaAndolos en formas menos téxicas
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y mas faciles de eliminar para el cuerpo, de acuerdo al Instituto Nacional de Cancer
de Estados Unidos. Los adultos mayores, es decir aquellas personas que rebasan los 60
anos, representan el 40 % de los consumidores de medicamentos en el mundo. Schumuc-
ker en su articulo [61], indica una disminucién en el citocromo P450, a continuacién

mostramos la perdida de funcionalidad de esta enzima en el higado.

Concentracién de citocromo P450
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Figura 5.2: Decaimiento con la edad en la concentracion de citocromo P450 normalizado a los 30 anos
de edad. Gréfica basada en datos originales de [61]

Tabla 5.2: Ajuste lineal normalizado de la disminucién del citocromo P450 en hombres y muejeres.

Criterio Sexo Ajuste lineal normalizado « r?

Mujeres m=-0.0112 + 1.3354 3.55x1071 1 0.13
Hombres | 7 = - 0.0074x + 1.2242 | 2.37x1071° | 0.12

Citocromo P450

En la figura 5.2, se observa que las mujeres presentan menor concentracion de
citocromo P450 y en el cuadro 5.2 el parametro o de las mujeres es 1.50 veces mayor
que el de los hombres, es decir, hay una mayor pérdida de funcionalidad porcentual en

el caso de las mujeres.

5.1.3. Captacion de Mebrofenina

La mebrofenina es un agente radioactivo utilizado en estudios de diagnéstico por
imagenes del higado y las vias biliares. Es un compuesto que contiene el radiontclido
tecnetio-99m (99mTc), que emite radiacién gamma. Se administra por via intravenosa
y se acumula en el higado, donde es absorbido por los hepatocitos (células del higado)
y luego excretado en la bilis. Cieslak et al [22] realizaron un estudio con la finalidad de

medir la tasa de captacion mebrofenina por el higado con la edad, como un indicador
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de salud. En este estudio participaron 508 personas, entre 18 y 79 anos de edad, que
se sometieron a centello-grafia hapatobiliar (HBS) con 99mT ¢ — mebrofenina para
evaluar la funcién hepatica. La centelleo-grafia hepatobiliar con 99mTc-mebrofenina
(HBS) con SPECT-CT permite la evaluacién cuantitativa de la funcién de captacién
hepatica. De los 508 participantes, 203 presentaron higado sano. Se calculd la tasa de
captacion de 99mT'c — mebrofenina de los 203 participantes sanos de entre 18 y 79

anos de edad.

A continuacién, basada en los datos de Cieslak et al. [22] y la teoria de Montemayor-
Aldrete, se calcula la pérdida de funcionalidad del higado, con base en la tasa de
captacién de 9mT'c — mebro fenina, misma que se puede observar en la figura 5.3, ahi
también se observa, que en personas sanas la funcionalidad remanente es del 87 %, y
en el cuadro, 5.3 se ve reflejado, pues el pardmetro « es del orden de 7.85 x 1071, de
otro modo, se podria decir, que produce menos entropia que otros érganos, por unidad

de tiempo.

Tasa de Captacién de Mebrofenina
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Figura 5.3: Pérdida de la funcionalidad con la edad asociado a la tasa de captacién de mebrofenina
en pacientes con parénquima hepdtico normal. Grafica hecha con datos originales de [22].

Tabla 5.3: Ajuste lineal normalizado del cambio en la funcionalidad remanente asociada a la tasa de
captacién de mebrofenina por el higado en seres humanos.

Criterio Ajuste lineal normalizado Q@ r
Mebrofenina | 7 = -0.0024x + 1.0743 | 7.86x10~ | 0.81
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5.2. Sistema Urinario

El sistema urinario consiste en los rinones, la vejiga y los uréteres. En el interior de
los rinones la unidad funcional es la nefrona y cada rinén tiene alrededor de 1 millén
de estas. Los rinones intervienen de manera esencial en la regulacion de la homeostasis
hidrica, la composicién de electrolitos (como Na, Cl, K, HCOs), la regulacién del
volumen extracelular y con ello la presién arterial, y la homeostasis acido-basica. [9]

En esta tesis, solo revisaremos el rinén.

5.2.1. Rindén

Lo rinones filtran un liquido parecido al plasma a través de los capilares glomerulares
hacia los tubos renales (lo que aqui llamaremos filtraciéon glomerular). A medida que
el filtrado glomerular pasa por los tibulos, se reduce su volumen y su composicién
cambia debido al fenémeno de reabsorcién tubular, en el que se extrae agua y solutos
del liquido tubular, de este secrecién se forma la orina que entra en la pelvis renal.
Desde la pelvis renal, la orina pasa hacia la vejiga y es expulsada hacia el exterior

mediante la miccion.

Cambio en el tamano renal
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Figura 5.5: Funcionalidad remanente asociada a al ta-
Figura 5.4: Esquema de los rinones iz- mano de los rinones con la edad, normalizado a los 30
quierdo y derecho[65]. anos de edad. Figura hecha basada en datos de [15].

En esta seccion se calcula el parametro « del cambio en el tamano de los rinones
derecho e izquierdo respectivamente, con datos originales obtenidos del articulo de
Bolignano et al. (2014) [15]. En la figura 5.5 se observa que el rinén derecho tiene

mayor funcionalidad remanente que el izquierdo a lo largo de la vida. En el cuadro 5.4
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observamos que que el parametro « asociado al rinén izquierdo tiene un valor un poco

mayor al derecho, indicando mayor desgaste.

Tabla 5.4: Ajuste lineal normalizado de la funcionalidad remanente asociado a la talla renal porcentual,
normalizado a los 30 anos de edad.

Rinén | Ajuste lineal normalizado o r
Derecho = -0.0075x + 1.2253 | 2.38x1071Y | 0.99
Izquierdo | 7 = -0.0078x + 1.2347 | 2.48x1071% | 0.99

5.2.2. Tasa de Filtracion glomerular.

La tasa de filtracion glomerular es un indicador del funcionamiento del rinén. En
esta seccion exploramos diversas fuentes que miden la tasa de filtracién glomerular
(TFG) de pacientes sanos.

Guolin Li et al [42], quienes calcularon la TFG a partir de creatinina sérica uti-
lizando la féormula CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration).
Los datos provienen de 1,150 participantes masculinos y 623 participantes femeninos.
En el cuadro 5.5 vemos que la perdida de funcionalidad asociada a la TFG es mayor
para mujeres, quienes hacia el final de la vida conservan un 42 % de funcionalidad

remanente, mientras que para los hombres hay atin un 50 %.

Tasa de filtracion glomerular [2012]
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Figura 5.6: Funcionalidad remanente asociada a la tasa de filtraciéon glomerular con la edad, normali-
zada a los 30 afios. Gréfica basada en datos originales de [42].
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Tabla 5.5: Ajuste lineal normalizado asociado a la funcionalidad remanente de la tasa de filtracion
glomerular en hombres y mujeres a lo largo de la edad. Pardmetro o y 72.

Sexo Ajuste lineal normalizado « r?
Mujeres | m= -0.0081x + 136.1797 | 2.65x10~1Y | 0.41
Hombres | 7 = -0.0073x + 1.2186 | 2.31x10719 | 0.34

5.2.3. Cambio en la tasa de filtracién con el envejecimiento en

adultos saludables

En esta seccién se aborda la tasa de filtracion glomerular (GFR) estudiada por
Sun|[68]. Se utilizé dcido dietilentriamina penta-acético marcado con tecnecio-99m (99, Tc-
DTPA), en 201 sujetos sanos, con diferentes métodos: la ecuacién de Cockeroft-Gault
(CG), la ecuacién abreviada de Modificacién de la Dieta en la Enfermedad Renal
(MDRD) y el aclaramiento plasmatico de creatinina (Ccr), también se analizaron la

cistatina C en suero.

Tasa del filtracion glomerular (GFR) Relacion entre TFG e ingesta de proteina al dia
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Figura 5.7: Decaimiento porcentual normalizado
a los 30 anos de la tasa de filtracién glomerular
a través de diferentes criterios. Grafica elaborada
con base en los datos originales de [68].

Figura 5.8: Decaimiento porcentual normalizado
a los 30 anos de la TFG respecto a la ingesta de
proteina diaria. Figura elaborada con base en los
datos originales de [68].

Tabla 5.6: Valores del parametro a referente a la tasa de filtracién glomerular medida a través de
diferentes criterios.

GFR Ajuste lineal a r?
MDRD | 7 = - 0.7780x + 134.8159 | 2.21x107'Y | 0.86
TC 7 = - 1.1994x + 165.9237 | 2.93x1071° | 0.94
Cer T = - 1.3473x + 183.7807 | 2.98x1071° | 0.91
CG 7 = - 1.7458x + 191.3093 | 3.98x10710 | 0.97

Otra comparacién que se hace Sun [68], es entre la Tasa de Filtraciéon Glomerular
(GFR) y la tasa de ingesta diaria de proteinas. Se compara entre sujetos que tienen

una ingesta mayor al.lg/kg/d y menor al.lg/kg/d, se muestran en la siguiente grafica.
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Tabla 5.7: Relacion entre TFG y la ingesta de proteina diaria a lo largo de la edad.

2

Ingesta de proteina | Ajuste lineal normalizado Q r
>1.1g/kg/d 7 =-0.0081x + 1.2453 | 2.59x1071 | 0.85
<1l.1g/kg/d 7 =-0.0097x +1.2924 | 3.09x1071° | 0.9

Se puede observar que el pardmetro a0 es menor cuando la ingesta de proteina es por
arriba de 1.1g/kg/d, mientras que cuando la ingesta de proteina diaria es menor que
1.1g/kg/d es mayor aproximadamente medio punto, indicando que hay mayor desgaste

si no se cumplen las necesidades de ingesta de proteina diarias.



Capitulo 6
Sistema Endocrino y Reproductor

La funciéon que desempena el sistema endocrino es mantener la homeostasis de todo
el cuerpo y esto se logra mediante la coordinacién de vias de senalizacién hormonal
que regulan la actividad celular en los érganos terminales de todo el organismo. Los
mecanismos endocrinos también se ocupan de la la maduracion sexual y de capaci-
dad de los seres humanos para procrear. La maduracion sexual es el proceso también
llamado pubertad, durante el cual los humanos desarrollan las caracteristicas sexua-
les secundarias y finalmente adquieren la capacidad reproductiva. En el caso de las
mujeres, la hormona gonadotropina, estimula los ovarios para producir estrégenos lo
que provoca la aparicién del ciclo menstrual, asi como en ensanchamiento de caderas
y el crecimiento de las mamas. En el caso de los hombres, también la gonadotropina
estimula los testiculos para producir testosterona lo que conduce a la aparicién de bello
facial corporal, asi como el aumento de masa muscular y una voz grave.

Las glandulas endocrinas caracteristicas estan dispersas en todo el organismo y se-
cretan hormonas hacia el sistema circulatorio, por lo general mediante la secrecion hacia
el liquido intersticial sin mediar conductos. Los érganos efectores expresan receptores
que se unen a la hormona especifica para iniciar una respuesta celular. [9]

En este texto abordamos las hormonas: testosterona, estrogeno, del crecimiento y

DEHEAS.

6.1. Testosterona y Estrégeno

La testosterona es la hormona que se produce principalmente en los testiculos (una
parte del sistema reproductivo masculino). Es necesaria para desarrollar y mantener las
caracteristicas sexuales masculinas, como el vello facial, la voz profunda y el crecimiento
muscular.

Para calcular el pardmetro o caracteristico asociado a la concentracién de testos-

94
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Figura 6.1: Decaimiento con la edad delas hormonas testosterona en hombres y Estrégeno en mujeres
respectivamente. [63].

Tabla 6.1: Ajuste lineal normalizado de la disminucién de testosterona total y libre.

Hormona Ajuste lineal normalizado a r?

Estréogeno 7 =-0.0321x + 1.96231 | 1.02x107Y | 0.67
Testosterona Total | 7 = - 0.0062x + 1.1851 | 1.96x10~'° | 0.87
Testosterona Libre | 7 = - 0.0095x + 1.2874 | 3.04x10719 | 0.97

terona en los hombres, nos basamos en los datos originales de Vermeulen et al. [75]
quienes reportan, realizaron un estudio en el que tomaron muestras de sangre de un
conjunto de hombres saludables, no obesos, con un indice de masa corporal de entre
20 a 26 kg/cm, cuya edad oscilaba entre 25 y 100 anos de edad, todos viviendo en una
zona semi-industrial.

En la figura 6.1, observamos la perdida de funcionalidad remanente asociada a la
testosterona total y libre en los varones. La testosterona total, es aquella que circula
por la sangre e incluida la testosterona libre. La testosterona libre y la que se encuentra
ligada a proteinas. La testosterona libre es la que puede entrar en las células y llevar a
cabo sus funciones, como el mantenimiento de la libido, la produccion de esperma y el
desarrollo de los caracteres sexuales masculinos. En la figura, también observamos que
la testosterona total se mantiene con un mejor porcentaje de funcionalidad remanente a
lo largo de la vida que la testosterona libre, en el cuadro 6.1 se observa que el parametro
« asociado a la forma libre de la hormona es 1.5 veces mayor que en su forma total.

De acuerdo con Seidman et Al. [63], la disminucién con la edad de la testostero-
na, tiene diversas consecuencias adversas en los hombres, tales como debilidad, fatiga,
reduccion de la masa muscular y ésea, alteracion de la hematopoyesis, oligospermia,

disfuncién sexual, depresion, ansiedad, irritabilidad, insomnio y deterioro de la memo-
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ria.

El estrogeno es una hormona que producen la mujeres, en mayor cantidad durante
la edad reproductiva y que disminuye durante la menopausia. A continuacién, con base
en los datos originales de Lambert et al. [37], calculamos la pérdida de funcionalidad
remanente asociada al estrogeno liberado en orina.

