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LA CONTRIBUCION FRANCESA A LOS ESTUDIOS DE LA
FISIOLOGIA DE ALTURA

Articulo de Revision Histdrica en el Centenario de la
Primera Expedicién Cientffica a los Andes.

1889-1989

A.E. VILLENA
Instituto de Investigaciones de la Altura
Universidad Peruana Cayetano Heredia
Apartado Postal 1843

Lima-Peru

RESUMEN. En Octubre de 1889, Fruncois Gilbent Viault
fisilogo fruncés de la Universidad de Bourdeaux vino a
Lima con una importante misién cientificn: experimentur
los efectos que sobre el organismo produce la disminucion
de la presidn atmosférica de lus alturas, y estudiar ¢cémo
se verifica en ellas la aclimatacidn.

Después de obtener penmiso de la Fucultud de
Medicina de Lima, el 4 de Octubre del misino afio panié
hacia la entonces hacienda minera de Morococha, ubicada
a 4,500 mts. de altura, en el distrito de Yauli (Depana-
mento de Junin), en los undes centrules peruanos, en’ ¢l
mismo lugar donde hoy se levanta el laboratorio de
Biologia Andina de In Universidad Nucional Mayor de
San Marcos considerado como uno de los mas altos del
mundo iniciando lo que despuds serma ln primera expedi-
cion cientifica a los undes y convirtiéndose en precursor
de los innumerubles estudios que despuds se realizaron en
diversas partes del mundo y yue en ¢l Peni diera lugar a
la llamada Escucla Peruana de Fisiologin de Altura, cuyos
mas altos exponentes fueron Carlos Monge Medrano y
Alberto Hurtado Abadia.

Las observaciones de Viault significaron una
importante contribucidn a la fisiologia de ultur y vinicron
a confirmar las hipétesis que afos antes postulara Puul
Bert, ilustre fisidlogo francés, autor del Magnum opus de
la fisiologia de la altura: “La presion barometrique™ y
considerndo como el padre de Ia fisiologia de alura. Bent
convencidé a Viault para que viajase a lus alturas del Peni
para verficar si realmente se¢ producia un incremento en
el sistema transportador de oxigeno en la sungre como
mecanismo de adaplacion desarrollado por ¢l hombre y
los animales que habitan en las grandes alluras, sometidos
a una menor presion barométrica.

La presente revision histérien constituye un
tributo y homenaje a Francois Gilbent Viaull, Paul Bent
y a los innumernbles investigadores frunceses que contri-
buyeron en fornma notable al fascinante mundo de la
fisiologia de altura.

EL DESCUBRIMIENTO DEL BAROME-
TRO, LA MAQUINA NEUMATICA Y EL
OXIGENO

Cuatro acontecimientos  cientificos
ocurridos entre los siglos XVII y XVIII wvie-
ron marcada influencia en el nacimiento y
desarrollo de la fisiologia de altura: el descu-
brimiento del barémetro por Evangelista

SUMMARY. On October, 1989, Francois Gilbert Viault,
a french physiologist belonging to the University of
Bourdeaux eame to Lima, Pend with an important scienti-
lic objective: To detennine the effect of the low aunosphe-
ric pressure on the orgunisin of living beings, and to
verify how is occurring acclimatization in them.

After obtaining pennission at the Medicine
Facully of Lima, on 4 oclober 1889 truvelled to Moroco-
cha at 4500 m above sea level (District of Yauli, De-
partment of Junin), in the Central Andes, in the same
place where it is the labormtory of the Andean Biology
Institute from the Universidnd Nacionul Mayor de San
Marcos located in one of the most highest places of the
world. This was the first scientific expedition to the Andes
and he became in precursor of the many studies carmied
out in diflerent pans of the world and that in Peni raised
the “Peruvian school of high altitude physiology™, whose
highest ligures were Carlos Monge Medruino and Alberto
Hurado.

The observations from Viault were contributory
Lo the physiology at high altitude and they were confirma-
tory of the hypotheses presented by Paul Bert several
years before. Ben was u cleaver french physiologist,
author of: "The barometric pressure” considered as Father
of Physiology of high altitude. Bert ask Viault to come to
Peru to verify if at high altitude it increases the carrier of
oxygen in blood as a mechanisim of adaptation developed
by humans and animales living at high altiude submitted
al low barometric pressure,

This review is devoted to Francois Gilbert
Vinult, Paul Bert and the muny of the french researchers
contributing in a fashionable fonn to the knowledge of the
physiology at high altitude.

Evangelista Torricelli, el descubrimiento de la
relacién entre la presién barométrica y altitud
por el notable matemdtico y fisico francés
Blaise Pascal, la invencion de la mdquina
neumdtica por Otto Von Guericke y el
descubrimiento del oxigeno y sus propiedades
por Antoine Laurent Lavoisier, Karl Wilhelm
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Scheele, y Joseph Priestley.

La nocién de que el aire ejercfa una
presién sobre la superficie de fa tierra tuvo
que esperar hasta el renacimiento. Galileo
Galilei en su cldsico libro Dialogues Concer-
ning two new sciences publicado en 1610
describe la fuerza asociada a un vacuum y por
tanto la requerida para romperlo. La muerte
de este gran hombre dejd en el tecundo espiri-
tu de su disclpulo Torricelli la semilla que
germind de manera fructifera para la tisica.
En efecto, en 1643 Torricelli establecid que la
fuerza de un vacuum era debida al peso de la
atmésfera. Logrd establecer que el peso de la
atmdsfera era equivalente al de una columna
de mercurio de 760 mm. de altura, utilizando
su célebre experimento que le permitié descu-
brir el barémetro y crear el primer vacio. En
su honor la presidn ejercida por | mm. de
mercurio se llama Unidad Torr, .

