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Resumen

Se efectiia una descripcion de las caracteristicas fisiopatolégicas de las mujeres residentes en la altura (ALT) y
compara con las de las mujeres residentes de nivel mar. La observacion comprende desde la vida fetal hasta la ancianidad. Se
ha revisado la informacién de la literatura nacional e internacional de repositorios bibliograficos y la propia experiencia
personal. Los fetos en la altura son mas pequefios que los de nivel del mar. Las recién nacidas de altura son mas pequefias que
las recién nacidas de nivel del mar y que los varones, el peso del recién nacido es tanto menor cuanto mayor es la altitud. El peso
y tamaifio de la placenta es mayor en la altura. No se encuentran muchas diferencias desde el nacimiento hasta la pubertad. La
etapa reproductiva en la altura es mas corta que a nivel del mar, debido a una menarquia mas tardia y una menopausia mas
temprana, la fertilidad es semejante. La mujer adulta de altura tiene menor glicemia, mayor sensibilidad a la insulina
enddégena, mayor uricemia hemoglobina y hematocrito. El embarazo constituye un reto fisiopatolégico en la altura muy alto.
Existe poca informacién de las adultas mayores de altura. Se revisa las caracteristicas del mal de montaiia agudo y croénico, asi
como otro tipo de patologia prevalente en la altura. Se concluye que la mujer residente en altura tiene muchas diferencias
fisiopatologicas con la residente de nivel del mar.
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Abstract

A description of pathophysiological characteristics of the female high altitude dwellers and a comparison with the
female sea level dweller is performed. The observation takes place from birth to old age. In order to to obtain the original
information national and international bibliographic repositories have been reviewed. During pregnancy altitude fetus are
smaller than the fetus at sea level At the delivery placental size and weight are higher at altitude. The newborn weight is the
lower the higher the altitude is. There are not many differences from infancy to puberty age. The reproductive time is shorter
at altitude than at sea level since menarche age begins later and menopause age begins earlier, but the fertility rate remains
similar. Adult altitude woman has lower glycemia, higher sensitivity to endogenous insulin, and higher uricemia, hemoglobin,
and hematocrit. Pregnancy at altitude has a higher pathophylogical challenge than at sea level. There is little information on
older women at altitudes. Acute and chronic high altitude sickness characteristics and other prevalent altitude pathology are
revised. It is concluded that altitude female dweller has many pathophysiological differences in relation to sea level female
dweller.
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Introduccion

De acuerdo al ultimo censo del 2017, en el Pera el oxigeno, hipoxia, a la cual se han aclimatado las personas
34,08% de su poblacion vive en una altura superior a los 2000  residentes en esas altitudes, cuyas caracteristicas fisiologicas y
metros sobre el nivel del mar (msnm), la mitad de la cual patologicas han incentivado a efectuar una investigacion muy
corresponde al sexo femenino", ambiente caracterizado por activa. Del resultado de la extensa investigacién y nuestra
una menor presion barométrica, menor presion parcial del propiaexperiencia, hemos apreciado que la mujer que reside en
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alturas superiores a los 2000 msnm tiene caracteristicas
biologicas que la distinguen de la mujer que vive a nivel mar;
por otro lado, el mayor numero de estudios a lo largo del
tiempo, se ha efectuado en varones, por lo que la informacion
que contiene este trabajo esta orientada a llenar el vacio que
existe sobre las caracteristicas de la aclimatacion de la mujer
residente en la altura.

En la investigacion sobre el efecto de la altura sobre los
seres vivientes, se distinguen tres situaciones diferentes;
primero, la exposicion aguda de las personas de nivel del mar
que suben a la altura; segundo, el proceso de aclimatacion que
comprende a personas que viven largo tiempo en la altura,
cuyos cambios fisiologicos de aclimatacion les permite llevar
una vida sin limitaciones y, finalmente, la adaptacion a la altura,
que involucra modificaciones genéticas trasmitidas ancestral-
mente de acuerdo al tiempo que las poblaciones han vivido en la
altura. Por el menor tiempo que los humanos han escalado los
Andes (aproximadamente de 7000 a 10,000 afios), difieren de
los que tienen mucho mayor estancia en la altura como los de
Etiopia (5000 a 70,000 afios) y los Tibetanos (30,000 a 40,000
afios)”. En este trabajo se describen las caracteristicas del
proceso de aclimatacion de las mujeres que han nacido y viven
en la altura y establecen las diferencias con las mujeres que
viven anivel del mar.