En la figura 6.1, observamos que después de los 60 anos, la cantidad de estrogeno
presenta es practicamente nula, en el cuadro 6.1, se observa que incluso su parametro
a ha cambiado de orden de magnitud, con un valor de 1.017x107% mientras que
la mayoria de los érganos estdn en un orden de 107 y los que se degeneran més

lentamente en 1071,

6.2. Sulfato de dehidroepiandrosterone (DHEAS)

De acuerdo a Lambert et al. [37], el segundo sistema hormonal en mostrar cam-
bios con la edad, son los niveles circulantes de dehidroepiandrosterona (DHEA) y su
sulfato (DHEAS), los cuales disminuyen gradualmente con la edad, resultando en la

.Adrenopausia”.

DHEAS
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Figura 6.2: Decaimiento de la hormona DHEAS. Datos obtenidos de [37].

En la figura 6.2, observamos que los hombres tienen una mayor pérdida de funcio-
nalidad que las mujeres, pues mientras a los 80 anos, para ellos queda un 40 %, para las
mujeres queda ain un 50 % de funcionalidad remanente, asimismo, en el cuadro 6.2,
se observa que el pardmetro a asociado a esta hormona, es 0.33 mayor en los hombres

que en las mujeres.
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Tabla 6.2: Ajuste lineal normalizado de la disminucién estrégeno liberado en orina.

DEHEAS | Ajuste lineal normalizado o r?
Mujeres m = -0.0103x + 1.3095 3.27x1071Y | 0.33
Hombres = -0.0113x + 1.3405 3.60x1071Y | 0.53

6.3. Hormona del crecimiento

También, de acuerdo a Lambert et al, [37], el tercer sistema endocrino que dis-
minuye gradualmente su actividad con el envejecimiento es el sistema de la hormona
de crecimiento (GrowthHormone) de crecimiento similar a la insulina I (IGF-I). A
continuacion, en la figura 6.3, se muestra la pérdida de funcionalidad asociado a esta
hormona. Notemos que en este caso, los hombres preservan mayor funcionalidad que
las mujeres al o largo de la vida, y que mientras a los 80 anos, los hombres conservan

casi el 70 % de esta, las mujeres tan solo conservan el 50 %

IGF-I
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Figura 6.3: Decaimiento de la hormona del crecimiento IGF-1. Datos obtenidos de [37].

Tabla 6.3: Ajuste lineal normalizado de la disminucién estrégeno liberado en orina.

IGF-I | Ajuste lineal normalizado a r?

Mujeres 7 = -0.0091x + 1.2724 2.88x10710 | 0.33
Hombres = -0.0069x + 1.2096 2.22x10710 | 0.15




Capitulo 7

Sistema Tegumentario y

Musculoesquelético

En esta seccion abordaremos a los sistemas tegumentario y musculo esquelético.
Esos sistemas son, quiza los méas grandes en area y volumen, del ser humano. El sistema
tegumentario, tiene el 6rgano mas grande del cuerpo humano, que es la piel, mientras
que el sistema musculoesquelético, es un conjunto de musculos y huesos que protegen

al resto de los 6rganos mientras que nos proporcionan estabilidad y movilidad.

7.1. Sistema tegumentario

El sistema tegumentario estd compuesto por la piel, el cabello, las unas, las glandulas
sudoriparas y sebdceas. Es el sistema més grande del cuerpo humano, ya que cubre toda

la superficie externa y actia como una barrera protectora entre el cuerpo y el entorno.

7.1.1. Elasticidad de la piel

La elasticidad en la piel consiste en su capacidad de estirarse y volver a su forma
original, permitiendo mantener firmeza en ella misma. La elasticidad depende princi-
palmente de dos proteinas, la elastina y el colageno. La elastina esta constituida por
aminodacidos como la glicina, prolina, desmosina e idodesmosina, que forman las fibras
elasticas. El colageno es una proteina fibrosa formada por cadenas de aminoacidos,
(glicina, prolina e hidroxiprolina) que forman una triple hélice, brindando estructura a
los tejidos, asi como flexibilidad y elasticidad, se encuentra en los cartilagos asi como
en la piel. Con la edad la produccién de estas dos proteinas disminuye, lo que resulta
en una piel mas flacida y con menor capacidad de recuperarse. La exposicién al sol, el

tabaquismo, deshidratacion y mala nutricién son factores que influyen en el deterioro

58
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temprano de la elasticidad de la piel. Mantener una buena hidratacién, humectar la piel

y usar bloqueador solar, ayudan a mantener la elasticidad de la piel por méas tiempo.

Brazo, espalda y cara.

En esta seccion se analiza el cambio en la elasticidad de la piel con la edad. Ryu
et al. [58] condujeron un estudio en que midieron la elasticidad de la piel de un total
del 96 mujeres coreanas, entre 20 y 75 anos de edad, utilizando un aparato de succion
no invasivo llamado cutometro. La regiones medidas fueron la piel de la cara, brazo
superior y la espalda baja. También Sumino et al. [67] midieron la elasticidad de
la piel del antebrazo posterior de 221 mujeres japonesas saludables de entre 20 y 87
anos de edad. En la figura 7.1 presentamos el cambio en la funcionalidad con la edad,
asociado a la elasticidad de la piel. Observemos que la regiéon donde hay una significativa
pérdida de elasticidad en la piel es la cara, mientras que en el brazo superior y la espalda
baja, siguen una perdida de funcionalidad en la elasticidad mas parecida entre si. En
el cuadro 7.1 vemos que el pardmetro o correspondiente a la cara es 1.2938 x 1010
y 1.4871 x 107'Y mayor que para el brazo superior y la espalda baja respectivamente,
dicho de otro modo, mientras que al final de la vida la elasticidad de la piel de la
espalda y el brazo mantiene cerca del 60 % de su funcionalidad remanente, la piel de
la cara tan solo mantiene poco mas del 25 % de su funcionalidad remanente. Hay una

diferencia del 35 % de funcionalidad remanente entre una y otra parte de la piel.

Elasticidad en la Piel.
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Figura 7.1: Funcionalidad remanente asociada a la elasticidad de la piel de la cara, brazo, antebrazo y
espalda, normalizada a los 30 afnos de edad. Figura elaborada con base en los datos originales de [58]

y [67].
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Tabla 7.1: Ajuste lineal normalizado asociado a la elasticidad de la piel. Pardmetro alpha y 72

Longitud | Ajuste lineal normalizado @ r?

Espalda 7 =-0.0057x + 1.1707 | 1.81x107!Y | 0.26
Brazo 7 =-0.0063x + 1.1890 | 1.99x10~'Y | 0.45
Antebrazo | 7 = - 0.0067x + 1.2037 | 2.15x107° | 0.52
Cara m=-0.0104x + 1.3114 | 3.29x107'Y | 0.51

7.1.2. Flujo de sangre de la piel de los deltoides

En esta seccién se estudia el cambio en el flujo de sangre en la piel con la edad,
basados en datos originales de Tsuchida et al. [72], quienes realizaron un estudio, donde
a 65 hombres se les midi6 el flujo de sangre por la piel de los deltoides con el método de
aclaramiento de Xenon 133. En la figura 7.2 se observa la regresion lineal normalizada
a los 30 anos, asociada al flujo de sangre por la piel de los deltoides a lo largo de la
vida. Es notoria la disminucion del flujo, en el cuadro 7.2 vemos que el pardmetro « es
bastante grande comparado con otros 6rganos. La disminucién de flujo de sangre por la
piel, puede ser debido a la asterosclerosis que es el endurecimiento y estrechamiento de
los vasos sanguineos, que puede terminar en la obstruccion de los mismos, impidiendo

la oxigenacion de diversas zonas del cuerpo.
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Figura 7.2: Cambio del flujo de sangre por la piel en la region de los deltoides, con la edad, normalizado
a la edad de 30 afios. Figura elaborada a partir de datos originales de [72].

Tabla 7.2: Ajuste lineal normalizado del flujo ed sangre en la piel con la edad. Pardmetro alpha y 72

- Ajuste lineal normalizado o r?

Flujo de Sangre en la piel | 7 = - 0.0139x + 1.4199 | 4.44x107%° | 0.40
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7.2. Sistema Musculo-esquelético

El sistema musculo-esquelético estd compuesto por huesos, miusculos, tendones,
ligamentos y articulaciones, cuya funcién principal es proporcionar soporte estructural
al cuerpo, permitir el movimiento y mantener la estabilidad. Ademéas de su papel en
la locomocion, este sistema protege los érganos internos, participa en la produccion de
células sanguineas a través de la médula dsea y almacena minerales esenciales como
el calcio y el fésforo. La interaccion coordinada entre sus componentes es fundamental

para la realizacién de las actividades cotidianas y el mantenimiento de la postura [9].

7.2.1. Densidad Mineral Osea

En esta secciéon estudiaremos como cambia la densidad mineral 6sea con la edad. La
densidad mineral 6sea (DMO o bone mineral density BMD) es un pardmetro que deter-
mina la cantidad de minerales, principalmente calcio y fésforo en los huesos, asi como
también de compuestos como colageno y elastina, mismas que no sélo se encuentran
en los huesos, sino también en los ligamentos y articulaciones, los cuales también son
parte del sistema musculo-esquelético. La densidad mineral dsea sirve también como
un indicador de salud, resistencia y calidad de vida. En general a una mayor densidad
Osea se le asocian huesos fuertes y resistentes, mientras que una baja densidad, puede
indicar osteoporosis o una mayor propension a sufrir fracturas, riesgo que aumenta con
la edad.

En esta primera parte estudiaremos la densidad mineral 6sea asociada a la espina
lumbar, y el trocanter, radio distal, cabeza de fémur y tridngulo de Ward. Para esto, nos
basamos en los datos de [3], quienes realizaron un estudio con alrededor de 250 mujeres
blancas de entre 20 a 80 anos de edad, que no presentaron fracturas, enfermedades
créonicas ni anomalias asociadas con la enfermedad 6sea metabdlica. Para medir la
densidad del radio distal se utilizé absorciometria de un solo fotén, mientras que para
medir la densidad dsea de la columna y el fémur se utilizé absorciometria fotonica dual y
para medir el calcio total del cuerpo (TBCa) se midié utilizando andlisis por activacién
de neutrones y recuento corporal total en el Laboratorio Nacional de Brookhaven.

Por claridad ubicaremos donde se encuentra cada secciéon désea. La espina lumbar
incluye las cinco vertebras mas préximas a la cadera como se marca en la figura 7.3, lo
que solemos llamar espalda baja. Luego, en la parte superior del fémur, se encuentra la
seccion intertrocanter, el tridngulo de Ward y el cuello de fémur como se marca en la
figura 7.4, nétese que son secciones colindantes del mismo hueso. Finalmente, debajo
de la muneca, en el brazo, se encuentra el radio distal como se puede apreciar en la

figura 7.5.
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Figura 7.4: Esquema del
Figura 7.3: Esquema ilustrati- fémur, senalando tridangulo de
vo de la espina lumbar. Imagen Ward, parte intertrocanter y Figura 7.5: Esquema del radio
tomada de [65] cuello femoral [65]. distal [65].

Como podemos notar, todas estas secciones éseas son sumamente importantes para
que las personas puedan tener una movilidad adecuada, y también debe saltar a la
mirada, que son zonas de las de las que a menudo se quejan las personas de sentir
dolor.

En la gréfica 7.6 se observa la pérdida de densidad a lo largo de la vida en diferentes
secciones 6seas, cada una de estas rectas representa el promedio de el caso de entre 150 y
200 mujeres. Observemos que las secciones 6seas que tienen menor pérdida de densidad
dsea son: la espina lumbar y en el trocédnter (hueso ubicado en la parte superior del
fémur colindante con la cadera). Por otro lado, las que presentan mayor desgaste son
el tridngulo de Ward, el cuello femoral al mismo nivel casi que el radio distal . En la
tabla 7.3 se observa que el tridngulo de Ward presenta mayor decaimiento funcional.

Tabla 7.3: Ajuste lineal normalizado sobre la densidad mineral ésea a lo largo de la vida, normalizado
a los 30 anos de edad.

Hueso Ajuste lineal normalizado Q@ r?
Espina Lumbar 7w =-0.0039x + 1.11172 | 1.24x1071° | 0.10
Trocanter 7 = -0.0046x + 1.1372 1.45%x1071° | 0.02
Radio Distal 7 =-0.0052x + 1.1574 | 1.66x10710 | 0.49
Cuello de Fémur 7 =-0.0053x + 1.1602 | 1.69x107° | 0.16
Tridngulo de Ward | 7 = -0.0074x + 1.22327 | 2.37x1071° | 0.19

Se espera que este tipo de andlisis y conocimiento sobre la funcionalidad remanente
porcentual, sea un eficaz indicador para indicar tratamiento o prevenciéon de posibles
fracturas en pacientes. A través de los resultados de una desitometria désea, es posi-
ble calcular el pardmetro o y determinar el no solo el deterioro sino la funcionalidad

remanente del paciente.
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Figura 7.6: Pérdida de densidad mineral ésea con la edad, a la edad de 30 anos, en diferentes huesos.
Figura basada en datos originales de [3].

Otro pardmetro para estudiar la densidad mineral dsea, son los llamados factores
de crecimiento similares a la insulina. Estos son una proteina elaborada por el cuerpo
que estimula el crecimiento de muchos tipos de células. El factor de crecimiento similar
a la insulina es semejante a la insulina (una hormona elaborada en el pancreas). Hay
dos formas de factor de crecimiento similar a la insulina que se llaman IGF-1 e IGF-2,
de acuerdo a [34].

Los datos para calcular el a de la concentracién de IGF-I fueron tomados del articulo
de Bennett et al. [10]. Las concentraciones séricas de factores de crecimiento similares
a la insulina (IGF) se midieron por radioinmunoensayo (RIA) en 57 mujeres sanas,
cuya edad oscila entre los 30 y 90 anos, 29 mujeres no tratadas con osteoporosis pos-
menopausica y fracturas por compresion vertebral, de edades entre 55 y 75 anos. Estos
valores se correlacionaron con la densidad mineral ésea (DMO) del radio distal y medio
evaluada mediante absorciometria de un solo fotén y de la columna lumbar evaluada
mediante absorciometria de dos fotones, asi como con el calcio sérico y urinario, fésforo,
creatinina, fosfatasa alcalina, PTH inmunorreactiva, hidroxiprolina urinaria y aclara-

miento de creatinina.