~ En 1650 el fisico alemdn Otto Von
Gger:cke‘a se interesG en aclarar el concepto
an‘stqtéhcaw_ dominante de la época que negaba
la existencia del vacio y construyd la primera
borpb_a de aire capuaz de crear el vacio en
recipientes cerrados. Guericke demostré que
la's'velas no ardfun, ni los animales podfan
vivir en el vacio, hecho que tuvo gran reper-
cusidon en los innumerables experimentos

flsicos que se realizaron en Europa a partir de
este descubrimiento,

.. En 1651 el célebre fisico. matemdtico.
y fildsofo francés Bluise Puscal lend con
diferentes Ifquidos como agua. vino. aceite.
etc.'larg()s tuljos barométricag que coloes
verticalmente viendo mantenerse estos liquidos
a alturas que estaban en razdn inversa a4 sug
densidades. Estas experiencias fueron hechys
en Rouen y estaban destinadas a convencer
los flsicos de la época que pretendian que el
vacfo no existid en lus cdmaras baromstricay
sino que alli se encomrahzm espiritus que se
exhalaban del mercurio,

Pascal, convencido de la idea de
Torricelli sobre los efectos del peso del aire y
deseando establecer la relacidn entre la altura
y la presién atmosférica que segiin €l le habia
sido sugerido por Descartes, encargd 4 su
cuiiado Florin Perrier, repitiera la experiencid
de Torricelli sobre el Puy-de-dome (a 1466
mts, de altura, 630 mm. de mercurio de

presién barométrica). En su artfculo “Story of
the great experiment of the equilibrium of
fluids” publicado en 1648 describié que el
mercurio subia menos en el vértice que en la
base de la montafa; demostrandose una cafda
en la presién de tres pulgadas de mercurio. El
propio Pascal repitié con gran alegria la expe-
riencia en Parfs en la torre de la iglesia Saint
Jacques de la Boucherie deduciendo el medio
de conocer si dos lugares estaban al mismo
nivel,

Las observaciones de Pascal permitie-
ron a Robert Boyle y al tfrancés Edme Mariot-
te establecer la ley que lleva sus nombres entre
fa presion atmosférica y la altura y la relacion
inversa entre el volumen de gas y la presidn.
En 167} Boyle construyé un modelo mejorado
de la mdquina neumndtica y repitié los experi-
mentos realizados por Guericke colocando
pequedos animales, pdjaros, insectos y plantas
debujo de campanas al vacio, demostrando que
habfa en el aire una "escencia esencial” para la
vida. A medida que se disminufa la presién
barométrica, la "escencia disminufa” y la vida
se hacia insoportable. Boyle y Robert Hooke
canstruyeron un barril dentro del cual se sentd
Hooke a medida que se extrafa el aire. En
1671, hizo su primer "ascenso” a 3000 pies en
una cdmara descompresiva sin evidenciar
efectos  dafiinos. Fueron los inicios de la
investigacidn de la tisiologfa de altura.

El primer oxigeno fue generado,
aunque no reconocido por el quimico alemdn
Georg Ernest Stahl alrededor de 1673 quién
desarroll§ el concepto de una sustancia de
gravidez negativa (teorfa flogistica). Casi un
siglo despuds, en 1771 el quimico sueco
Wilhelm Scheele generd una pequeda cantidad
de oxigeno y envid a Antoine Lavoisier ins-
trucciones de como generarlo. Lavoisier ya
estaba en camino de logrario y no necesité de
las instrucciones de Scheele quién describié en
detalle sus experimentos en un libro que, sin
embargo, por negligencia del editor no se
publicd sino en 1777, En Marzo de 1775, dos
4nos antes, el quimico inglés Joseph Priestley
que venia trabajando con aire destlogisticado
con an;lu de mercurio leyd su primer articulo
descr:blendu las propiedades del oxigeno ante
la Sociedad Real de Londres. Un mes después
Lavoisier reportd similares observaciones a la
Academia Francesa de Ciencia. Independiente
de que la gloria perteneciera a Stahl, Scheele,
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Priestley o Lavoisier, las postrimerfas del
siglo XVIII marcaron un hito histérico, pues
se descubrié el oxigeno, se describieron sus
propiedades y se establecid la dependencia de
la vida de este elemento esencial.

BREVE HISTORIA DE LA PRIMERAS
ASCENCIONES EN GLOBO

Los vuelos en globos aerostdticos
tuvieron un gran impacto en el desarrollo del
conocimiento de los etectos fisioldgicos de la
exposicién aguda a las grandes alturas. Hasta
que los hermanos Montgoltier sorprendieron
a los ciudadanos de Parfs con la primera
ascensién de un bal6n de aire caliente en
Noviembre de 1773, la tinica forma de exposi-
cién del hombre a presiones bajas era escalan-
do las montafias. Sin embargo, el ascenso
implicaba tanto ejercicio y agotamiento por lo
que muchos fisilogos atribuyeron los efectos
deletéreos de la altura a la fatiga. Los balones
de aire caliente subfan a una altura limitada.
hasta que el fisico francés Charles construya
el primer balén de hidrdgeno en Diciembre de
1783 abriéndose la posibilidad de ascensos
dramdticos. Charles hizo una interesante
observacién durante su primer vuelo. Bert (ob
cit. Baloon Ascencious). "En medio de este
indescriptible rapto de éxtasis contemplativo,
fuf alarmado por un extraordinario dolor en el
interior de mi ofdo derecho...". El dolor
permanecié hasta el final del viaje, y Charles
lo atribuy@ correctamente a la expansidn de
gas en el ofdo medio.