El fendmeno més importante de la aclimatacion de los
seres vivientes, no es la cantidad de oxigeno (O,) de la
atmosfera que es de 20,93% de los gases que la componen, sino
la presion parcial del oxigeno inspirado, que esta relacionada a
la disminucion de la presion barométrica, que disminuye en la
medida que se asciende en altitud®.

La informacion reunida en este trabajo, esta centrada en
la investigacion realizada en los Andes peruanos En la tabla 1,
se especifican los sitios en los que se efectuaron los estudios, asi

como sus caracteristicas ambientales".

Tabla1

Cuerpo del Trabajo

Se efectia una comparacion de las caracteristicas
bioldgicas y patologicas de las mujeres residentes de altura con
las mujeres residentes de nivel del mar a lo largo del tiempo
vital desde la vida fetal hasta la ancianidad; para lo cual se ha
tomado en cuenta la literatura nacional e internacional existente
en los repositorios bibliograficos Scopus, PubMed, Scielo,
Google Scholar, Redalic, tesis del bachillerato y doctorado de
la Universidad Nacional Mayor de San Marcos (UNMSM),
para recabar no solo la informacién mas reciente sino también
la pionera que constituye el acervo cientifico de la Escuela
Peruana de la Biologia Andina.

Vida fetal

Estudios, mediante ultrasonografias a lo largo de las
semanas 14 a 42 del embarazo, midieron la longitud biparietal,
fronto-occipital, circunferencia abdominal y longitud femoral
y calcularon la circunferencia craneal y el peso del feto. Estas
medidas biométricas demostraron que los fetos de altura son
significativamente mas pequefios que a nivel del mar a partir de

las semanas 25 a 29 hasta el parto”.

Laplacenta en la altura

La mayoria de publicaciones sefialan que la placenta es
proporcionalmente mas grande y de mayor peso en la altura que
a nivel del mar®”. Los estudios realizados sugieren que la
mayor area de superficie vellosa y capilar en la placenta de
altura favoreceria los fendmenos de intercambio gaseoso y
metabolico, constituyendo un mecanismo adaptativo a la
hipoxia®”, que a su vez determina que el coeficiente
placenta/peso del recién nacido sea mayor en la altura.

Caracteristicas climatologicas de los lugares de la investigacion

Lugar msnm* Presién mmHg Temperatura mm %
pO?

Barometrica jnspirado** Minima Maxima
Lima 150 750 156 9.6 33.8 36.3 87.4
Arequipa 2320 570 119.3 9 23 55 5
Huancayo 3249 535 111.9 5 20 Ene-33 0
Cusco 3395 510 106.7 34 221 639.5 69.2
La Oroya 3730 480 100.4 2.8 15.5 562.7 67
Puno 3850 471 98.5 2,8 8 0-160 7.1-458
Cerro de
Pasco 4338 457 96,6 6.3 8.1 20 - 150 57,8-77,1
Morococha 4540 446 93,3 4.9 6.7 1198.5 59.6

Adaptado de Monge y Monge (4); * msnm= metros sobre el nivel del mar; ** calculado mediante la relacion presion barométrica x

0.2093
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Larecién nacida en la altura

En un trabajo realizado en hospitales de la Seguridad
Social (EsSalud), en personas de un estrato socio-econémico
similar, que comprendio a 19,543 recién nacidos a término, de
los cuales 5738 fueron de Lima (150 msnm), 4275 de Arequipa
(2320 msnm), 6387 de Cusco (3395 msnm), 1060 de Puno
(3850 msnm) y 2082 de Cerro de Pasco (4338 msnm), se
encontrd que las mujeres recién nacidas tuvieron un peso
significativamente menor que los varones en todas las altitudes;
las recién nacidas de altura tuvieron un peso menor que las
recién nacidas de nivel del mar y a tanto mayor fue la altitud el

peso fue menor"”

En 215 recién nacidos a término de la Oroya (3750
msnm) y 281de Lima (150 msnm), se realizé un examen fisico
completo, determinacion de edad gestacional, peso, tallay a las
6 horas determinaciones de hemoglobina (Hb) y hematocrito
(Hto). No hubo diferencias en cuanto al porcentaje de recién
nacidos de sexo femenino; en cambio el promedio de la edad
gestacional, Hb y Hto fueron significativamente mas altos en la
altura, en cambio el peso y la talla fueron menores que a nivel
del mar"”. No se encontrd relacion entre la Hb corregida por la
alturay el tamaifio del recién nacido"”.