Tabla 7.4: Concentracién de IGF-I a lo largo de la edad, normalizado a los 30 afios de edad.

Ajuste lineal normalizado o r?

IGF-I m=-0.0067x + 1.2025 2.14x10710 | 0.16
IGF-II 7= -0.0012x + 1.0377 3.99x10711 1 0.10

Se aprecia en la grafica 7.7 que la concentracién de IGF-I decae considerablemente

con la edad, mientras que la concentraciéon de IGF-II decae muy poco con la edad. De



Capitulo 7. Sistema Tegumentario y Musculoesquelético 64

Concentracion de IGF-1 & IGF-IIl en Mujeres

100 4

90 1

80

FR(%)

70 1

60 -

— IGFI
501 — 1GF

30 40 50 60 70 80 90 100
Edad en afos

Figura 7.7: cambios en la concentracion de IGF-I & IGF-II en mujeres normales con la edad. Figura
realizada con base en los datos originales de [10].

acuerdo al a Bennet et Al. [10], En mujeres con osteoporosis posmenopausica, los niveles
de IGF-I y II en suero no diferian de las concentraciones en mujeres sin osteoporosis de
edad similar y no se correlacionaron con la DMO. En ninguno de los grupos se encontrd
una correlacion entre IGF-I o II en suero y las proteinas o cationes séricos o urinarios.
Por lo tanto, no hubo evidencia de que una sintesis alterada de IGF-I y II contribuya a
la patogénesis del sindrome de osteoporosis tipo I (posmenopdausica), que se caracteriza

por una pérdida acelerada de hueso trabecular y fracturas por compresion vertebral.

7.2.2. Cartilago Articular

EL cartilago articular es un tejido conectivo flexible y semitranslicido que se en-
cuentra en las superficies de los huesos en las articulaciones articulaciones moviles,
como la rodilla, la cadera o el codo. Su funcién principal es permitir el movimiento
suave y sin friccion entre los huesos, ademas de absorber los impactos que se generan
durante actividades como caminar, correr o saltar, estd compuesto por condrocitos,
colageno y glicoproteinas.

En esta seccién se estudia la cantidad de colageno depositado en las articulaciones,
basdndose en los datos de Verzijl et al. [76]. En su articulo, reportan haber analiza-
do cartilago articular humano macroscépicamente normal, obtenido post mortem de
los céndilos femorales dentro de las 18 horas posteriores al fallecimiento. Los céndilos
femorales son los cartilagos de la parte baja del fémur, en la figura 7.8 estan represen-
tados de color azul. Los pacientes no presentaban antecedentes clinicos de trastornos
articulares. La muestra incluia una poblacién de 60 donadores, con edades que oscila-

ban entre 2.5 y 103 anos. Las muestras de tejido fueron preservadas a —20° antes de
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Figura 7.8: Esquema ilustrativo de los céndilos femorales.

realizar los andlisis.

En la gréafica 7.9 se observa la perdida de funcionalidad remanente asociada al
contenido de aminoacidos en el cartilago humano, en la tabla 7.5 se observa que el
parametro de envejecimiento que mide el deterioro a cada ciclo disipativo, o es un
factor 10 menor para la Hidroxi-lisina que para la Arginina. Es importante recordar
que los aminodacidos son los encargados de formar las proteinas estructurales del tejido,
en este caso del cartilago, asi como su reparacién y mantenimiento. Con la disminucion
de aminoécidos, solo se puede esperar un deterioro en los cartilagos, por ejemplo el
endurecimiento de los mismos debido a la falta de colageno, teniendo como consecuencia
una menor movilidad y flexibilidad conforme avanza la edad, lo cual impacta de manera

negativa en la calidad de vida de los adultos mayores y limita su independencia.

Contenido en aminoéacidos Digestibilidad de |la colagenasa
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Figura 7.9: Disminuciéon en el contenido de Figura 7.10: Disminucién en la proporcién de
aminoacidos en el cartilago digerido por la co- coldgeno del cartilago digerido por la colagenasa
lagenasa de C. histolyticum a lo largo de la vida, de C. histolyticum a lo largo de la vida, norma-
normalizado a 30 anos. Figura obtenida a partir lizado a 30 anos.Figura obtenida a partir de los
de los datos originales de [76]. datos originales de [76].
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Tabla 7.5: Ajuste lineal normalizado del cambio en el contenido de aminoécidos a lo largo de la vida,
normalizado a los 30 anos de edad.

Aminoécido Ajuste lineal normalizado Q r?
Arginina 7 =-0.0012x + 1.0368 | 3.90x107% | 0.43
Hidroxi-lisina 7= -0.0008x + 1.0264 2.79x107 1 | 0.21
Colageno en Cartilago | 7 =-0.0117x + 1.3520 | 3.72x107' | 0.56

7.2.3. Capacidad Oxidativa y Envejecimiento en los Musculos

Humanos

La capacidad oxidativa es la habilidad de los musculos de usar oxigeno para producir
energia a través de el metabolismo aerobio. También funciona como un indicador de la
eficiencia de como las fibras musculares pueden convertir el oxigeno y nutrientes como
la glucosa y los pacidos grasos en ATP.

En esta seccion se calcula el parametro « asociado a la constante de tasa de recu-
peracién (K. ) como una funcién de la edad, donde Kp¢, representa los cambios en
el fosfato de creatina. Este cédlculo se realiza utilizando con datos originales de Conley
et al.[23] El fosfato de creatina actia como una reserva rapida de energia en las células
musculares. Durante el ejercicio intenso, los musculos requieren energia rapida, propor-
cionada por el ATP, sin embargo estas reservas se agotan rapidamente (en segundos),
entonces el fosfato de creatina cede un grupo fosfato del ADP para regenerar ATP
rapidamente. También permite que los musculos trabajen durante periodos cortos de
alta intensidad. En este estudio participé un grupo de 50 personas de entre 25 y 80

anos de edad.

Tasa de Recuperacién Kpcr Capacidad Oxidativa
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Figura 7.11: Tasa de recuperacién porcentual de
Kper normalizada para 30 anos de edad. Figura
hecha con datos originales de [23].

Figura 7.12: Capacidad oxidativa porcentual nor-
malizada para 30 anos de edad. Figura hecha con
datos originales de [23].

En la tabla 7.6 presento el pardmetro a asociado a la la tasa de recuperacion, y

vemos que a los 80 queda un 40 % de funcionalidad remanente, en la figura 7.12, a los
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80 anos se tiene cerca del 35% de funcionalidad remanente asociada a la capacidad
Oxidativa. En la tabla7.6 se puede ver que el pardmetro o asociado a la capacidad oxi-
dativa es 1.5 veces mayor que el de la tasa de recuperaciéon K., o tasa de recuperacion

de fosfato en creatina.

- Ajuste lineal normalizado a r?
Tasa de Recuperacién Kep, | m = -0.01115x + 1.33458 | 3.54x10710 | 0.34
Capacidad Oxidativa 7= -0.36573x + 1.38055 | 4.02x10~10 | 0.33

Tabla 7.6: Ajuste lineal normalizado de la tasa de recuperaciéon y capacidad oxidativa de los musculos.

7.2.4. Receptor de Vitamina D en el Tejido Muscular.

La vitamina D ayuda al cuerpo a usar el calcio y el fosforo para fortalecer los
huesos y también ayuda a la movilidad de los musculos[34]. En esta seccién se aborda
la disminucién de receptores de vitamina D en los musculos, con la edad. Para esto, nos
basaremos en los datos originales de Bischoff-Ferrari et al. 2004 [13], quienes reportan
haber realizado un estudio donde obtuvieron muestras de biopsias del musculo gliteo
medio, durante la cirugia de 20 pacientes femeninas que se sometieron a artroplastia
total de cadera, las cuales eran mayores de 65 anos y de hasta 86 anos de edad, también
se estudiaron muestras de biopsias del musculo transverso espinal, tomadas durante
la cirugia de 2 pacientes femeninas con operacién de columna, con una edad media
de 55.2 anos £19.6 anos. Las muestras fueron tratadas mediante la tinciéon inmuno-
histolégica del receptores de vitamina D (RVD) utilizando un anticuerpo monoclonal
de rata dirigido al RVD. Se contaron 500 nicleos por muestra de persona para evaluar
la expresion cuantitativa. Las concentraciones séricas de 25-hidroxi-vitamina D y 1.25
-dihidroxi-vitamina D se evaluaron el dia de la admision a la cirugia. En la figura
7.13 se observa la perdida de funcionalidad del asociada a la recepciéon de vitamina
D, podemos ver, que a los 80 amnos, es cercana al 73% y en la tabla 7.7 vemos que el
pardmetro o asociado es de 1.7268 x 107!°, podrfamos decir que en comparacién con
la capacidad oxidativa del musculo o la tasa de recuperacion de K., es pequeno, es

decir se deteriora menos con la edad.

Tabla 7.7: Ajuste lineal normalizado del numero de niicleos positivos para los receptores de vitamina
D.

- Ajuste lineal normalizado Q@ r
Receptor de vitamina D | 7 = - 0.0054x + 1.1635 | 1.73x107° | 0.96
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Figura 7.13: Nimero de nucleos positivos para los receptores de vitamina D normalizado para 30 anos
de edad.Figura hecha con datos originales de [13]

7.2.5. Cambio en el area muscular y los musculos esqueletales

con la edad.

En esta seccién se estudia el area muscular del musculo vastus lateralis y de la
pantorrilla. Los datos utilizados aqui provienen del estudio realizado por Lexell et al.
[41], quienes reportan, extirparon el musculo vastus lateralis de la pierna derecha de
31 hombres, previamente sanos de entre 14 y 83 anos de edad, en un periodo de menos
de tres dias después de su fallecimiento. Segun Lexell [41], la atréfia del vastus lateralis

con el envejecimiento se debe principalmente a la pérdida de fibras musculares tipo 2.

Tabla 7.8: Ajuste lineal normalizado del drea muscular a los 30 afios de edad, pardmetro a y 2

- Ajuste lineal normalizado « r?

Area muscular | 7 = -0.0076x + 1.22885 | 2.42x1071% | 0.60

Se observa que si bien, a lo largo de la adolescencia y hasta alcanzar la adultez hay
un aumento notorio en la masa muscular, una vez alcanzada la madurez sexual el area
muscular de manera natural se va reduciendo, y vemos en la grafica 7.14 que alrededor
de los 80 anos, la funcionalidad de los musculos se encuentra al 60 % de su poder inicial
entre los 25 y 30 anos de edad.

Ahora se analiza el cambio en las Fibras tipo 1 y 2 con la edad. las fibras de tipo
1 son de contraccion lenta y de metabolismo aerobio, dependiendo del oxigeno para
producir energia mientras que las fibras tipo 2 son de contraccién rapida y se usan en

actividades de alta intensidad y corta duracion.
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Figura 7.14: Area del misculo vastus lateralis, Figura 7.15: Esquema ilustrativo del miusculo
normalizada a los 30 anos de edad. Figura hecha  vastus lateralis.Figura hecha con datos origina-
con datos originales de [41]. les de [36].

Lexell et al. [40] reportan haber contado la cantidad de fibras tipo 2 en un drea
transversal del musculo vasto lateral de 48mm?. En la figura 7.16 observamos que hay
una disminucién importante en la cantidad de fibras tipo 2 que componen el musculo
y que se refiere a las fibras de contraccién y aquellas que también guardan un poder
explosivo para cuando se hace ejercicio. Ademés en la gréafica 7.16, podemos observar
que su tamano disminuye, limitando asi la funcionalidad remanente. En la tabla 7.9 se
presenta el valor del parametro a.

Tabla 7.9: Ajuste lineal normalizado sobre el area total y relativa de las fibras musculares tipo 2,
normalizado a 30 anos de edad.

Area Ajuste lineal normalizado Q@ r
Fibras tipo 2 | 7 = - 0.0053x + 1.1599 | 1.70x1071% | 0.31

Area Muscular de la pantorrilla

Es esta seccion estudiaremos el cambio con la edad en la pantorrilla con base en
datos originales de Lauretani et al. [38] quien reporté participaron 1.030 personas
clinicamente sanas entre 20 y 102 anos de edad, de las cuales 469 son hombres y 561
son mujeres.

Lauretani et al. [38] realizaron una tomografia de la parte baja de la pierna a

todos los participantes del estudio, para evaluar él area transversal de la pantorrilla.
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Figura 7.16: Area muscular normalizada a la edad de 30 afios. Figura basada en datos originales de
[40].

En la siguiente grafica se muestra la disminucién porcentual en el area muscular de
la pantorrilla de hombres y mujeres. Se observa que en los hombres la pérdida de
funcionalidad es mayor que en las mujeres. En la tabla 7.10 se observa que el parametro
a asociado al area muscular de la pantorrilla de los hombres es 1.47 veces mayor
que en el caso de las mujeres, incluso se observa un cambio de magnitud en el super
indice, considero que esto esta asociado a que los hombres desarrollan musculos mas
grandes que las mujeres debido a la presencia de testosterona que producen en mayores
cantidades que ellas, musculos que de no ejercitarse constantemente perderan fuerza y
pasan de ser muy grandes a ser apenas suficientes para sostenerse. En otras palabras,
el cambio en el area muscular en el caso de los varones, al pasar de jévenes a viejos
es muy grande, mientras que las mujeres nunca desarrollan musculos tan grandes, y el

cambio en el area es menor.

Tabla 7.10: Ajuste lineal normalizado de la disminucién en el drea muscular de la pantorrilla a lo largo
de la edad, normalizado a los 30 anos de edad.