Paul Bert en su libro enciclopédico
(ob.cit, pp 176) hace varias referencias a los
efectos de la hipoxia sobre los balonistas.
Menciona la descripeidn de Robertson cuando
la presién barométrica fue reducida a 12.04
pulgadas de Hg: "Estuve en una apatfa mental;
pudimos evitar el sueno que lo temiamos
como a la muerte”. Gay-Lusac (Paul Bert
ob.cit p 180) alcanz¢ la altura de 7,016 me-
tros y describid: "Mis frecuencias del pulso y
respiratoria fueron acelerados. y asi, respiran-
do muy frecuentemente en el aire muy seco,
no me sorprendm hallar mi garganty tan seca
que resultaba doloroso deglutir el pan”. Las
explicaciones més pintorescas del compromiso
fisico y mental de la hipoxfa de las grandes
alturas fueron efectuadas por Glaisher (1871).

James Glaisher fue jete del Real Ob-
servatorio  Metereoldgico en Greenwich vy
miembro de la Sociedad Real. En 1850 estuvo
muy interesado en la posibilidad de realizar
observaciones metereoldgicas desde los balo-
nes aerostdsticos y, después de varios esfuer-
zos para delegar su responsabilidad a gente
joven, decidid realizar los ascensos €l mismo
a la edad de 53 afos. Henry Coxwell, un
dentista que llegé a ser un balonista profesio-
nal, tue el conductor del balén, y los dos
hicieron una serie de viajes cientfficos. Glais-
her perdi6 el sentido a una altura estimada de
7 millas (encima de 11,000 mts) 52 minutos
después de haber partido de Wolverhampton;
minutos después Coxwell quizo desalojar
hidrégeno del balén, pero como habfa perdido
el uso de sus manos, tuvo que asir la cuerda
con sus dientes sumergiendo la cabeza dos o
tres veces. Cuando el baldn aterrizd, Glaisher
no sinti¢ inconvenientes y caming entre siete
a ocho millas porque habfan caido en un drea
remota de campo (Cold Weston).

El mds dramdtico y trdgico de los
aseensos en globo fue el que se realizé en el
balén "Zenith” en 1875 por los tres balonistas
franceses Tissandier. Croce-Spinelli, y Sivel.
El vuelo did como resultado la muerte de
Croce-Spinelli y Sivel. Habfa en ese tiempo
bastante competencia entre balonistas; cada
balonista trataba de pasar la altura del otro con
escasa nocidn de los peligros sobre su salud
(En el discurso fiinebre de Pastor Coquerel-
Paul Bert ob.cit p 972) se lee:"Un inglés pudo
vivir y hacer observaciones encima de 8,000
metros, la bandera que llevemos debe tlotar
ain mds alto”). Un afo antes, Croce-Spinelli
y Sivel habian intentado sobrepasar la altura
alcanzada por Glaisher y Coxwell en 1862, sin
lograrlo.

Una faceta interesante tue el compro-
miso que tuvo Paul Bert con el viaje del
"Zenith". Croce-Spinelli y Sivel eran amigos
de Bert y visitaron su laboratorio en 1874.
Bert los introdujo en su cdmara hipobdrica 4
una presion de 304 mm Hg (correspondiente a
ung dlura de 7.000 mts) experimgn'tando
compromisu de la vision, de la audicidn y
torpeza mental. La administracion de oxigeno
les produjo una marcada mejorfa. Posterior-
mente cuando estuvieron preparando el "Ze-
nith", Bert recibid la noticia que tenfan insufi-
ciente cantidad de oxigeno pero su carta advir-
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tiendo que necesitaban por lo menos 50 litros
de oxfgeno llegé demasiado tarde. El resultado
fue que tanto Croce-Spinelli y Sivel perecieron
de hipoxia aguda y naturalmente Bert sintid
mucho la tragedia. El tnico sobreviviente, el
investigador Tissander realizé la siguiente
descripcidn "yo debo la vida probablemente a
mi temperamento escencialmente linfdtico,
quiz4 a mi desvanecimiento completo, especie
de paralizacién de mis funciones
respiratorias”. La altura probable que alcanzé
el "Zenith" se calcul$ entre 8,540 m y 8,601
m correspondiente a una presién barométrica
de 204 y 262 mm Hg.

EXPERIMENTOS EN CAMARAS DE
BAJA PRESION

La introduccidn de cdmaras de baja
presién permitié a la investigacién de altura
efectuar experimentos bajo estrictas condicio-
nes controladas. Las ascensiones a las monta-
nas en los siglos XVIII y XIX revelaron
algunos efectos deletéreos de la hipoxia sobre
el organismo pero resultaba diffeil obviar
otros tactores adicionales tales como la fatiga
y el frio. Las ascensiones en globo contribuye-
ron a dar mayor informacion principalmenté el
relacionado a la hipoxia aguda, pero los
cambios en la presion barométrica eran con
frecuencia sibitos y mal controlados. Las
cdmaras de baja presién permitieron al experi-
mentador seleccionar la presién barométrica al
gusto deseado manteniendu las otras condicio-
nes ambientales constantes. Esta razén permi-
tig a Bert hacer su descubrimiento clave en el
sentido que los efectos de |a presion baja
podia ser explicado solamente sobre 14 base de
la reducida presisn parcial de oxigeno.

En la seccion "Condiciones quimicas de lg
muerte de animales sometidos a diferentes
presiones barométricas en vasos cerrados” de
su libro "La presidn barométrica" (ob.cit)
describe algunos experimentos que demuestran
que la presién parcial de oxfgeno (PO.) letal
para animales de varias especies es el mismo
a pesar de la presién barométrica o la concen-
tracién de oxigeno. Este experimento fue
realizado sometiendo a gorriones, cobayos, y
ranas 4 baja presidn de aire y también a baja
concentracién de oxigeno manteniendo la
presién ambiental normal. También estudid los
efectos de la elevacidn del PCO, y las conse-

cuencias téxicas del oxigeno hiperbdrico. Sus
experimentos sobre asfixia demostraron que el
PO, era el factor determinante.