Inmediatamente después del nacimiento, se desarrolla
un proceso de adaptacion de las condiciones de la vida fetal a
las del medio ambiente, medida por la saturacion de oxigeno,
frecuencia respiratoria y cardiaca"*'’; los recién nacidos de
altura por un proceso de adaptacion fenotipica desarrollan un
incremento de la captacion de oxigeno en los pulmones,
incremento de la ventilacion pulmonar, difusion y rendimiento
respiratorio, asi como un incremento del volumen pulmonar y
toracico"”

Crecimiento y desarrollo en la infancia

Entre los 6 a 13 afios los nifios de altura tienen una
menor talla que los de nivel del mar, pero un menor indice de
masa corporal que estan vinculados mas a factores socio-
econdmicos que a la influencia de la altura"*"”. La glicemia de
nifios de 4 a 15 de Cerro de Pasco de ambos sexos no fue
diferente con la glicemia de nifios de nivel del mar de 4 a 8 afios;
la concentracion de serotonina en sangre fue mas baja que a
nivel del mar. Las nifias prepuberes de altura mostraron cifras
mas altas de T4 y T3 que las de nivel del mar®”. La edad de la
menarquia en la altura (Cerro de Pasco) se present6 a los 14,33

afios, y anivel del mar (Lima) alos 13,08 afios (P<0.001)*”.

Mujer adulta de altura

La mujer de altura en comparacion a la de nivel del mar
tiene una menor glicemia con valores iguales de insulina, lo que
demuestra una mayor sensibilidad a la accion de la insulina
endégena®™, que se acompafia de modificaciones de la
somatotropina. En varones las concentraciones de somatotropi-
na son mas altas en la altura que a nivel del mar, en cambio en
las mujeres no hubo diferencias entre nivel del mar y altura®; la

mujer de altura tiene concentraciones mayores de acido trico 'y
creatinina relacionadas con el hematocrito””. Tanto la funcién
tiroidea® como suprarrenal de la mujer normal de altura son

similares a las de nivel del mar®”.

Lavidareproductiva de la mujer de altura (Yanahuanca,
Pasco, 3400 msnm) dura 30.7 afios, significativamente menor
que en lamujer de NM (Lima. 150 msnm), 35.4 afios; p <.001),
debido a que la edad de la menarquia es mas tardia (14.14 afios)
que a NM (12.64 afios; p <,001), y a que la menopausia en la
altura se presenta a una edad mas temprana (44.8 afios) que a
NM 48.0 afios (p <.001). Los ciclos menstruales son mas cortos
en la altura (28.4 dias) que a NM (28.9 dias; p <.001). El
numero de dias de flujo menstrual es mayor en la altura (4.08
dias) que a NM (3.61 dias; p <.005); el nimero de gestaciones
en la altura fue mayor (9.19 hijos) que a NM (5.64 hijos; p
<.001)*".

En mujeres postmenopausicas normales de altura en
comparaciéon a las de nivel del mar, la glicemia fue
significativamente mas baja, los dcidos grasos no esterificados
(AGNE) mas altos, el colesterol total (CT), colesterol HDL,
triglicéridos (Tg), colesterol VLDL LDL, No-HDL e insulina
similares a las de NM. Durante el periodo postprandial, las
mujeres de ALT en comparaciéon a las MN tuvieron
concentraciones de glucosa significativamente mas bajas a los
60 y 120 minutos, los Tg fueron significativamente mayores
entre los 60" y las 4 horas, la insulina fue similar y los AGNE
fueron mas altos durante las 6 horas®”.

La mujer gestante de altura

El embarazo en la altura confronta multiples retos
debido a la hipoxia, tanto para la madre como para el feto; se ha
descrito una mayor incidencia de complicaciones en la
gestacion como hipertension arterial, preeclampsiay eclampsia
que las mujeres de nivel del mar®™®; asi como mayor

ey , ro. . (30-31)
morbilidad fetal, anomalias congénitas y muerte perinatal ™",

pese aello no hay restriccion en la capacidad reproductiva®”.