Area Muscular de la Pantorrilla | Ajuste lineal normalizado Q@ r?
Hombres m =-0.0042x + 1.1261 | 1.33x107%° | 0.23
Mujeres 7= -0.0028x + 1.0856 | 9.05x10~! | 0.11

Ahora en la grafica 7.18 se presenta la disminucion en la torque generada al extender
la rodilla, a lo largo de la edad y se compara el caso de hombres y mujeres. Es notorio
que la torque disminuye mas en el caso de las mujeres. En la grafica 7.11 se observa que
el pardmetro « es una unidad mayor en el caso de las mujeres. A manera de ejemplo,

recordemos que el torque de la extension de la rodilla, indica nuestra posibilidad de
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Figura 7.17: Disminucién del area muscular correspondiente a la pantorrilla, normalizada a los 30 anos
de edad. Figura realizada con base en los datos originales de [38].

caminar, trotar o correr, patear algin objeto o hacer sentadillas. Cada una de las
acciones antes mencionadas impactan en nuestra calidad de vida, y més aun, cuando
seamos viejos, la posibilidad de que seamos independientes y podamos llevar a cabo

nuestras actividades basicas.
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Figura 7.18: Potencia muscular porcentual, normalizada los 30 anos de edad.Figura realizada con base
en los datos originales de [38].

En la grafica 7.19 se muestra la perdida de funcionalidad asociada al agarre ma-
nual, aqui nuevamente, los hombres presentan mayor funcionalidad remanente que las
mujeres, sin embargo, en la grafica 7.12, vemos que el parametro «, varia apenas por
0.3196 x 10~'°. Ahora, es un buen momento, para pensar en qué actividades, tu capa-

cidad de agarre manual es importante, por ejemplo, quizd si tocas algin instrumento
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Tabla 7.11: Ajuste lineal normalizado de la torque debida a la extensién de rodilla a lo largo de la
edad, normalizada a la edad de 30 anos.

Torque | Ajuste lineal normalizado Q@ r
Mujeres 7= -0.0095x + 1.2862 3.02x1071Y | 0.38
Hombres | 7 =-0.0077x + 1.2314 | 2.45x107% | 0.32
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Figura 7.19: Fuerza en el agarre manual a lo largo de la vida, normalizada los 30 anos de edad.Figura
hecha con datos originales de [38].

musical como la guitarra, el violin o el cello, necesites una capacidad de sostener con
suavidad tu instrumento, por otro lado, la gran mayoria de nosotros, ha necesitado
cargar una bolsa con la despensa de la semana, una bolsa de naranjas o quiza una gran
bolsa de basura,o bien agarrarte fuerte del pasamanos del transporte publico, y algo
que ha salvado multiples veces nuestra vida, tomar de la mano a nuestros seres queri-
dos, para ayudarles a cruzar la calle, o quiza para cargar en brazos a un nino pequeno.
Cualquiera que sea el caso, es una capacidad se suma importancia para nuestro dia a
dia.

Tabla 7.12: Ajuste lineal normalizado de la perdida de agarre manual a lo largo de la vida, normalizada
a la edad de 30 anos.

Agarre Manual | Ajuste lineal normalizado « r?
Mujeres 7 =-0.0101x + 1.3041 | 3.21x10719 | 0.44
Hombres = - 0.0092x + 1.2767 2.92x1071 | 0.51

En la figura 7.20, se muestra el cambio en la potencia muscular con la edad. La
potencia muscular, se refiere a la capacidad de un musculo de realizar un esfuerzo, mas
especificamente, la capacidad de generar una fuerza con rapidez. Esta capacidad, es la

responsable de que podamos sostenernos antes de caer si llegamos a tropezar, es lo que
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Tabla 7.13: Ajuste lineal normalizado de la potencia muscular a lo largo de la vida, normalizada a la
edad de 30 anos.

Potencia | Ajuste lineal normalizado « r?

Mujeres 7w = -0.0143x + 1.4301 4.55x10710 | 0.65
Hombres 7= -0.0114x + 1.3416 3.61x1071° | 0.61

nos permite dar un salto alto, y también la capacidad que nos permite compensar en

si sentimos desequilibrio.
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Figura 7.20: Potencia muscular porcentual, normalizada los 30 anos de edad.Figura realizada con
datos originales de [38].

En general, en los casos de torque de la extension de la rodilla, agarre manual y
potencia muscular, los hombres, presentan mayor funcionalidad remanente, con base en
el capitulo previo (sistema endocrino), considero que la diferencia se debe a la hormona
testosterona, que si bien es producida por tanto hombres como mujeres, los hombres
la producen en mayores cantidades que las mujeres.

Cada una de las habilidades antes mencionadas son fundamentales para nuestra
vida diaria, no importa si eres un atleta, o un telefonista, necesitas poder llevar a
cabo las funciones de las que recién hablamos. La sarcopenia es una afeccién que
sufren los adultos mayores, caracterizada por la pérdida de masa muscular, fuerza y
funcionamiento en los musculos, con la finalidad de no llegar a padecerla o de minimizar
sus efectos, a manera de inversion propongo que desde ahora hagas ejercicio, pues como
se menciond en el capitulo 5, sobre el sistema respiratorio, realizar ejercicio de manera
constante, a lo largo de nuestras vidas, nos permitird llegar en mejores condiciones a
nuestra vida adulta mayor, permitiéndonos ser independientes, y valernos por nosotros

mismos.
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7.3. Velocidad de Marcha y envejecimiento

Otro aspecto que se analiza Lauretani [38] y que estd directamente relacionado con
las condiciones de torque de extensién de pierna, area muscular y poder muscular de
la pantorrilla estudiadas antes, es la velocidad de caminata. La posibilidad de caminar,
y desplazarse es un indicador contundente del estado de salud de una persona. En la
grafica 7.21, se observa que hay una mayor pérdida de funcionalidad en las mujeres que
en los hombres, también, en la tabla 7.21 observamos que las mujeres disipan mayor
calor al ambiente, es decir, el pardmetro « es ligeramente mayor, indicando un desgaste

un poco mayor al de los hombres.
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Figura 7.21: Funcionalidad remanente asociada a la velocidad de caminata.Figura realizada con base
en datos originales de [38].

Tabla 7.14: Ajuste lineal normalizado de la perdida de funcionalidad remanente en la velocidad al
caminar a lo largo de la vida, normalizado a los 30 afios de edad.

Velocidad de Caminata | Ajuste lineal normalizado Q@ r?
Hombres 7 =-0.0051x + 1.1543 | 1.63x1071% | 0.21
Mujeres m =-0.0074 +1.2223 2.35x1071% | 0.37

Bohannon et al. en su articulo de 1997 [14] también realizaron experimentos donde
participaron 230 voluntarios saludables entre 21 y 79 anos de edad. Los participantes
caminaron una distancia de 7.62 metros, primero a la velocidad con la que normalmente
caminan y se sienten cémodos, y en el segundo caso, caminando tan rapido como les
fuera posible sin correr.

En la figura 7.22, se muestra la perdida de funcionalidad asociada a la velocidad
de caminata para hombres y mujeres. Notamos, que en general, los hombres preservan

mayor funcionalidad a lo largo de la vida que las mujeres, en este aspecto en particular,



Capitulo 7. Sistema Tegumentario y Musculoesquelético 75

por ejemplo, a los 80 anos, los hombres conservan aproximadamente el 70 % de la
funcionalidad, mientras que las mujeres tan solo el 60 %. En la tabla 7.15, se muestran

los valores del parametro a.

Velocidad de Marcha Velocidad de Marcha (2020)
100 1 100 1
95
90 A 90 A
85 1
2 80 g
£ £ %
751
701
701
604 Méxima 65 -
—— Cdémoda
3‘0 4‘0 5‘0 6‘0 7‘0 8‘0 9‘0 lCIJO % 3‘0 4‘0 5‘0 6‘0 7‘0 3‘0 9‘0 lCIJO
Edad en afios Edad en afios
Figura 7.22: Funcionalidad remanente en la velo- Figura 7.23: Funcionalidad remanente en la velo-
cidad de marcha comoda y méaxima. Figura ba- cidad de marcha.Figura basada en datos origina-
sada en datos originales de [14]. les de [4].
Velocidad de Marcha Ajuste lineal normalizado « r?
Maxima (Bohannon) 7 =-0.0056x + 1.1699 | 1.80x1071% | 0.92
Cémoda (Bohannon) 7 =-0.0017x + 1.0519 | 5.49x10~'" | 0.77
Velocidad de Marcha (Alvez) | 7 = - 0.0051x + 1.1536 | 1.62x107'% | 0.61

Tabla 7.15: Ajuste lineal normalizado del la velocidad de marcha méxima y cémoda, a lo largo de la
vida, normalizada a la edad de 30 anos.

Alves et al. en su articulo del 2020[4], reporta también, la velocidad de marcha de
de sujetos de entre 25 y 70 anos de edad. Con estos datos se hizo la siguiente grafica y
se calcul6 el parametro asociado a la funcionalidad remanente.

Notemos que el parametro asociado a la disipacion de calor referentes a la velocidad
de marcha son sumamente cercanos (ver tablas 11.17 y 11.8) , pese a que pertenecen
a diferentes muestras estadisticas. Esto refleja el poder de la teoria de Montemayor-
Aldrete [49], que nos permite calcular la disipacién de energia con una precisién de

hasta 10 décimas.

7.3.1. Zancada espontanea al caminar

Otro aspecto importante es la zancada espontanea al caminar. La variabilidad en
la duracion de la zancada se considera un indicador del equilibrio de la marcha. En
el estudio llevado a cabo por Bollens et al. [16] se analizé primero la influencia de
la velocidad en las fluctuaciones de la duracion de la zancada en seis adultos jévenes

que caminaron a seis velocidades diferentes en una cinta de correr. En segundo lugar,
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se compararon los resultados de 18 sujetos de tres grupos de edad diferentes, 5, 25
y 75 anos de edad, para evaluar el efecto de la edad en las mismas variables a tres

velocidades diferentes.

Zancada al caminar

100 4

95 1

90 A

85

FR(%)

80 1

751

70 1

65 T T T T T T T T
30 40 50 60 70 80 90 100

Edad en afios

Figura 7.24: Zancada espontanea al caminar.Figura hecha con datos originales de [16].

Tabla 7.16: Ajuste lineal normalizado de la velocidad de zancada a lo largo de la vida, normalizada a
la edad de 30 anos.

- Ajuste lineal normalizado « r
Zancada | 7 = -0.0047x + 1.1416 | 1.50x1071Y | 0.9




Capitulo 8

Sistema Inmunoldégico

8.1. Teldmeros como un indicador de salud

Los telémeros son estructuras que se encuentran en los extremos de los cromosomas.
Estan formados por secuencias repetitivas de ADN no codificante y proteinas asociadas.
Su principal funcién es proteger los extremos de los cromosomas de danos y evitar que
se fusionen con otros cromosomas, algo que podria causar inestabilidad genética.

A medida que las células se dividen, los telomeros se acortan gradualmente. Cuando
los telomeros se vuelven demasiado cortos, la célula ya no puede dividirse de manera
efectiva, lo que comtinmente se llama senescencia celular, o bien puede llegar a la apop-
tosis también llamada muerte celular programada. Este acortamiento de los telémeros
estd relacionado con el envejecimiento y con la aparicién de enfermedades asociadas a
la edad [70].

8.1.1. Longitud de los telémeros

En esta seccion se explora el cambio en la longitud de los telémeros con la edad. En
este caso en particular, se revisaron dos casos generales: la longitud de los telémeros
desde la madurez en la juventud a los 30 anos hasta los 80 anos de edad y el segundo
caso, también desde la juventud hasta la edad alcanzada por los centenarios, es decir
aquellas personas de 100 anios o mas. La funcionalidad del sistema inmune decae con
la edad y que uno de los cambios inmunoldgicos mas significativos es la disminucion de
las respuestas de las células T ante la presencia o estimulacion de antigenos [70].

Se realizé un estudio donde compararon la respuesta de células T estimuladas en un
grupo de 114 individuos saludables conformado por 19 jévenes de entre 23 hasta 39 anos,
48 personas de entre 50 a 66 anos, 26 adultos mayores de entre 67 y 83 anos de edad y 21
centenarios de 100 o mas anos. Utilizaron secuenciaciéon de ARN del genoma completo,

actividad de la telomerasa y ensayos de longitud de los telémeros para comparar la

77
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Tabla 8.1: Ajuste lineal normalizado del cambio en la longitud de telémeros normalizada a los 30
anos. La figura muestra tres casos: Azul, para centenarios de alto rendimiento con menos de tres
padecimientos, Verde, para centenarios de bajo rendimiento con méas de 3 padecimientos; Negro, la
longitud promedio de telémeros.

Longitud Ajuste lineal normalizado Q r?
Alto Rendimiento | 7 = -0.0040x + 01.2816 | 1.28x1071 | 0.80

Promedio 7 =-0.0048x + 1.1459 | 1.54x10719 | 0.79
Bajo Rendimiento | 7 = -0.0055x + 1.1652 | 1.75x1071° | 0.86

funcién de las células T estimuladas. Basados en ese analisis dividieron a la poblacién
de centenarios entre aquellos que llamaremos “centenarios de alto rendimiento” pues
la respuesta a la estimulacion es mas bien parecida a la de jovenes adultos y aquellos
centenarios de bajo redimiendo que obtuvieron valores menores que los octogenarios

[70).

Teldmfro

—

Longitud promedio de los telémeros de Centenarios

100 1 .
Cromosoma de una célula adulta
951 El telémero se acorta después
90 1 de replicarse varias veces pu
|
_ 8571
1\0’
< 80 « 'S
754 Teldmero en la senectud
[ fp— Alto rendimiento m
65 1 —— Promedio Telomerasa
30 40 50 60 70 80 30 100 < «

Edad en afos Cromosoma de célula inmortal

Figura 8.1: Longitud de telémeros normalizado a la edad de Figura 8.2: Esquema representativo
30 anos.Figura realizada con base en los datos originales de de los telémeros presentes en los cro-
[70]. mosomas. Figura original de [73].