En la seccién "Experiencias de los
gases contenidos en la sangre a diferentes
presiones barométricas” de la ob.cit reporta
sus determinaciones de gases sangufneos en
perros expuestos tanto a presiones barométri-
cas bajas y a concentraciones reducidas de
oxfgeno. Bert graficd la primera curva de
disociacién del O, y CO,, aunque no descubrid
la curva de disociacion de O, en forma de S
debido a que no redujo la PO, lo suficiente.

En la seccion "Experiencias de los
fendmenos presentados por animales sometidos
a presiones menores que la Atméstera” de la
ob.cit Bert describe los experimentos del
efecto benéfico de la inhalacién de oxfgeno a
bajas presiones barométricas. El propio Bert se
sometid @ una cdmara hipobdrica de 418 mm
Hg (equivalente a la altura del Monte Blanco)
y observé que la inhalacién de oxfgeno alivid
su ndusea y reducfa rdpidamente su frecuencia
de pulso.

Después de Bert, numerosos investiga-
dores utilizaron cdmaras de baja presién para
estudiar la fisiologfa hipobdrica. Angelo Mos-
so, profesor de fisiologia en Turin hizo nume-
rosas observaciones en su tiel técnico Giorgio
Mondo en una cdmara hipobdrica. Mosso no
pudo contirmar los resultados de Bert de que
el PO, era la variable clave, hecho que le llevé
4 creer que el mal de altura era causado por
una carencia de CO, en el cuerpo, acuiando el
término “"acapnia”. En el experimento que
describe, la presidn de la cdmara fue reducida
a 246 mm Hg. equivalente a la cima del
Monte Everest. La composicién del gas expi-
rado demostré una PO, de 40 y una PCO, de
5 mm Hg (Mosso, 1898).

Uno de los experimentos mds intere-
santes en c¢dmara cerrada fue realizado por
Barcroft y sus colaboradores en respuesta a
Haldane que afirmaba que el oxfgeno era
secretado activamente en la sangre por el
epitelio pulmonar. Haldane crey@ haber obte-
nido una fuerte evidencia de la secrecion de
0xigeno a partir de la expedicién al pico Pike
en 1911, pero Barcroft no aceptd esta eviden-
cid. Barcroft evalug la hipdtesis en un experi-
mento heroico exponiéndose el mismo por seis
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dfas a condiciones de hipoxia y ejercicio
(Barcroft, 1920). En vez de reducir la presién
total de la cdmara afadid nitrogeno para
reducir la presidn parcial de oxfgeno y efec-
tué un muestreo seriado de su arteria radial
para determinar la saturacion arterial. Hubo
un "momento dramdtico” cuando se extrajo la
primera muestra sanguinea porque "parecia
oscura”, una observacién inconsistente con la
secrecién de oxfgeno. Los estudios de Barcroft
fundamentaron con fuerza el concepto de
difusién en oposicidn al de secrecién activa, a
traves de la barrera sangre-gas. Haldane no se
convencid arguyendo que seis dias eran insufi-
cientes pura la aclimatacidn (Haldane y Prie-
stley . 1935). '

En 1940, se realizd el mds ambicioso
experimento hecho en una cdmara hipobdrica,
Namada "Operacién Everest”. Fue llevado a
cabo en la estacion de aviacion naval america-
na en Pensacola, Florida y conducida por
Houston y Riley (1947).

En el experimento 4 reclutas navales
fueron decomprimidos en una cémara por un
perfodo de 32 dias a presiones barométricas de
320 mm Hg y una extensa serie de determina-
clones de intercambio gaseoso no evidenciaron
secrecidn de oxfgeno, observiindose signitica-
tivas diferencias  alveolo-arteriales de O,
durante el ejercicio.

EXPEDICIONES FISIOLOGICAS A LA
ALTURA

La experimentacidn en cdmaras hipo-
bdricas ofrecia limitaciones cuando se queria
estudiar procesos de aclimatacién que reque-
rfan exposiciones a baja presién por periodos
prolongados. Los fisidlogos empezaron a
construir estaciones de altura y a organizar
expediciones de campo.

El fisidlogo italiano Angelo Mosso fue el
primero en proponer la construceién de una
estacion de altura, que tue la "Campana
Margarita” en los picos del Monte Rosa en los
alpes italianos. Logrd persuadir 4 la Reyna
Margarita de Italia, quien era una notable
montafista consiguiendo recursos para su
construccion. Su altitud es de 4,560 mts. y su
acceso  extremadamente  diticil. En  dicha
estacién se hicieron diversos estudios, que
incluyeron la descripeicn de la respiracion de

Cheyne-Stokes y la caida del PCO, alveolar
durante la aclimatacién.

Otras estaciones de altura fueron el
Cold’olen también en el Monte Rosa a una
altura de 3050 m, el Jungfraujoch en Suiza a
3,450 m, Morococha en Perd (4,540 m),
Cerro de Pasco en Peri (4,300 m), en el
Monte Evarist en Colorado (4,300 m) y en el
Monte Blanco en California (3,800 y 4,340
m}.

En 1910 Nathan Zuntz, el eminente
fisiGlogo alemdn, organizé la primera expedi-
cién internacional para estudiar la fisiologfa de
altura en el Monte Tenerite en las Islas Cana-
rigs de 3.350 m. Entre los miembros tfigura-
ban: Douglas y Joseth Barcroft quién realizé
interesantes observaciones sobre el mal de
altura aunque Bert habfa sefialado que el efecto
deletéreo de la altura se explicaba por la baja
PO.. Mosso no confirmé este hallazgo y
sugirié que la causa era la PCO, baja. Sin
embargo, en la estacién mds alta de las islas
Canarias, Barcroft tuvo una PCO, alveolar
normal (38 mm Hg) y presentd manifestacio-
nes de Suroche, mientras que Douglas tuvo
ung PCO. de 32 mn He y estaba totalmente
asintomdtico.