La glucosa materna basal es menor en la altura que a
nivel del mar con una concentracion similar de insulina que
demuestra, una vez mas, la mayor sensibilidad a la insulina
endégena”; asi mismo una menor glicemia durante la prueba
intravenosa de glucosa®™. Durante el embarazo en la altura se
han encontrado concentraciones menores de estradiol y estriol,
y concentraciones mas altas de progesterona en comparacion a
las de nivel del mar®’, las concentraciones de prolactina son
menores en la altura que al nivel del mar®™. Las mujeres
gestantes de altura tienen un mayor numero de eritrocitos,
hematocrito y hemoglobina y eritropoyetina®. Las reservas de
hierro en la altura son semejantes a las de nivel del mar, atin para
cubrir la mayor eritropoyesis de la altura; sin embargo, durante
el embarazo estas reservas disminuyen“”. Las concentraciones
deurea, creatinina y acido irico son mayores, no se encontraron
diferencias en el Na, K y Clenrelacién a las gestantes de NM“.
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Adultas Mayores

La informacion sobre la aclimatacion de personas
adultas mayores a la altura se ha efectuado solo en varones,
existe poca informacidon en mujeres ancianas. Se sefiala que los
ancianos de ambos sexos toleran bien el efecto de la altura
siempre y cuando no tengan una patologia adicional®”.

En poblaciones rurales de personas mayores de 60 afios
(promedio 71,4 £ 8,3 afios), 55,6% fueron mujeres, 52,5%
fueron independientes y 75,3% consideraban que toleraban
bien la altura (Atipayan, Ancash, Pert, 3.345 msnm) tanto
mujeres como varones tuvieron un mayor rendimiento fisico
que los del nivel del mar (Santa, Ancash, Perti, 6 msnm) no se
encontré diferencias estadisticamente significativas con
respecto al género, nivel educativo, grado de instruccion,
habitos nocivos (alcohol, tabaco, coca), consumo de farmacos,
diabetes mellitus, estado nutricional y deterioro cognitivo“*".

Patologia

La desadaptacion aguda, soroche agudo o enfermedad
de Hurtado y la desadaptacion crénica a la altura, soroche
cronico o enfermedad de Monge son las condiciones
patologicas directamente vinculadas a los efectos ambientales
delaaltura.

El soroche agudo, se presenta en personas de nivel del
mar que se desplazan a lugares de altura; pero también se puede
producir en residentes de altura que después de descender a
nivel del mar vuelven a la altura®, es mas frecuente en nifios y
mujeres™*”. Tiene dos expresiones clinicas definidas el edema

(45,46) £ (47,48)
cerebral "'y el edema agudo de pulmén™ ™.

El soroche cronico o enfermedad de Monge es el
proceso de desadaptacion al ambiente de altura en personas
residentes largo tiempo en la altura, caracterizada por una gran
poliglobulia, disminuciéon de la ventilacién pulmonar,
hipertension arterial pulmonar, trastornos del sueflo, se
incrementa con la edad®; en la mujer es mucho menos
prevalente y tiene relacién con la menopausia® ™.

En 176 casos de anomalias cardiacas, observadas
durante 8 afios, se pudo advertir, que la persistencia del ductus
arterioso y la comunicacidn interauricular fueron las
malformaciones cardiacas congénitas relacionables a personas
nacidas en la altura®. Se ha demostrado que existe una relacion
inversa entre la prevalencia de diabetes y el nivel de altitud™**.
En 4192 personas de ambos sexos, se ha encontrado una
relacion inversa entre enfermedades cronicas no trasmisibles
(diabetes, obesidad, hipertension arterial, dislipoproteinemia y
el nivel de altitud®. Se ha descrito que la pandemia del Covid-
19 es menos prevalente en las poblaciones de altura que en las

denivel del mar®"*™.