Basados en la teoria de Montemayor y los datos [70], calculamos los pardmetros
a correspondientes el siguiente analisis. En la figura 8.1 se observa que la pérdida de
funcionalidad remanente en los Centenarios de alto rendimiento es aproximadamente
15 % mayor que la de los centenarios de bajo rendimiento. En la tabla 8.1, podemos
ver que el pardmetro de envejecimiento que mide la degradacién funcional del sistema
disipativo en cada ciclo, «, es mayor en centenarios de bajo rendimiento, es decir, tiene
una mayor produccion de entropia a lo largo de su vida.

En la figura 8.3 se muestra la longitud de los telémeros méas cortos encontrados en el
grupo de participantes. En la tabla 12.2, se observa que el pardmetro de envejecimiento

« es incluso un factor 1.5 veces mayor en centenarios de alto rendimiento que en aquellos
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Longitud de los Telomeros mas cortos
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Figura 8.3: Cambio en la longitud normalizada a los 30 anos, de los telémeros mas cortos. Figura
realizada con base en los datos originales de [70].

de bajo rendimiento.

Tabla 8.2: Ajuste lineal normalizado del cambio en la longitud de los telémeros més cortos encontrados
para las categorias de adultos con alto y bajo rendimiento y el promedio, normalizada a los 30 anos.
La figura muestra tres casos: Azul, para centenarios de alto rendimiento, Verde, para centenarios de
bajo rendimiento; Negro, la longitud promedio de telémeros.

Longitud Ajuste lineal normalizado a r?
Alto Rendimiento | 7 = - 0.0132x + 4.6210 | 9.98x10~ ! | 0.62

Promedio 7 =-0.0040X + 1.1229 | 1.30x107'Y | 0.65
Bajo Rendimiento | 7 = - 0.0048X + 1.1448 | 1.53x107'Y [ 0.75

8.1.2. Actividad de la telomerasa y nimero total de células a

lo largo de la edad.

La telomerasa es la enzima responsable de mantener la longitud de los telémeros
agregando secuencias repetitivas ricas en guanina, manteniendo asi viva a la célula
[79]. En la grafica 8.4 se presenta la disminucién en la actividad de la telomerasa
dos casos, para participantes octogenarios y centenarios, con base en los datos de
[70]. Contraintuitivamente, hay una mayor actividad de telomerasa en centenarios,
aproximadamente el doble que en pacientes octogenarios. En la grafica 8.4 se observa
como decae rapidamente la funcionalidad remanente de los octogenarios, mientras que
la de los centenarios lleva un ritmo mas lento. En la tabla 8.3 podemos observar que

el parametro « es 2.6 veces mayor para los octogenarios que para los centenarios.
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Actividad de la Telomerasa
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Figura 8.4: Pérdida de funcionalidad en la actividad de la telomerasa con la edad. La linea azul
corresponde a los centenarios, que presentan una produccién considerablemente mas alta que los
octogenarios, linea verde. La linea negra es un promedio de ambos casos. Figura realizada con base
en los datos originales de [70].

Tabla 8.3: Ajuste lineal normalizado de la actividad de la telomerasa a lo largo de la vida, tomando
en cuenta dos casos: centenarios y octogenarios. También se realizé un célculo promedio de ambos
casos. Pardmetro o y 2.

Caso Ajuste lineal normalizado o r
Centenarios | 7= - 0.0062x + 1.1862 | 1.97x107° | 0.98
Octogenarios | 7 = - 0.0162 + 1.4855 | 5.13x1070 | 0.84

Promedio 7 =-0.0087x + 1.2610 | 2.76x10719 | 0.44

8.1.3. Total de Células T

Las células T son un tipo de glébulo blanco, perteneciente al sistema inmunitario,
se forman a partir de células madre en la médula 6sea, de acuerdo al Instituto Nacional
del Cancer de Estados Unidos.

Analizamos el cambio en el nimero total de células T a lo largo de la vida a través de
la teoria de Montemayor y los datos originales de [70]. En la grafica 8.5 presentamos
el cambio porcentual en el total de células T a lo largo de la edad, en tres casos,
centenarios, octogenarios y el promedio de ambos. Nétese que hay un 40 % mds de
células T en centenarios que en octogenarios. En la tabla 8.4 es importante notar que
el pardmetro o es 2.49 veces mayor para los octogenarios que para los centenarios,
este resultado indica, que de algiin modo los centenarios lograron preservar su salud
de mejor manera, mediante buena dieta, ejercicio constante y quizd también, genes

favorecidos.
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Total de Células

100 4

80 1

60

FR(%)

40 -

—— Centenarions
—— Promedio

209 octagenarios

30 40 50 60 70 80 90 100
Edad en afos

Figura 8.5: Cambio en el total de células T con la edad, normalizado a la edad de 30 afios. En azul
se gréfico el total de células de los centenarios y en verde de los octogenarios, en azul un promedio en
ambos casos. Gréfica realizada con base en los datos originales de [70].

Tabla 8.4: Ajuste lineal normalizado del niimero total de células en centenarios (azul) y octogenarios
(verde). También se realizé un calculo promedio de cambios casos. Pardmetro a y r?

Longitud | Ajuste lineal normalizado a r?

Centenarios 7 =-0.0059x + 1.1793 | 1.89x10~1% | 0.81
Octogenarios 7 = -0.0167x+1.5013 5.30x10719 | 0.94
Promedio 7 = -0.0083x + 1.2513 2.66x10710 | 0.42

8.1.4. Coémo afecta el insomnio la longitud de los teléomeros

en los adultos mayores.

La falta de sueno es un factor que deteriora rapidamente el cuerpo, debido a la
imposibilidad de descansar. En particular, en los adultos mayores, aumenta el riesgo
de desarrollar enfermedades cronicas asociadas al envejecimiento y eleva la mortalidad
al acelerar el envejecimiento prematuro de las células. El insomnio se caracteriza por
dificultades para conciliar o mantener el sueno, despertarse demasiado temprano y
experimentar un sueno no reparador. Carroll, en su articulo de 2016 [19], examina los

efectos del insomnio en la longitud de los telémeros.

Tabla 8.5: Ajuste lineal normalizado del nimero de la longitud de los telémeros de personas que
padecen insomnio. Pardmetro alpha y 72

Longitud | Ajuste lineal normalizado o r
Insomnio | 7 = - 0.0138X + 1.4150 | 4.39x1071% | 0.14
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Longitud de Telémeros de personas con Insomnio
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Figura 8.6: Cambio en la longitud de los telémeros con la edad, debido al insomnio, normalizado a 30
anos de edad. Figura realizada con base en los datos originales de [19].

8.1.5. Granulocitos y Linfocitos

Las células inmunitarias circulantes incluyen granulocitos y a linfocitos, estos son
estas células las que amplifican las respuestas inmunitarias una vez que pasan de los
vasos sanguineos a los tejidos musculares. Los linfocitos brindan al cuerpo defensas
poderosas contra tumores e infecciones virales paritarias y bacterianas. [9]

En esta seccion se calculo el parametro « para los granulocitos y los linfocitos, para

ver la pérdida de funcionalidad de los telomeros basados en datos originales de [5]

Longitud de Telémeros en Granulocitos y Linfocitos
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Edad en afios

Figura 8.7: Cambio en la longitud de los telémeros con la edad, debido al insomnio, normalizado a 30

anos de edad. Figura realizada con base en datos originales de [5].
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Tabla 8.6: Ajuste lineal normalizado de la longitud de los telémeros presentes en los granulocitos
(negro) y linfocitos (azul). Pardmetro alpha y r2

Longitud Ajuste lineal normalizado @ r?

Granulocitos | 7= - 0.0037x + 1.1113 | 1.18x10710 | 0.92
Linfocitos 7 = - 0.0065x + 1.1967 | 2.08x10719 | 0.94

8.1.6. Pérdida de la secuencia de los telomeros en los leucoci-

tos humanos

En esta seccién de calcula el parametro o correspondiente al acortamiento de los

telémeros con la edad, con datos originales del articulo de Frenck et al. [27].

Tasa de pérdida de secuencias de teldmeros en los leucocitos humanos
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Figura 8.8: Tasa de la pérdida de secuencia de los telémeros en leucocitos humanos normalizada a la
edad de 30 anos. Figura realizada con base en los datos originales de [27].

Tabla 8.7: Ajuste lineal normalizado de la tasa de pérdida de secuencia en los telémeros de los leuco-
citos). Pardmetro alpha y r?

Longitud | Ajuste lineal normalizado « r
Telémeros | 7 = - 0.0071x + 1.2129 | 2.25x10719 | 0.97

8.1.7. La longitud de los telémeros como marcador de la edad
biolégica

En esta seccién se calcula el parametro o de los telémeros ubicados en los leucocitos

con datos originales de Vaiserman et al. [73]. Cuando los telémeros son demasiado

cortos, ya no les es posible duplicarse. En la figura 8.9 es notable que la perdida de

funcionalidad es mayor en hombres que en mujeres.
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Longitud de Telémeros en Mujeres y Hombres
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Figura 8.9: Pérdida de longitud en telémeros de los leucocitos, en rojo las mujeres y en azul los
hombres. Figura elaborada con base en los datos originales de [73].

Tabla 8.8: Ajuste lineal normalizado de la longitud de los telémeros presentes en Leucocitos de Mujeres
y Hombres, pardmetro o y 72

Longitud | Ajuste lineal normalizado « r?

Mujeres 7 =-0.0043x + 1.1309 | 1.38x107'Y | 0.99
Hombres | 7 = - 0.0047x + 1.1407 | 1.49x107'9 | 0.99

Ademas el parametro « es 1.07 veces mayor en hombres que en mujeres, resultado
consistente con Montemayor-Aldrete et al. [49], respecto a por qué las mujeres viven
mas que los hombres. Tomando en cuenta que la longitud de los telémeros es un indi-
cador de la edad bioldgica de los seres humanos y viendo que decae mas lentamente,
vemos que hay una mayor oportunidad en las mujeres de preservar la funcionalidad de

sus funciones bésicas.
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Algunas dificultades para la vida
humana a largo plazo fuera del

planeta tierra.

9.1. Envejecimiento de seres humanos en la 6rbita

alrededor de la Tierra

En esta seccion abordaremos los cambios que sufren los astronautas al pasar tiempo
fuera de la atmésfera. El cuerpo humano ha evolucionado a lo largo de millones de anos,
para habitar el planeta tierra, con un valor de gravedad ya conocido, 9.81m/s?, ubicado
a 150 millones de kilémetros del Sol, capaz de resistir un poco de la radiacién solar, y
acostumbrado a acceder a una variedad de alimentos ricos en proteinas y minerales.

. Qué pasa con los humanos que viajan fuera de la atmdsfera?

El cuerpo humano sufre un particular desgaste acelerado en el sistema musculoes-
quelético cuando se encuentra fuera de la atmosfera terrestre.

De acuerdo a Axpe et al. [6] , un viaje redondo de la tierra a marte, supone durar al
menos tres dias. En la figura 9.1 vemos la pérdida de funcionalidad remanente asociada
a la densidad mineral ésea (DMO) que sufren los astronautas.

Para realizar la figura 9.1 realizamos algunos cambios en los parametros de tiempo,
al tratarse de seres humanos adultos, sometidos a condiciones fuera de la tierra, por

un periodo de 1500 dias de acuerdo a la proyeccién de [6].

7T—1—04<tf7__ti> (9.1)

donde t; = 1, el dia uno en que comienza el viaje, tomando encuentra que el

astronauta cuenta aun con su densidad mineral 6sea intacta y ¢ty = 1500 dias, tras
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Densidad mineral 6ésea de astronautas
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Figura 9.1: Cambio en la densidad mineral ésea de astronautas en un periodo de 1500 dias. Figura
basada en datos originales [6], [17], [39], [43], [77], [12]

Tabla 9.1: Pérdida de densidad mineral dsea en astronautas.

\ Densidad mineral dsea de astronautas \

Fuente Ajuste lineal normalizado Q r
Burkhart - 2020 7 =-0.0002x + 1.0002 | 2.91x107" | 0.98
Blanc-Vico -2000 | 7 = -0.0003x + 1.0003 | 3.87x107Y | 0.99

Axpe - 2020 7 = -0.00034x + 1.00034 | 4.00x107Y | 0.99
Bilancio - 2019 7 =-0.0004x + 1.0004 | 4.45x107° | 0.27
Man - 2022 7 =-0.0005x + 1.0005 | 5.81x107Y | 0.99

haber pasado 1500 dias de recorrido

(9.2)

1500 — 1
7(1500) = 1 — o <)

-
Recordemos que 7 equivale en tiempo a 1 segundo, lo que dura un latido del corazén

en promedio. Obtuvimos recordemos que 7 = %, entonces del cociente de y en y(1)

tenemos que 7m(1500) = 0.4834.

o- - ()

o = 4.0045 x 1077 (9.4)

La pérdida en la densidad de los huesos en astronautas humanos, varia de entre un
50 % al cabo de 100 dias con base en los datos reportados por Man, y un 25% en el

caso de Burkhart. En la literatura reportan una pérdida mineral 6sea mensual de entre
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tierra.

0.5% a 2% [6],[12], [17], [39], [43], [77]. El desgaste en la densidad mineral dsea de los

astronautas al pasar 1000 dias en el espacio, es equivalente al de una persona de entre

70 v 90 anos de edad en la tierra.



Capitulo 10
Discusion y Conclusiones

En este trabajo se utiliz6 la teoria de envejecimiento termodinamico irreversible del
Dr. Montemayor-Aldrete [49] con la finalidad de estudiar el decaimiento de diversas
funciones y 6rganos del ser humano. Para esto, se realizé una cuidadosa y amplia inves-
tigacién documental, de la cual se seleccionaron alrededor de 50 articulos publicados
diferentes, del area médica, geriatrica y psiquiatrica. Con base en los datos encontra-
dos, pudimos calcular la pérdida de funcionalidad remanente de 64 funciones y érganos
humanos.