Otra famosa expedicién internacional
wvo lugar en 1911 efectuada por dos ingleses
(Douglas y Haldane) y dos Americanos (Yan-
dell Senderson y Edward Schneider) a la cima
del Pike's Peak cerca de colorado. El observa-
torio se encuentra 4 una altura de 4,300 m con
una presién barométrica de 460 mm Hg. La
marcada diferencia entre la presién arterial y
la presién alveolar de O, (36 mm Hg) les
permitid plantear la teoria de la secrecién de

A

Otra expedicidn notable tue la organi-
zada por Barcroft en 1921-22 a Cerro de
Pasco (4.330 m) en los Andes peruanos donde
se contirmaron los hallazgos previos de Bar-
croft en cdmaras hipobdricas de la ausencia de
evidencia de secrecion de O,. En esta expedl-
cidn se realizaron numerosas determinaciones
fisioldgicas. Se midid la _capacu_]ad pulmonar
de difusién del CO. en cinco miembros de la
expedicion tanto a nivel del mar como en la
alturd, encontrandose sdlo un leve incremento.
Se hicieron determinaciones de Saturacion
Arterial de oxfgeno durante el ejercicio en la
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altura que permitié a Barcroft senalar que la
cafda de la saturacidn arterial de O, durante
el ejercicio en la altura se explicaba por una
pérdida del equilibrio de la PO, a través del
capilar pulmonar, hallazgo que fue confirmado
a extremas altitudes y constituye uno de los
factores limitantes mds importantes en relacién
al consumo de O, en extremas altitudes. Se
hicieron también observaciones de la concen-
tracion de Hemoglobina en la sangre, la
posicidn de la curva de disociacién del oxfge-
no y del gasto cardiaco. Sin embargo Barcrott
sefialé que todos los habitantes en las grandes
alturas eran personas fisica y mentalmente
comprometidas.

Otra expedicidn internacional  fue
realizada en 1935 bajo el liderazgo cientifico
de D.B. Dill a Aucanquilcha, una mina de
sulfuro en los Andes Chilenos a 5.800 m. y
en la cima de la montaia a4 6,100 m. se hicje-
ron muestreos de sangre arterial. El principal
énfasis de la expedicién estuvo dirigido a
estudiar la quimica sanguinea. los efectos
cardiorespiratorios del ejercicio, la curva de
disociacién de la oxihemoglobina y el compro-
miso mental de las alturas.

Después de la Segunda Guerra Mun-
dial, se realizaron numerosas expediciones
cientfficas siendo las mds notables la expedi-
cién al Himalaya en 1960-61 baju la direccién
cientffica de Pugh. Se fabricé una choza de
plata a 5,800 m (P.B= 380 mm Hg) y varios
fisiGlogus permanecieron cerca de 5 meses
durante el invierno haciendo determinaciones
del consumo mdximo de oxfgeno, la capaci-
dad de difusién, la saturacién arterial de
oxfgeno, el control de la ventilacion y otros
aspectos de la aclimatacion. Posteriores obser-
vaciones se hicieron durante el Verany cuandoy
fa expedicitn intentd ascender el monte Muku-
lu (8,470 m) sin uxigeno suplementario: se
hicieron determinaciones de consumo mdximo
de ox(geno usando un ergdémetro de bicicleta
a una altura de 7440 metros.

Otra expedicidn reciente es la expedi-
cién italiana al Monte Everest en 1973 donde
Cerreteli condujo una extensa serie de deter-
minaciones en la base (5,350 m) en escalado-
res que habian estado a mds de 8.000m. Una
observacidn importante fue la incapacidad de
normalizacion del mdximo consumo de O, de
los sujetos aclimatados a 5.350 m. cuando

respiraban 100% de O2 a su retorno a nivel
del mar, hallazgo que nunca tue satisfactoria-
mente explicado.

En 1981 se realiz$ otra expedicién al
Everest que tuvo como objetivo la determina-
cién del gas alveolar y otras variables en los
sujetos que coronaban la cima del monte.

PAUL BERT Y LOS FISIOLOGOS FRAN-
CESES

1. Los Naturalistas Franceses del Siglo
XVIII

En el siglo XVII los naturalistas
EUropeos incrementaron en forma notable su
interés por el estudio de la tlora, fauna y
minerales americanos. Los gobiernos Europeos
conciliaron los intereses de los naturalistas con
los suyos, mediante la organizacién de una
serie de expediciones cientiticas. Alrededor de
doce de dichas expediciones cientifico-politicas
llegaron al Peru desde inicios del siglo XVIII
hasta comienzos del XIX. Seis de estas expedi-
ciones fueron organizadas por la monarquia o
ciudadanos  franceses (de la Pena Alarco.
1939). Todas tuvieron objetivos mixtos puesto
que combinaron el estudio de la flora y tauna
con medidas  geourdficas y observaciones
sociales, militares ¥ Doliticas.