Finalmente, se reconoce que el medio ambiente de
altitud (hipoxia, frio, sequedad, mayor irradiacion solar), tiene
un efecto sobre la historia natural de las enfermedades.
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Respecto a las enfermedades infecciosas, se sefiala que existe
bajo nimero de bacterias en el ambiente, flora saprofitica
similar, mayor respuesta inmune, mayor resistencia a las
enfermedades virales, mayor concentraciéon de IgA, mayor
prevalencia de enfermedades respiratorias. En relacion a las
enfermedades cardiovasculares, mayor numero de anomalias
congénitas, menor prevalencia de hipertension arterial, mayor
prevalencia de cardiopatia reumatica, menor prevalencia de
cardiopatia isquémica y vascular periférica. En la patologia
gastrointestinal de la altura se describe el dolicomegacolon,
volvulos, dispepsias, hemorragias gastrointestinales. En las
enfermedades metabdlico endocrinas menor prevalencia de
diabetes mellitus, enfermedades por deficiencia de iodo,
hiperuricemia. En la patologia tegumentaria melanodermia,
carcinoma escamoso, melanoma, pterigium conjuntival®.

Discusion

En la presente publicacion se efectiia una revision de las
caracteristicas fisiopatoldgicas de la mujer residente de la
altura, desde la vida fetal hasta la ancianidad, con ello se intenta
incrementar el conocimiento de la aclimatacion de la mujer
residente de altura y disminuir la brecha de las investigaciones
que se han efectuado en forma preferente en varones.

Para que la residente de altura pueda vivir sin mayores
restricciones en esas condiciones ambientales de menor
disponibilidad de O,, desarrolla una serie de cambios de
aclimatacion en su fisiologia desde la vida fetal hasta su
completa maduracion. Asi, respecto a la funcion respiratoria
presenta incremento del volumen pulmonar y torécico,
incremento de la ventilacion con mayor captacion de O, en los
pulmones, en los pulmones se produce un mayor intercambio
del O, inspirado y la sangre debido a que los alvéolos estan
dilatados y la red vascular contiene una mayor cantidad de
sangre circulante, la poliglobulia determina una mayor
cantidad de hemoglobina que transporta el O, a los tejidos; esta
hemoglobina tiene la caracteristica de ceder el O, con mayor
facilidad a los tejidos, donde es necesario para el mantenimien-
todelavida®.

En la vida fetal hasta el nacimiento, las mujeres de
altura son de menor tamafio que las de nivel del mar y a tanto
mayor es el nivel de altitud menor es el tamafio*”. Este hecho,
vinculado a la magnitud de la hipoxia, se explica por la
reduccién de la dilatacion y flujo de las arterias uterinas,

disminucion del efecto vasodilatador de la kinasa del AMP®”,

menor produccién de los factores de crecimiento"”,
disminucion de la menor glicemia de altura® y restriccion de

. 64’
nutrientes'®.

Una importante respuesta a la hipoxia son las modifica-

ciones de la placenta, que en los fetos de altura tiene un mayor
r . -y . ©.7)

peso y tamailo relativo a los recién nacidos de altura™”, desde
que esta tiene efecto en la diferenciacion trofoblastica y control
placentario en el embarazo inicial y en la fase final del
embarazo produce cambios en la placenta sobre la funcion
mitocondrial, formacion sincicial, estrés del reticulum
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endoplasmico"'”, manejo de la secrecién del factor

angiogénico”, produccién hormonal® y aporte nutricional®”. la
. o e . (29.36)
sobrevivencia infantil en la altura es menor queaNM™™ .

En la infancia hasta la pubertad no se han descrito
grandes diferencias, excepto las producidas por causas
socioecondmicas"*"”. La maduracién sexual de los nifios de 7 a
16 afios es mas tardia en la altura que a nivel del mar®,

fendmeno que puede estar relacionado al menor peso corporal
(65)

La vida reproductiva de la mujer de altura es
significativamente diferente a la de la mujer de nivel del mar,
anto en su duraciéon como en otras caracteristicas”” .