En esta seccion presentaremos una sintesis de los principales resultados obtenidos
en este trabajo con relacién a los coeficientes de pérdida de funcionalidad de diversas
funciones y érganos del ser humano con la edad. Luego, realizaremos un anélisis fisico
de los mismos. También compararemos los resultados que obtuvo Montemayor-Aldrete

[49] en 2014, con los pardmetros actualizados de esta tesis.

10.0.1. Sistema Nervioso y sensorial

En esta seccion se muestran los resultados obtenidos asociados a diferentes funciones
del sistema nervioso. En primer lugar, se evaluaron las caracteristicas fisicas de la
corteza cerebral tales como el grosor, el volumen y el area superficial, luego se evaluaron
caracteristicas asociadas al funcionamiento del cerebro, como la memoria visual, el

olfato, la capacidad de reconocer un aroma y el tiempo de respuesta.

Corteza Cerebral

Sobre la corteza cerebral obtuvimos el parametro a caracteristico asociado al gro-
sor promedio de ésta, asi como el volumen total que ocupa y el area superficial que
abarca, datos que podemos ver en la tabla 10.1. Después obtuvimos el parametro «
asociado al adelgazamiento de cuatro partes diferentes de la corteza cerebral: prefron-

tal medio e inferior, surco calcarino y giro precentral, mismos que podemos ver en la

88
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Tabla 10.1: Pardmetro de envejecimiento
«, caracteristico el decaimiento funcional
del sistema disipativo por cada ciclo aso-
ciado a la corteza cerebral.

Corteza Cerebral

Organo o Funcién @
Grosor Promedio 2.19x10~ 11
Volumen Total 4.54x10~ 11
Area Superficial Promedio | 7.24x10711
Prefrontal Medio 2.71x10~ 11
Prefrontal Inferior 4.72x10~ 1
Surco Calcarino 5.76x10~ 11
Giro Precentral 5.96x10~ 1

Tabla 10.2: a) Lébulo prefrontal medio, b) Lébulo
prefrontal inferior, ¢) Giro precentral, d)Surco Cal-
carino.Figura tomada de [59].

tabla 10.1. Notamos que el grosor promedio cerebral, es la caracteristica que menos
cambia con la edad y que de las partes de la corteza cerebral, es el 16bulo prefrontal
medio el que presenta un valor menor del pardmetro de envejecimiento. El cociente del

a correspondiente al drea superficial entre el a correspondiente al volumen es de 1.60.

Tabla 10.3: Pardmetro de envejecimiento, ”«”, caracteristico el decaimiento funcional del sistema
disipativo por cada ciclo asociado a el grosor de los hemisferios izquierdo y derecho del cerebro.

‘ Grosor Global Promedio de los Hemisferios C. | Cocientes
Sexo Hemisferio Q I sobre D H sobre M
Derecho 3.57x1071 -
a0 | epr — (.72
Hombres Izquierdo 3.92x10~1 ADH 0 DM 07
. Derecho 4.95x1071 oy any
Mujeres Izquierdo 5.54x 10~ o = 2 | oy = 079

En la tabla 10.3 se encuentran los valores del pardmetro de envejecimiento a aso-
ciado al grosor global de cada hemisferio cerebral. Un dato importante, que salta a la
vista es el orden de magnitud (107!!), dato que indica que en comparacién con otros
organos del ser humano, el cerebro es de los que envejecen méas lentamente. Vemos que
tanto en hombres, como en mujeres, el hemisferio izquierdo tiene una magnitud mayor

en su desgaste, en comparacién con el hemisferio derecho.
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Memoria Visual

En esta seccidon, se evaliia un aspecto cognitivo del sistema nervioso, la memoria
visual. Encontramos, que cuando la carga visual es baja, ya sea en color o en cantidad,
el parametro de envejecimiento « es menor que en alta carga visual. De lo anterior
deducimos que grandes cantidades de informacién durante un periodo particular de
tiempo, causan confusion y dificultades para recordar o reproducir, mientras que pre-
sentar elementos, de manera individual, por un periodo de tiempo, en el caso de este

experimento 2 segundos, puede facilitar el recordarlos con precisién.

Tabla 10.4: Parametro de envejecimiento, «, caracteristico el decaimiento funcional del sistema disi-
pativo por cada ciclo asociado a la memoria visual encargada de recordar la orientacion.

’ Orientacion
Carga Visual « Cociente
Alta 3.5223x10710 | o, 1.61
Baja 2.1934x10710 | @Baja '
’ Color ‘
Carga Visual a Cociente
Alta 2.97 x10° " | a1 10
Baja 2.71x10710 | *Baja '

Tiempo de Respuesta

El tiempo de respuesta de una persona ante un estimulo depende de factores cog-
nitivos y fisicos. En la tabla 10.5, que se presenta a continuacion, se observa el valor
del parametro de envejecimiento del tiempo de respuesta en dos condiciones, libre y
forzada, las cuales difieren por a penas 0.28 x 107!, en cambio cuando evaluamos
la precision para realizar una actividad, el parametro de envejecimiento es tres veces

mayor.

Tabla 10.5: Parametro de envejecimiento, «, caracteristico el decaimiento funcional del sistema disi-
pativo por cada ciclo asociado al tiempo respuesta en condicién libre y forzada.

] Tiempo de Respuesta ‘

Condicion o
Libre 1.71x10719
Forzado | 1.99x10719
Precisién | 5.76x10~1°




Capitulo 10. Discusion y Conclusiones 91

Identificacién de aromas

En el criterio de identificacién de aromas, encontramos una diferencia en el parame-
tro de envejecimiento «, donde éste es 1.22 veces mayor para los hombres que para las
mujeres. También encontramos que a los 80 anos, la funcionalidad remanente porcen-
tual es del 60 %. En el criterio de discriminacién de aromas, hay también una diferencia
de 1.22 entre el valor del parametro «, favoreciendo a las mujeres, respecto a la de los
hombres. De aqui concluimos que si bien, el parametro de identificacién y el de dis-
criminacion de aromas, tienen la misma diferencia entre si, para el caso de hombres y
mujeres, ambos favorecen el caso de las mujeres, con valores menores, por otro lado si
observamos el cuadro 10.6, vemos que los valores del parametro de « del criterio dis-
criminacion de aromas, son un 1.44 y 1.43 veces mayor respectivamente para mujeres
y hombres, que en el caso de identificacién de aromas. Este resultado es consistente,
con la prueba visual, en el aspecto de saturacion, nuevamente concluimos que cuando
se presenta una cantidad mayor de informacién en un periodo dado de tiempo, es mas

dificil procesarla que si se presenta tan solo un dato por unidad de tiempo.

Tabla 10.6: Parametro de envejecimiento, ”«”, caracteristico el decaimiento funcional del sistema
disipativo por cada ciclo asociado a la capacidad de identificar y discriminar aromas de hombres y
mujeres.

’ Identificaciéon de Aromas

Sexo o Cociente
Mujeres | 2.35x10710 | ., 193
Hombres | 2.88x 10710 | am ™
’ Discriminacién de aromas

Mujeres | 3.39x10710 an _ 199
Hombres | 4.12x10719 | am '

Pérdida de olfato

Sobre la pérdida de olfato, encontramos, con base ne los datos de [54], un valor de
2.28 x 10719 el cual es de magnitud similar a que encontramos asociado a la identifi-
cacion de aromas (véase en la tabla 10.6).

Tabla 10.7: Parametro de envejecimiento, «, caracteristico el decaimiento funcional del sistema disi-

pativo por cada ciclo asociado a la pérdida de olfato con la edad de una poblacién, por un periodo de
6 anos.

’ Pérdida de Olfato ‘

Periodo «Q
2005 - 2011 | 2.28x10~10
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10.0.2. Sistema Cardiovascular

En esta seccién discutiremos algunos resultados que encontramos referentes a el
sistema cardiovascular. Primero, discutiremos sobre la frecuencia cardiaca y la carga de
trabajo maxima que puede realizar el corazon. Posteriormente abordaremos el cambio
en la tasa de volumen sistolico del ventriculo izquierdo. Por ultimo, revisaremos la

concentracion de diferentes células progenitoras en el torrente sanguineo.

Frecuencia cardiaca

Encontramos que el valor del parametro de envejecimiento por ciclo funcional en
reposo es de 2.86 veces menor que cuando se realiza ejercicio, de acuerdo a la teoria
de Montemayor-Aldrete, concluimos que al realizar ejercicio, se estd produciendo una

mayor cantidad de entropia que cuando se esta en reposo.

[ L Ventriculo izquierdo.
Tabla 10.8: Pardmetro de envejecimiento, «, PESSETINED

caracteristico el decaimiento funcional del sis-
tema disipativo por cada ciclo asociado a la
frecuencia cardiaca.

] Frecuencia Cardiaca ‘

Estado ! Cociente
Reposo | 4.12x107 M | apjercicio —9.87
Ejercicio | 1.18x10710 |  @Reposo ™

Tabla 10.9: Esquema ilustrativo del corazén
humano, senalando el ventriculo izquierdo[65].

Volumen Sistdlico del Ventriculo Izquierdo

La funcién del ventriculo izquierdo es bombear sangre oxigenada al cuerpo [51]. En
la tabla 10.10, presentamos el valor del parametro o para dos casos: Mujeres japonesas
y una muestra de la poblacion de EEUU. Encontramos una diferencia importante en
los casos de mujeres japonesas en reposo y una poblacién de Estados Unidos realizando
ejercicio. Mientras que las mujeres en reposo presentaron un valor de av = 1.45 x 1071,
la poblacion de EEUU obtuvo un valor a 2.2 veces mayor, en lo que se refiere al volumen
sistolico desplazado. Estos resultados son consistentes con los de frecuencia cardiaca
presentados en la seccién anterior. A mayor movimiento, mayor disipaciéon de energia

en forma de calor, mayor desgaste.



Capitulo 10. Discusion y Conclusiones 93

Tabla 10.10: Pardmetro de envejecimiento, ”«a”, caracteristico el decaimiento funcional del sistema
disipativo por cada ciclo asociado a asociado al cambio de volumen sistélico del ventriculo izquierdo
para dos casos, mujeres japonesas y personas estadounidenses realizando ejercicio extenuante.

\ Volumen Sistélico del Ventriculo Izquierdo

Estado « Cociente
Reposo (Mujeres Japonesas) 145X107" | o reiie 999
Ejercicio extenuante (Poblacién de EEUU) | 3.23x10710 | @Reposo '

Flujo de células progenitoras

Las células progenitoras en el torrente sanguineo son sumamente importantes, pues
son las encargadas de la reparacién y formacion de nuevos vasos sanguineos. [2]. Con
base en los datos de [71], encontramos que en general existe una concentracién menor
de células progenitoras en las mujeres, a lo largo de la vida, sin embargo con la edad,
decaen mucho menos que las de los hombres. En el caso de las mujeres, encontramos

parametros de envejecimiento menores, que en el caso de los hombres.

Tabla 10.11: Pardmetro de envejecimiento, ”«”, caracteristico el decaimiento funcional del sistema
disipativo por cada ciclo asociado a asociado a la concentracién de células progenitoras en el torrente
sanguineo.

’ Concentracion de Células progenitoras

Célula Progenitora Sex0 a Cociente

Mujeres | 2.93x10710 | ,,
Ch34 Hombres | 3.70x10710 | am =120

Mujeres | 3.46x1071° | .,
CD34 CD133 Hombres | 3.70x10710 | am = 107

Mujeres | 2.75x1071% |

CD34CXCR4 Hombres | 2.81x10-10 | an — 102
CD34 CD133 Mujeres | 3.24x1071° | ., 0.87
CXCR4 Hombres | 2.83x10710 | ear

10.0.3. Sistema Respiratorio

Valenzuela [74] presenta datos de personas que realizaron ejercicio durante toda su
vida, en particular presenta también a personas muy longevas que contintian hacien-
do ejercicio, un hombre de 92 anos y otro de 104 anos. En la grafica 10.2 se observa
a simple vista un decaimiento lineal, consistente con la teoria de envejecimiento de
Montemayor Aldrete [49]. En particular si se calcula el parametro de envejecimiento
solamente con los valores de alrededor de 30 anos de edad y a los 104 anos, el valor
de o que obtuvimos es de 2.56 x 107!, idealizando un caso optimizado, sin embargo,

para el caso real, el valor del pardmetro a es de 2.68 x 1071°. Este caso es sumamente
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significativo, es evidencia del decaimiento lineal. Ademas, las personas que participa-
ron en este estudio de [74], son personas con actividad fisica constante durante toda
su vida. Lo anterior muestra de que si hacemos ejercicio en una cantidad moderada
pero constante, podremos optimizar la funcionalidad remanente de funciones como la
capacidad pulmonar y el corazén. Esta muestra, es prueba de que hacemos ejercicio

hoy, para poder vestirnos solos, cuando seamos adultos mayores.

1001 o VOsmax
% 100
-~ 80
£ 94
£
& 60 - 80 4
=
E g 701
= 40 - g
é% 60
> 20 4
50 1
0 v T v v T v v T T J 401 Atletas 2020
10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 - : : , : ; ‘ :
30 40 50 60 70 80 90 100
Age (years) Edad en afios
Figura 10.1: Volumen méaximo de Oxigeno con- Figura 10.2: Volumen maximo de Oxigeno con-
sumido a lo largo de la vida de Atletas. Figura sumido a lo largo de la vida de atletas. Grafica
original de [74] basada en datos originales de [74] [66]

En la tabla 10.12, comparamos el caso del volumen de aire que puede pasar por los
bronquios contra el caso del volumen maximo de consumo de oxigeno de los atletas.
Pese a ser cantidades normalizadas, vemos que los valores del pardmetro o son mayores.
En el caso de las muestras de la CHMS [18] y Caio [25], son personas comunes, sanas,
no se reporta que realizaran ejercicio de manera cotidiana en su vida. Con base en los
resultados que obtuvimos, encontramos, nuevamente, evidencia de los beneficios que
da el ejercitarse de manera constante, y las consecuencias de no hacerlo.