~ Unade las mds importantes expedicio-
nes tue la Mision Geoddsica Franco-Espanola,
en el siglo XVIII. Participaron Charles La
Condamine, Luis Godin, Jorge Juan y Antonio
Ulloa con la finalidad de medir el meridiano
de la tierra desde el ecuador. Habfa controver-
sta entre la Sociedad Real de Londres y la
Academia Francesa de la Ciencia, Los britdni-
Cus sostenian que la tierra era achatada en los
polos, mientras que lus franceses sostenfan que

el ecuador era el achatado (La Fuent é
H o e De} a-
do. 1984). ( d ;

. Larecepcion favorable a las expedicio-
nes cientificas en las coloniag americanas fue
motivada por el acercamiento de las coronas
trancesa y espafiola. Ly influencia francesa en
la c.ultura hispana empezs 2 notarse desde
comienzos del siglo XVII] pues en esa época
las coronas de ambas naciones pertenecieron a
lz_n dinastia de los Borbones qulenes se caracte-
Nzaron por promover a la ilustracién en Euro-
pd.
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Jean-Jacques Leclere, Conde de Buf-
fon, el mds notable de los naturalistas france-
ses y europeos atribufa a la naturaleza ameri-
cana una inferioridad en relacién a la europea
(Gerbi, 1955). Esta nocién tuvo gran difusién
entre los naturalistas europeos de los siglos
XVII y XIX.

En el siglo XIX, el gobierno francés
subvenciond diversas investigaciones dirigidas
a estudiar la vida en la altura interesado en
expandir sus intereses econdmicos, politicos y
militares particularmente el relacionado con el
problema de la aclimatacién de.las tropas
francesas que intentaban consolidar el régimen
de Maximiliano I en México. Segiin Denis
Jourdanet médico trancés que estuvo en Meéxi-
co, los mexicanos erdn una raza anémica,
debido a que la "anoxemia” los mantenfan en
un permanente estado de debilidad (Jourdanet,
1863). Las nociones de Jourdanet probable-
mente eran nociones que aluden a la supuesta
inferioridad de la naturaleza americana.

En el Perd hubo un movimiento inte-
lectual contestatario nacionalista a las nociones
de los naturalistas europeos, a través del
Mercurio Peruano (1791) aparecido en la
dltima década del siglo XVIII al crearse la
Sociedad de Amantes del Pais.

2. La teoria de Jourdanet

Denis Jourdanet fue un cirujano fran-
cés que permanecid en México desde 1842
hasta 1860 y publicd diversos libros expresan-
do las ideas que se habia formado acerca de la
influencia de la altura sobre las gentes y sus
enfermedades. En 1861 publicd su primera
obra que tuvo un doble mérito: 1) fue el
primero que reconocid ciertos signos de la
influencia perjudicial de la permanencia pro-
longada en lugares elevados, cuando nadie lo
habfa sospechado antes y 2) la discusion que
planteé acerca de la menor solubilidad del
oxfgeno en la sangre debido a la menor pre-
si6n barométrica. Esta idea habfa sido plantea-
da por Pravaz quien sostenfa que "La disminu-
cnc’)’n de la presién hace que la disolucién del
OxIgeno  sea menos abundante”. Gabarret
combatid este concepto declarando "que la
absorcidn del oxigeno por la sangre venosa no
es un hecho puramente fisico sino principal-
mente quimico si no fuera asi los habitantes
del Antisana que viven a 470 mm Hg de

presién barométrica absorberfan una cantidad
de oxigeno inferior a los 1/3 del que se consu-
me 4 nivel del mar”. Posteriormente Fernet
demostré que los volimenes de oxfgeno absor-
bidos por la sangre, son casi independientes de
la presién barométrica.

Entre 1862 y 1875 Jourdanet publicé
cinco obras adicionales donde no se dié por
convencido de las experiencias de Fernet y
senald que cualquiera que fuera la afinidad de
los glébulos por el oxigeno, la sangre no
podria cargarse sino con una cantidad muy
pequena de oxfgeno y por tanto su solubilidad
también serfa menor. Que la pobreza de Ox(-
geno de la sangre en las montaias produce,
aunque el nimero de glébulos sanguineos sea
el mismo, un estado que él acuié como "a-
noxyhemia” que serfa el homdlogo patolégico
de la anemia que ocurre a nivel del mar. De
allf esta expresion que tanto renombre le dié
entonces "Una ascension a 3,000 mts, equivale
a una desoxigenacién barométrica de la san-
gre, asi como una sangria es una desoxigena-
cién globular”. Jourdanet creyé que a extre-
mas altitudes la irrigacion de los 6rganos
vitales por una sangre muy poco oxigenada era
incapaz de nutrirlos y por tanto venfan los
accidentes. Pensd que en la planicie mexicana
la pobreza del oxigeno en la sangre no serfa
tan marcada pero ante cualquier enfermedad
esta probreza se harfa muy evidente y que
cualquier médico no dudaba en reconocer en
su enfermo a un verdadero anémico. Estas
teorfas gozaron de gran aceptacién por estar
fundada en raciocinios aparentemente l6gicos
pero fueron despuds ampliamente desechadas
por los estudios de Paul Bert y Francois-Gil-
bert Viault. Sin embargo, tanto Bert como
Jourdanet creyeron que la aclimatacién a la
altura tomaba generaciones, pero este concepto
fue politicamente impopular por que el gobier-
no francés, bajo Napoleon III estaba empefado
en establecer un imperio en México. En un
esfuerzo por sostener la posicién gubernamen-
tal en esta controversia, un médico del ejército
francés Coindet (1863). publicé un panfleto
corto donde intentaba demostrar que los suje-
tos del Hano podian aclimatarse en un periodo
COrto.

La disputa entre Bert y Jourdanet por
un lado y con Coindet por otro, fue finalmente
aclarada por otro médico francés Francois-
Gilbert Viault en los estudios que posterior-
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mente detallaremos.