Las mas destacadas diferencias metabdlicas de la mujer
adulta de ALT con la de NM son la menor glicemia con valores
iguales de insulina, lo que demuestra que tiene una mayor
sensibilidad a la acciéon de la insulina endogena®. Se ha
demostrado tanto in vivo® como in vitro que la hipoxia
determina una mayor cesion de la glucosa a los tejidos por un
incremento del glut-1, transportador intracelular de la glucosa
“?y la cesiéon mayor de glucosa en cultivos de células
musculares en condiciones de hipoxia®. La regulacion de los
niveles de glucosa se acompaiia de incremento de somatotropi-
naen los varones de ALT no asi en las mujeres de Alt™” . Debido
alapolicitemia la mujer de ALT tiene concentraciones mayores
de acido trico y creatinina®” . La funcién tiroidea y suprarrenal
de lamujer normal de ALT es similar a la de nivel del mar®”,

El embarazo en la mujer de altura es un sobrecarga
excepcional alos procesos de aclimatacion, por la mayor cesion
de glucosa a los tejidos™; la progesterona es mayor””, en
cambio los estrogenos™ y la prolactina son menores”’. Las
mujeres gestantes de altura tienen un mayor numero de
eritrocitos, hematocrito y hemoglobina y eritropoyetina“,
concentraciones mayores de urea, creatinina y acido urico, no
se encontraron diferencias en el Na, Ky Cl en relacion a las
gestantes de NM™”, el embarazo en la mujer de altura genera un
mayor riesgo de abortos, hipertension arterial, pre-eclampsia y
eclampsia, incremento el riesgo de muerte fetal, muerte

. . .y . 44-47
perinatal y anormalidades en el recién nacido™*”.

Una de las limitaciones que tiene este trabajo es la poca
informacion sobre la vida de las ancianas en la altura. Aparte de
seflalar que los adultos mayores de poblaciones rurales de
ambos sexos toleran adecuadamente la hipoxia de altura y que
tienen un buen rendimiento fisico, siempre y cuando estén en
buen estado de salud, la mayor informacidn que existe sobre el
tema se ha efectuado en varones.

La exposicion aguda a la altura puede desencadenar un
cuadro agudo de desadaptacion o intolerancia a la hipoxia, esto
es el soroche agudo o enfermedad de Hurtado, pero también
personas que vivieron largo tiempo en la altura se pueden
desadaptar constituyendo el soroche cronico o enfermedad de
Monge. El soroche agudo tiene una gran relevancia en nuestro
pais debido a la frecuente migracion interna e internacional con
fines comerciales, profesionales y de caracter turistico, muchos
lugares de atraccidn turistica se encuentran en lugares de altura
(Cusco, Puno, Cajamarca, Arequipa). Con la finalidad de evitar
o disminuir los sintomas se aconseja la administracion de
acetozolamida®, el reposo en los primeros dias del ascenso,
administracion de oxigeno y en ultima instancia el transporte a
lugares de menor altitud.

El soroche crénico o enfermedad de Monge es un
proceso progresivo y penoso en personas residentes largo
tiempo en la altura, con una gran disminucion de los procesos
de oxigenacién tisular que se incrementa con la edad®”; en la
mujer es mucho menos prevalente y tiene relacion con la
menopausia®™® que en la mayoria de casos obliga a vivir bajo
la administracién permanente de O,, o lo que es peor a vivir
fuera de su habitad en lugares de menor altitud.

Para finalizar, es necesario tener en cuenta, que el
medio ambiente de altura, tanto por la hipoxia, frio, sequedad y
mayor exposicion a los rayos solares tiene un efecto general de
modificar la historia natural de las enfermedades y una mayor
tendencia a las enfermedades respiratorias, reumaticas y
anomalias cardiovasculares

En conclusidn, la aclimatacion a la hipoxia de la mujer
significa la modificacion de varias funciones respiratorias,
hematica (poliglobulia, incremento; correspondiente de la
hemoglobina (transportadora de la oxihemoglobina), reticulo-
citosis, hiperplasia eritroide de la médula désea, incremento de
la utilizacion y recambio del hierro); cardiovascular (hiperten-
sién arterial pulmonar, hipertrofia ventricular derecha,
incremento de la circulacion capilar, engrosamiento de la capa
muscular de las arterias y arteriolas pulmonares); metabolica
(menor glicemia, mayor sensibilidad a la insulina, hipertrigli-
ceridemia, hirperuricemia, incremento de los acidos grasos no
esteroideos); endocrina (menor longitud del tiempo de la vida
reproductiva que le confiere caracteristicas fisiologicas y
patologicas diferentes a la mujer de nivel del mar a lo largo de
todo su ciclo vital.
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