Tabla 10.12: Parametro de envejecimiento « caracteristico del decaimiento funcional asociado al niime-

ro de mitocondrias presentes en el higado, citocromo p450 y captacién de mebrofenina, del sistema
disipativo, por ciclo.

\ Volumen de aire \

Fuente o
Pulmones Atletas 2.68x10710
CHMS 2011 3.07 x 10710
Bronquios Caio 2019 3.54x10710
Simulacién-Kim | 4.67x1071°

Montemayor reporta una capacidad vital pulmonar con un pardmetro o = 3.22x10719,
mientras que en esta tesis encontramos un valor del pardmetro a = 2.68x 107! asocia-
do a la capacidad pulmonar méxima de atletas méster con base en los datos de [74] .

Si bien se evalia la misma funcion, la diferencia esta en que en el caso que estudiamos
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Tabla 10.13: Comparacién entre Montemayor 2014 y los resultados de esta tesis, sobre el valor del
parametro « asociado a la capacidad pulmonar

| Capacidad Pulmonar |

Fuente Poblacién « Cociente
Montemayor 2014 | Poblacién general 1978 | 3.22x107"° | 4., 4. 0.83
Ponce 2024 Atletas 2019 2.68 x10710 | a@pob.general ‘

en esta tesis, se trata de atletas master o de alto rendimiento, quienes han entrenado

de manera constante a lo largo de su vida.

La comparacién anterior del parametro a no arroja resultados concluyentes, puesto

a que no hemos obtenido el parametro o para la poblaciéon general actual.

10.0.4. Sistema Digestivo

Del sistema digestivo estudiamos tres aspectos, el tamano de las mitocondrias pre-
sentes en el higado, la disminucién del citocromo P450 y la captacion de mebrofenina

como un indicador de salud del higado.

Concentracion de citocromo P450, mitocondrias y captacion de mebrofenina

Del sistema digestivo, estudiamos la concentracién de citocromo P450 en el higado.
En el capitulo 6 reportamos que, la importancia de este compuesto esta en que es
un receptor fundamental y un metabolizador de medicamentos. Encontramos que las

mujeres tienen menor concentracién de este compuesto que los hombres.

Tabla 10.14: Parametro de envejecimiento « carac-
teristico de decaimiento funcional del sistema disi-
pativo por cada ciclo asociado al el niimero de mito-
condrias por unidad de volumen, la concentracién
de citocromo P450 y la captacién de mebrofenina,
con la edad.

\ Citocromo P450 \

Sexo Q Cociente
Mujeres | 3.55x1071 | o, 0.67
Hombres | 2.31x10710 | an — ™

‘ Numero de Mitocondrias ‘
‘ o | 3.32x10~10 ‘ Tabla 10.15: Esquema illustrativo
| |
| |

Captacién de Mebrofenina del del higado [65].

a | 786x10 1T
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10.0.5. Sistema Urinario

En esta seccion presentamos algunos resultados que encontramos sobre el sistema
urinario. Primero hablaremos sobre la talla de los rifiones, su tasa de filtracién glome-

rular cono un indicador de salud.

Rinén

Encontramos una diferencia pequena entre el cambio en el tamano de los rinones
izquierdo y derecho, en particular, el rinén izquierdo tiene un mayor desgaste que el

derecho.

Tabla 10.16: Parametro de envejecimiento « caracteristico de
decaimiento funcional del sistema disipativo por cada ciclo
asociado al cambio en la talla renal con la edad.

Fuente « Cociente
Derecho | 2.38x10~10 ar

) 10 | 2 =1.04
Izquierdo | 2.48x10 ap

Tabla 10.17: Esquema ilustra-
tivo de los rifiones [65].

Tasa de filtracién glomerular

La tasa de filtracién glomerular es un indicador de el estado de salud del rinén.
En general, encontramos que las mujeres presentan un dano ligeramente mayor que los

hombres en este aspecto.

| TFG 2012 |
] Sexo \ « \ Cociente \

Mujeres | 2.65x10~1° an g g7
Hombres | 2.31x10710 | em

Tabla 10.18: Ajuste lineal normalizado asociado a la funcionalidad remanente de la tasa de filtracién
glomerular en hombres y mujeres a lo largo de la edad. Pardmetro alpha y r2

Con base en los datos de Sun, encontramos que las el parametro « de envejecimiento
asociado a la tasa de filtracion glomerular y la ingesta de proteina, es mayor cuando se
consume menos de 1.1 g/kg/d. Es decir, una persona que pesa unos 80 kilos deberia de
consumir alrededor de 88¢g de proteina diaria. En otras palabras, el déficit de proteina
diario causa un aumento en el desgaste del rinén y por lo tanto, un envejecimiento
prematuro.

A continuacion presentamos los datos obtenidos por Montemayor et al en el 2014.
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Tabla 10.19: Relacién entre TFG y la ingesta de proteina diaria a lo largo de la edad.

caso «Q Cociente
>11g/kg/d [ 259x10° [Tayy o9
<11g/kg/d 3.09><1O_10 a>1.1 .

Tabla 10.20: Comparacién entre Montemayor 2014 y los resultados de esta tesis, sobre el valor del
parametro « asociado a la capacidad pulmonar

Tasa de filtracién glomerular |

Fuente Poblacién o Cociente
Montemayor 2014 | Poblacién general (1978) | 1.89x107" | = 131
Ponce 2024 Atletas 2.48 x10710 | arobagrs

El resultado del cociente anterior indica, que tentativamente, a reserva de que se
hagan més estudios, dado que la poblacién estudiada en esta tesis pertenece a China
y es del 2012, y la estudiada por Montemayor pertenece a EE UU en el ano de 1978,
que hay un incremento en la pérdida de funcionalidad asociada a la tasa de filtracion
glomerular, que tal vez pudiera corresponder a deterioro en la calidad de los alimentos

debido a presencia de aditivos en ellos.

10.0.6. Sistema Endocrino

En esta seccién discutimos el cambio con la edad de las hormonas caracteristicas
de los hombres y de las mujeres. Testosterona en el caso de los hombres y Estrogeno
en el caso de las mujeres. La primera observacién que hacemos, es que mientras que
las mujeres tan solo tendran estrégeno presente hasta alrededor de los 60 anos, a la
misma edad, los hombres tendrdn alrededor del 80 % de la hormona Testosterona en su
sistema. La falta de testosterona, en los hombres, no solo afecta su fuerza, sino también

su capacidad de produccién de serotonina, y llevandolos incluso a la depresion.

’ Hormona \ o ‘
Testosterona Total | 1.96x 1019
Testosterona Libre | 3.04x 1010

Estréogeno 1.02x107°

Tabla 10.21: Ajuste lineal normalizado de la disminucién de testosterona total y libre.



Capitulo 10. Discusion y Conclusiones 98

10.0.7. Sistema Tegumentario

10.0.8. Elasticidad en la Piel

Sobre la elasticidad en la piel, encontramos que la cara sufre 1.6 veces mas dano que
el brazo y 1.8 veces mas que la espalda. Concluimos que la cara, a ser una seccién del
cuerpo, con muchos musculos y que esta constantemente expuesta al sol, tiene mayor
desgaste que la espalda que, practicamente, no se mueve o que la parte interior del

brazo que no se expone casi al sol.

Tabla 10.22: Parametro de envejecimiento a caracteristico del decaimiento funcional del sistema por
cada ciclo, asociado a la elasticidad en la piel.

’ Elasticidad en la Piel

Seccion «
Espalda | 1.80x1071
Brazo 1.99x10~19
Antebrazo | 2.15x10710
Cara 3.29x10~10

10.0.9. Sistema Musculoesquelético

En esta seccion discutiremos algunos resultados encontrados en el siguiente orden:
densidad mineral dsea, los cartilagos y el cambio en los miusculo-esqueletales. En gene-
ral estos resultados estan asociados a la capacidad de caminar, desplazarse y realizar

actividad fisica, que son indicadores importantes del estado de salud de las personas.

Densidad Mineral Osea

Como hemos discutido en el capitulo 9, la densidad mineral ésea es la concentracion
de minerales como calcio y fésforo en los huesos. A continuacién, analizaremos el cambio
en la densidad mineral dsea de tres secciones, la espina lumbar (figura 10.3), el radio
distal (figura 10.5) y la parte superior del fémur (figura 10.4), dividido en: tridngulo
de Ward, Cuello de fémur y regién intertrocanter.

Encontramos que la espina lumbar es la seccion ésea con un parametro o asociado
a la pérdida de densidad menor que las otras cuatro secciones estudiadas. La seccion
con un parametro a mayor es el triangulo de Ward. El radio distal y el cuello femoral
tienen valores de o muy cercanos entre si. Las cinco secciones estudiadas, son de suma
importancia, para articular el movimiento del cuerpo.

Encontramos también que la funcién de la hormona de crecimiento IGF-I decae

més lentamente que la IGF-II; que decae el doble de rdpido con la edad. Seguin [44] la
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Cuello de
Femur

N\ “Regidn
ia . inter-trocanter
Trlangulo//, |

de Ward

Radio
Distal
g
Figura 10.4: Esquema del
Figura 10.3: Esquema ilustra- fémur, senalando tridangulo de
tivo de la espina lumbar. Ima- Ward, parte intertrocanter y Figura 10.5: Esquema ilustra-
gen tomada de [65]. cuello femoral [65]. tivo del radio distal [65].

Tabla 10.23: Ajuste lineal normalizado sobre la densidad mineral ésea a lo largo de la vida, normalizado
a los 30 anos de edad.

Densidad Mineral Osea

Hueso o
Espina Lumbar L1-L5 | 1.24x10~%0
Trocanter 1.45%x10710
Radio Distal 1.66x10~10

Cuello de Fémur 1.69x10~19
Triangulo de Ward | 2.36x1071Y

IGF-I estimula la replicacién del osteoblasto, la sintesis proteica de la matriz 6sea y la

formacidén-activacion del osteoclasto.

Tabla 10.24: Pardmetro « de envejecimiento, caracteristico del decaimiento en la contravencién de la
hormona de crecimiento, del sistema disipativo por ciclo.

’ Hormona de Crecimiento

Tipo o
IGF-I 2.14x10~1
IGF -1I 3.99x10710

Cartilago

El cartilago es un tejido suave que se encuentra en las articulaciones entre huesos.
Su elasticidad y suavidad dependen de la concentracién de ciertos aminoacidos. En el
cuadro 10.25, presentamos tres aminoacidos presentes en los cartilagos. Encontramos

que el valor del pardmetro « del colageno es elevado, al igual que el de la Arginina.
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De acuerdo a la teoria de envejecimiento de Montemayor, indica una produccion de

entropia alta por ciclo, llevando un desgaste importante a lo largo de la vida.

Tabla 10.25: Parametro de envejecimien-

to « caracteristico de decaimiento en el Condilo
contenido de aminodcidos en los cartila- E l
gos céndilo-femorales, por ciclo del siste- Céndilo emora
ma disipativo.
Femoral
’ Fuente « ‘
Arginina 3.89x10~10
Hidroxi-lisina 2.79x 10~ 1T

Colageno en Cartilago | 3.72x10~10

Tabla 10.26: Esquema de los cartilagos condilares del
fémur [65].

Area muscular

En esta seccion estudiamos el area de dos musculos en las piernas, el vastus lateralis,
que se encuentra en el costado del muslo y la pantorrilla que se encuentra en la parte
baja y trasera de la pierna. En particular, en el caso de la pantorrilla, encontramos que

las mujeres tienen un desgaste ligeramente menor que los hombres.

a b
Tabla 10.27: Pardmetro de envejecimiento «, carac-
teristico de decaimiento funcional del sistema disipati-
vo por cada ciclo asociado al cambio de volumen en los .
musculos de la pantorrilla y vastus lateralis. Va;tus o
Misculo « Cociente
Vastus lateralis 2.41x10710
Pantorrilla Hombres | 1.33x1071° | a,n _ 1.48 i .
Pantorrilla Mujeres | 9.05x10~11 | @»m =+ Tabla 10.28: Esquema ilustrativo de
a) el misculo vastus lateralis y b)
pantorrilla.

Encontramos que las mujeres tienen una mayor pérdida de funcionalidad respecto
a la torque de la extension de rodilla, lo que repercute en su capacidad de correr,
caminar o saltar. Encontramos que también las mujeres tienen mayor pérdida den
la capacidad de agarre manual que los hombres. En cuanto a potencia muscular se
refiere, los hombres conservan un mayor porcentaje de funcionalidad remanente que
las mujeres, como se ve reflejado en los valores del pardmetro de envejecimiento o del
cuadro 10.29
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Tabla 10.29: Ajuste lineal normalizado de la torque debida a la extensién de rodilla a lo largo de la
edad, normalizada a la edad de 30 anos.

Cambio en los musculos esqueletales
Caso Sexo Q Cociente
Torque de extension Mujeres | 3.02x1071% | _ 081
de rodilla Hombres | 2.45x10710 | am '
Mujeres | 3.21x107%° [ ,

Agarre Manual Hombres | 2.02x10-10 | ar — 0.91
Potencia Mujeres | 4.55x107"° | o, 0.80
Muscular Hombres | 3.61x10710 | am '

Velocidad de marcha

Sobre la velocidad de marcha, resaltan dos casos, el primero donde se compara la
pérdida de funcionalidad entre hombres y mujeres, y el segundo, donde se compara la
velocidad de marcha cémoda contra la méxima.

Del primer caso, encontramos que el valor del parametro de envejecimiento « de las
mujeres es casi el doble que de los hombres, de aqui concluimos que las mujeres tienen

mayor perdida de funcionalidad en cuanto a la caminata se refiere.