3. La Presion Barométrica: La Teoria de
Paul Bert sobre la hipoxia.

Ralph Kellog en 1978 publicé un
articulo con motivo del centenario de la publi-
cacién de la famosa obra de Paul Bert: La
presién barométrica: Investigaciones en fisio-
logfa experimental que describe con detalle la
semblanza de Bert, recuerda sus experimentos,
aborda su teorfa sobre la hipoxia y las criticas
que posteriormente hicieron diversos fisiélo-
gos. Los estudios de Bert estuvieron dirigidos
a resolver el problema de la aclimatacion a la
altura mediante el uso de cdmaras hipobdricas.
Con Bert empieza la moderna fisiologia de
altura y es considerado con justicia el verdade-
ro padre de la fisivlogia de altura. Su magnum
opus es una verdadera enciclopedia de la
fisiologfa de altura y se ha convertido en
piedra angular y obra obligada de consulta
para todo fisidlogo e investigador de altura. El
libro contiene dos partes: la primera contiene
una revisién extensa y magistral de la historia
de la fisiologfa de altura hasta su época y la
segunda contiene la presentacion y discusion
de sus resultados en cdmaras hipobdricas e
hiperbdricas. La contribucion mds importante
de los experimentos de Bert fue la demostra-
cién por primera vez que el mal de altura estd
causada especificamente por la baja presién de
oxfgeno y que puede evitarse elevando el
porcentaje de oxigeno en el aire respirado en
las grandes alturas. De Bert puede decirse lo
que para Vesalius, Harvey y Boyle, que el
signiticado completo de su trabajo no fue
apreciado sino hasta mucho después de su
muerte. La atribucidn de que el mal de altura
era debida a la hipoxemia fue infortunadamen-
te disputada por un conjunto de fisidlogos
destacados durante varias décadas antes de
lograr la aceptacién universal.

Antes de las investigaciones de Bert,
se formularon diversas teorfas para explicar el
mal de altura:

1) La menor presion barométrica
sobre los vasos sanguineos superticiales defen-
dida por Albrecht Von Haller y Johann Frie-
drich Shcreiber entre 1757 y 1761. Ellos
crefan que al reducirse la presion barométrica
los vasos sanguineos se dilatan atraen sangre
de los vasos internos y eventualmente se

rompen y sangran. Este concepto sirvié de
base para las ideas que David Barry desarrollé
en 1825 acerca de la presidn barométrica
sobre el retorno venoso.

2) El volumen incrementado de gas
intestinal, que interferirfa el trabajo respirato-
rio del diafragma y el retorno venoso del
abdomen al corazén,

3) El debilitamiento de la articulacién
coxofemoral. Se suponfa que la presién baro-
métrica jugaba un rol importante manteniendo
la cabeza femoral en su articulacién y que la
hipobaria producia una tensién muscular
compensatoria para mantener la articulacion,
acentuando la fatiga.

4) El frio, la sobre-excitacién, el
sobre-gjercicio, y la fatiga, sobre todo en el
ascenso a las montanias.

5) La evaporacién incrementada por la
sequedad del ambiente de las alturas.

6) El incremento de la luz ultravioleta
de la altura sobre el control de la respiracién
que llevd a Hasselbalch y Lindhard en 1911 a
descubrir el cambio (shift) en la respuesta
ventilatoria a la inhalacién de CO, caracterfs-
tica de la aclimatacién a la altura.

_ 7) La menor cantidad de oxigeno por
litro de aire. Horace-Benedict de Saussure en
1796 sugiri que la rarefaccion del aire le
habfa causado aumento de su frecuencia respi-
ratoria durante su histSrico ascenso a la cima
del Monte Blanco. Alexander Von Humboldt
habfa atribuido en 1803 y 1838 que el mal de
altura se debia a la carencia de oxigeno.

_ 8) Gases tixicos de minerales en las
montanas. Se creyG que jugarfan aletdn rol
particularmente en los Andes y aylfdaba a
expllg_‘ar la ausencia de correlacign entre la
severidad del mal de altura y la altitud propia-
mente.

~ Paul Bert hijo de una abogado, habia
nacido en octubre de 1833 en Auxerre; la
principal ciudad del Departamento de L'Yo’nne
donde recibid su primera educacidn. Escogié
la ingenieria como profesién e ingresg al
colegio Santa Barbe con la idea de prepararse
para un instituto politécnico; sin embargo, fue
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disuadido a estudiar leyes para lo cual viajé a
Parfs. Luego de escuchar una conferencia de
Gratiolet que a la sazén era Director del
Museo Anatémico de Parfs, por tercera vez
modificé el curso de su estudio y se interesd
por la zoologfa. Luego de graduarse como
abogado en 1857 a los 23 afos, procedid a
estudiar ciencias naturales, pasé el examen de
licenciatura en 1860 y luego obtuvo su titulo
de médico en 1863 con una importante tesis
sobre transplante de tejidos animales descri-
biendo su invencién sobre la parabiosis. Los
cirujanos pldsticos aplicaron sus hallazgos en
la reparacidn de mutilaciones, en la guerra
Franco-Prusiana de 1870, y ain hoy dfa los
cirujanos de transplante renal lo recuerdan
como el padre de este campo por su estudio
de aceptacidn y rechazo tisular, tal como es
considerado por los fisidlogos como el padre
de la fisiologia de altura. El célebre Claude
Bernard que habifa sido miembro del comjté
examinador en su exdmen de licenciatura
quedd impresionado de Bert, reconocid su
ingenio y le predijo un futuro brillante y lo
llevé a su laboratorio a trabajar durante 2 anos
y en 1865, Bert recibi6 el grado de Doctor en
Ciencias Naturales con una segunda tesis
sobre transplantes tisulares que le merecid el
premio de fisiologfa experimental de la Acade-
mia de Ciencias de Paris. Luego de contraer
matrimonio con una dama escocesa que estu-
diaba trancés en Auxerre. se trasladd a la
Universidad de Bordeaux como profesor de
Zoologfa. Ante la carencia de facilidades de
laboratorio en la Universidad, trabajé en una
estacién de biologia marina de Arcachon en
tisiologfa comparada de la respiracion.