Tabla 10.30: Ajuste lineal normalizado de la perdida de funcionalidad remanente en la velocidad al
caminar a lo largo de la vida, normalizado a los 30 anos de edad.

’ Velocidad de marcha promedio ‘

Sexo o Cociente
Hombres | 1.63x10710 oy
1 —~11 =i = (.69
Mujeres | 2.35x10 oM

En el segundo caso, encontramos, que el valor del pardametro a cuando se va a
maxima velocidad de caminata es 3.27 veces mayor que cuando se va a una velocidad
comoda. De aqui es posible concluir, que realizar caminata constante a una velocidad
cémoda, por un tiempo prolongado, (digamos alrededor de 30 minutos), producird una
mejora en nuestro rendimiento motriz. Por otro lado, en el caso de la velocidad méxima,

vemos que acelera el metabolismo, consumiendo una mayor cantidad de energia.

Tabla 10.31: Ajuste lineal normalizado del la velocidad de marcha méxima y cémoda, a lo largo de la
vida, normalizada a la edad de 30 anos.

\ Velocidad de Marcha

Velocidad «Q Coclente

Maxima | 1.80x10710 OMrima _ 3 97
Cémoda | 5.49x 1071 | acomeda 77
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10.0.10. Sistema Inmunolégico

Nosotros estudiamos el sistema inmunolégico desde la perspectiva de los cambios
en los telémeros. A continuacién, abordaremos el cambio en la longitud de estos.

En el cuadro 10.32, mostramos el valor del parametro o que calculamos sobre la
longitud de los telémeros, para dos casos, centenarios de alto rendimiento, es decir
aquellos que se valen por si mismos en sus actividades diarias y centenarios de bajo
rendimiento, aquellas personas que llegaron a los 100 anos o mas, pero que requieren
de cuidados para llevar a cabo sus actividades del dia a dia, como vestirse y comer
[70]. Concluimos que los centenarios de alto rendimiento gozan de un 15% maés de

funcionalidad remanente que los de bajo rendimiento.

Tetdmlero
Tabla 10.32: Parametro de envejecimiento «, caracteristico de m
decaimiento funcional referente a la longitud de los telémeros, Cromosoma de una célula adulta
del sistema disipativo por cada ciclo. El telomero se acorta después

- de replicarse varias veces

’ Longitud de Telémeros ‘ |
’ Caso ‘ o \ Cociente | x

AltO Rendimiento 1.28 % 10_10 QAlte 0.73 Telémero en la senectud
Bajo Rendimiento | 1.75x1071° ®Bajo ’
Insomnio 4.39x10°10
Mujeres 1.38x1010 an _ 107 lelimerasa e
Hombres 1.49x10-10 o g =: :
’ ACtiVidad de la Telomerasa Cromosoma de célula inmortal
; =10
OC;I:;;;;;?;S é?;i 18710 m =0.38 r1.‘aubla 10.33: }Esquema ilustra-
tivo de los telémeros en los cro-

mosomas y la telomerasa.

Observamos que en el caso de centenarios de alto rendimiento el valor del pardmetro
es 1.36 veces mayor que en el caso de los centenarios de bajo rendimiento. Por otro
lado, cuando las personas sufren insomnio acortan considerablemente la longitud de sus
telémeros. Encontramos que el parametro « asociado a la longitud d los telémeros de
una persona con insomnio es 3.42 veces mayor que la de los centenarios de alto rendi-
miento y 2.51 veces mayor para que los centenarios de bajo rendimiento. Presentamos
también el valor del parametro «a asociado a la longitud de los telémeros de hombres
y mujeres promedio, observamos que son en ambos casos mayores que el de centena-
rios de alto rendimiento y también observamos que el de hombres es 1.1 veces mayor
que el de las mujeres. Este resultado es sumamente importante, pues coincide con los
resultados obtenidos por el Dr. Montemayor-Aldrete [49], donde demuestra porqué los
hombres viven menos que las mujeres. También mostramos el cambio en la actividad
de la telomerasa con la edad para dos casos, octogenarios y centenarios. El valor del

parametro « asociado a la actividad de la telomerasa en octogenarios es 2.6 veces ma-
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yor que la de los centenarios, pese ha la diferencia de 20 ano de edad. Encontramos que
hay un 40 % de diferencia en su funcionalidad remanente porcentual. Esto repercute
en la longevidad de su vida y su estado de salud.

Sobre la calidad de vida, hemos encontrado parametros de personas saludables
que han alcanzado desde los 90 hasta los 104 anos de edad, con una funcionalidad
remanente, muy cercana a personas con 50 anos de edad, un punto interesante de
partida, para mirar que es lo que han hecho estos centenarios para llegar en tan buena
calidad de vida a su edad y tomar su consejo.

Como hemos discutido previamente, la funcién de los telémeros, es proteger a los
cromosomas y garantizar la transcripcién precisa de la informacion genética, su acor-
tamiento es resultado del nimero de divisiones mitéticas que se han realizado. Una vez
que son demasiado cortos, se detiene la mitosis, marcando el envejecimiento celular.
Asi mismo, al nimero maximo de divisiones que puede llegar a realizar una célula, se
le conoce como limite de Hayflick [46], y corresponde a alrededor de 50 divisiones.

Por otro lado, la funcién de la telomerasa es reparar las secuencias de ADN, pre-
servando asi el tamano de los telomeros, pero esto solo ocurre en el caso de las células
inmortales, como las germinales y aquellas que son cancerosas.

Miquel concluye que, a pesar de que los telémeros y la telomerasa son esenciales
para los procesos normales de mitosis y diferenciacién celular, no hay evidencia sélida
de que su agotamiento explique el envejecimiento. Por nuestra parte, en este trabajo
encontramos que los telémeros si se acortan con la edad, pero existen casos de gente
sumamente longeva con telémeros ain largos como se muestra en la tabla 10.32, en el
caso de los centenarios de alto rendimiento.

Miquel indica que de acuerdo con Carlson y Riley, los mamiferos no mueren por
agotamiento de potencial mitético, incluso en el caso de tejidos con alta tasa de reno-

vacion.

10.1. Conclusiones

El « es el cociente del incremento de entropia por ciclo vital, entre la entropia total
generada a partir del nacimiento hasta el momento de la muerte. Es decir, el parametro
« nos indica el cambio porcentual de la produccién de entropia ciclo por ciclo.

El parametro « indica el decremento en la funcionalidad ciclo por ciclo.

Los centenarios, tienen un valor del pardmetro a menor, en cuanto a la longitud de
sus telomeros, que grupos de personas de alrededor de 80 anos, ademas de presentar
mayor actividad en su telomerasa.

Con base en los datos de Vaiserman [73], el ritmo de envejecimiento de los telémeros
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decae mas lentamente en las mujeres que en los hombres. Este resultado es consistente
con Montemayor en su articulo del 2014 donde explica porqué las mujeres viven mas
que los hombres [49].

Encontramos que las personas que realizaron ejercicio de manera consistente a lo
largo de la vida, conservan su capacidad pulmonar por mas tiempo y tienen mayor
resistencia durante la actividad fisica.

Los resultados obtenidos en esta tesis, muestran que la funcionalidad remanente
de los 6rganos humanos aqui estudiados, es distinta de cero, incluso a los 100 anos de
edad.

La teorfa de envejecimiento irreversible del Dr. Montemayor Aldrete, esta funda-
mentada en principios fisicos universales, la segunda ley de la termodinamica, que
aplica a seres vivos e inertes.

La teoria abarca diversos niveles de organizacion, considerando que el aumento de
entropia afecta desde el deterioro molecular hasta 6rganos completos.

Es una teoria compatible con otras como: la teoria fisiolégica, la teoria del desgaste,
la teoria del limite de Hayflick y la funcién de los telémeros, brindando un marco tedrico

universal que las fundamenta.



Capitulo 11
Caminos a seguir

Consideramos que los parametros aqui obtenidos pueden ser de ayuda para los es-
pecialistas en salud y geriatria, para sus diagnosticos e investigacion en envejecimiento.

Consideramos que realizar este tipo de analisis, con datos de una poblacion especifi-
ca, particularmente el caso de México, puede ayudar a predecir el estado de salud de
la poblacién, asi como proyectar posibles soluciones a estos problemas de salud y de
recursos.

Hemos visto, que la teoria de Montemayor-Aldrete [49] es capaz de describir pardme-
tros de desgaste en seres vivos, tales como el caso del ser humano en la tierra o el de
la pérdida de densidad mineral 6sea en los astronautas.

Consideramos que aplicar la teoria a diferentes sistemas disipativos, permitira co-
nocer el alcance y limites de la teoria ademas de ayudar a comprender y profundizar
en el conocimiento de estos sistemas.

Como parte de los planes a futuro, se contempla la publicaciéon de un articulo
cientifico basado en los datos obtenidos en este estudio. Esto permitira difundir los
hallazgos en la comunidad académica y contribuir al conocimiento en la materia, asi

como abrir nuevas lineas de investigacion relacionadas con este trabajo
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Otras teorias sobre el

envejecimiento

Strehler define el envejecimiento como el cambio con la edad, que para ser conside-
rado normal, universal, de naturaleza intrinseca, de caracter progresivo y con efectos
perjudiciales. La Teoria de Montemayor Aldrete, es consistente con las caracteristicas
antes mencionadas, pues puede ser aplicada a todo ser vivo, habla de un dano funcional

el cual se acumula y causa danos a la salud, ademas de ser propio de cada ser disipativo.

A.0.1. Teoria genética del envejecimiento

La teorfa genética de envejecimiento indica que la mutacién del nADN altera la
fidelidad de la sintesis de proteinas, de manera que va perdiendo funcionalidad. Asi
mismo la teoria a sido abandonada al no cumplirse la premisa de que el envejecimiento

debe acelerarse al aumentar la cantidad de mutaciones.

Williams explica que el envejecimiento es el resultado de genes que programan el
maximo vigor, principalmente en la reproduccion y que con el tiempo, desencadenan
la degeneracién de células y érganos.

Orgel propuso en 1963, que el envejecimiento deriva en errores de transcripcién del

ARN, teniendo como resultado una sintesis de proteinas anormales.

A.0.2. Teoria Fisiolégica

Consiste en la pérdida progresiva del rendimiento fisiolégico y homeostasis, dando
paso al deterioro de los sistemas endocrino e inmunitario, teniendo asi por consecuencia,

una capacidad disminuida para responder al estrés interno o del ambiente.
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A.0.3. Teoria del desgaste

Indica que como efecto secundario del trabajo fisiologico, las células sométicas su-
fren un desgaste, segin Loeb y Pearl, quienes ademds indican que en el caso de el
poiquilotermo Drosophila melanogaster, la duraciéon de su vida, es inversamente pro-
porcional a a temperatura ambiente. Con base en la teoria de Living Pearl, y Miquel
[45], indican que el efecto debido al cambio de temperatura en el ambiente sobre la

longevidad de este insecto, se debe a al cambio sobre el consumo de oxigeno del mismo.

A.0.4. Teoria del limite miético de Hayflick

Los fibroblastos humanos tienen la capacidad de dividirse para formas dos nuevas
células, aproximadamente 50 veces, una vez alcanzado este limite, llamado limite de
Hayflick, la célula no puede dividirse més, alcanzando la senescencia celular. Moorhead
y Hayflick tenian la hipdtesis de que la pérdida de la capacidad midtica era equiva-
lente al envejecimiento celular. Por otro lado, Strehler indica que la capacidad midtica

disminuye con el paso del tiempo, incluso si no hay divisién celular [45].

A.0.5. Radicales libres

Los radicales libres pueden ser atomos o moléculas con electrones desapareados en
su capa mas externa, lo que los hace inestables. Para estabilizarse roban electrones
de otras moléculas, causando danos en estas. Los radicales libres pueden producirse
durante la produccién de energia de las mitocondrias, durante respuestas inmunolégicas
del cuerpo o por factores externos. Segin Harmann, el envejecimiento es causado por

la acumulacién del dano causado por los radicales libres a células y tejidos.[46]

A.0.6. Muerte celular apéptica

También llamada muerte celular programada, segiin Zhang et al., suele ser provoca-
da por glucocorticoides, estrés oxidativo y déficit de energia celular y esta relacionada
con el envejecimiento observado en el laboratorio, de fibroblastos, linfocitos T, células
epiteliales, endoteliales y neuronas [45].

En el caso del sistema nervioso, Miquel reporta que algunas neuronas mueren por
apoptosis, mientras que otras son remplazadas por neurogénesis en adultos. Lo que es
mas relevante, en el envejecimiento neuronal, es la pérdida de conexione sinapticas,
mas que la muerte celular.

En el caso de tejidos que proliferan activamente, la apoptosis ayuda a eliminar

células con danos genéticos, previniendo la acumulacion de células potencialmente tu-
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morales. Esto es beneficioso para mantener la funcionalidad del tejido y evitar neopla-
sias. Si el equilibrio entre apoptosis y mitosis se rompe (apoptosis aumentada sin una
adecuada regeneracion), se reduce la poblacién celular, lo que afecta negativamente la
funcionalidad del tejido.

La apoptosis puede ser beneficiosa, siempre y cuando haya un equilibrio entre la

muerte y la regeneracion celular.

A.0.7. Teoria integradora del estrés oxidativo, lesién genética
mitocondrial del envejecimiento de las células diferen-

ciadas.

Esta teoria sugiere que los radicales libres de oxigeno atacan especificamente al
ADN mitocondrial en células terminalmente diferenciadas, como la lipofucsina. Las
células terminalmente diferenciadas son aquellas que han alcanzado su estado final de
especializacién y ya no pueden dividirse més.

Miquel indica, que el ADN mitocondrial es necesario para el mantenimiento de la
poblacién mitocondrial, las lesiones oxidativas del al genoma pueden bloquear el proceso
dindmico mediante el cual las mitocondrias son renovadas (también llamado turnover
mitocondrial), de manera que comienza una progresiva desorganizacion oxidativa de

las proteinas y lipidos de las membranas mitocondriales [45].
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