Fue [lamado después a Paris a
reemplazar al viejo profesor Pierre Flourens
en el curso de fisiologia comparada de la
respiracién en el Museo de Historia Natural
de Parfs. La publicacidn de sus conterencias
en 1870 (BERT lecciones de fisiologia compa-
rada de la respiracion) le valieron la reputa-
cién de fisidlogo de la respiracion. En su libro
se inclufa estudios en animales asfixiados. En
1869 tue nombrado a solicitud de Claude
Bernard como su sucesor en la cdtedra de
fisiologfa de la Facultad de Ciencias de Parfs.

Alrededor de 1869 las actividades de
Bert empezaron a volcarse hacia la fisiologia
de altura como resultado de su amistad con
Denis Jourdanet quien estaba muy interesado

en el mal de montana luego de sus viajes en
México. Jourdanet fue un mecenas de la
ciencia y le facilité a Bert el soporte financiero
para los estudios de la altura, haciendo posible
la construccidn de varias cdmaras hipobdricas.
En el curso de sus investigaciones Bert finan-
cid el ascenso en el Zenith donde se planeaba
realizar diversas determinaciones sobre la
constitucién del aire.

Sus trabajos fisioldgicos fueron inte-
rrumpidos por la derrota del ejército francés
en la guerra Franco-Prusiana en 1870 que
determing la cafda del segundo imperio y la
captura del Emperador Napoleén III. Su
republicanismo a ultranza le valié su eleccién
como Prefecto del Norte en el gobierno de
Gambetta. Luego fue elegido diputado en 1871
y se hizo un eminente politico, notable por su
oposicidn  constante a las  congregaciones
religiosas, facilitando el decreto de expulsién
contra los Jesuitas, Dominicos y otras érdenes.
Insistié que en los colegios estatales no debe-
rian ensefar monjas y trailes sino personal no
sectario.

En 1881 fue nombrado Ministro de
Instruccién Publica de Francia pero su admi-
nistracién fue effmera pues pronto vino la
cafda de Gambetta. Luego de la muerte de
Gambetta, disminuyd la intluencia politica de
Bert retornando a sus actividades cientfficas
obteniendo una cdtedra vacante en la Acade-
mia de Ciencias. En 1871 hizo su primer y
quizd mds importante reporte sobre la hipoxia
a la Academia de Ciencias de Paris. El titulo
de su reporte fue "Experimentos sobre la
influencia que los cambios en la presién baro-
métrica ejercen sobre los fendmenos de la
vida". Esta publicacién fue seguida por 12
reportes subsecuentes bajo el mismo titulo,
publicados como notas en Comptes Rendus de
I’Académie des Sciencies en 1871-1874.
Posteriormente BERT publicd toda su eviden-
cia experimental en forma conjunta en una
monografia de 170 pdginas con el mismo titulo
de las monografias previas. Esta monografia
aparecid primero en los Anales de Ciencias
Naturales en abril de 1874. Cuatro afnos des-
pués, en 1878 publicd su monumental volumen
La pression barométrique. La publicacién de
su libro fue subsidiado por Denis Jourdanet y
editado por G. Masson de Parfs.

En su libro incluye una discusidn
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detallada del vuelo facil del Zenith donde
murieron los que habfan sido sus sujetos de
experimentacion Croce-Spinelli y Sivel. En
esta época, Bert fue severamente criticado por
su compromiso con la tragedia obligdndolo a
defenderse en el sentido que habia recomenda-
do mayor reserva de oxigeno para el vuelo.

Desafortunadamente el libro nunca fue
impreso en su forma original. En 1879 se
publicé una versién en [taliano conjuntamente
con una versidén condensada del libro de
Jourdanet (Influencia de la presidn del aire
sobre la vida del hombre) en un curioso
volumen pequeno. Durante la segunda guerra
mundial, el trabajo fue enteramente traducido
al Inglés como una contribucion a la guerra
por el Prof. Hitchcock y su esposa de la
Universidad de Ohio (Bert. 1943) y posterior-
mente reimpresa en 1978,

Las condiciones generales de los
experimentos de Bert son puntualizadas por el
mismo en la parte tinal de su obra;

[) El efecto letal de la PO, ey el
mismo independiente de la presiGn barométri-
ca o del porcentaje de oxigeno. Para tal efecto
realizé combinaciones de la presién barométri-
ca y el porcentaje de oxigeno inspirado en
gorriones, caballos y sapos en experimentos
criticos manteniendo la presion absoluta del
oxfgeno constante @ medida que disminufa la
presién atmostérica total. Asf aplicé por
primera vez el concepto de Dalton de la
presion parcial que fue la base de subsecuen-
tes trabajos en el campo de la fisiologia de
altura. Todos los gorriones morfan cuando la
presidn parcial de oxigeno cafa entre 3.2 y
4.2% de una atmdstera o lo que es lo mismo
cuando la presidn de oxigeno inspirado era de
22 y 30 mm Hg. Concluyd asi que era la
presién parcial de oxigeno y no la presidn
barométrica ni el porcentaje de oxigeno el
factor crucial como causa de muerte durante la
exposicion a las grandes alturas.

2) El incremento del porcentaje de
oxfgeno protege a los animales de una des-
compresidn severa: Para probar esta hipGtesis
PUSO un gorrién en una campana de vidrio
conectada a una bomba de vacio y d und buolsa
de oxfgeno. Retiraby el aire que administraba
oxfgeno en forma alternada, produciendo en el
gorrién colapso y resucitacidn. Estas experien-

cias las habia presentado a la Academia de
Ciencias en Julio de 1872.

3) La hipoxia causa hipoxemia arterial
en perros a adlturas que producen Mal de
montafia. Para tal efecto colocd a un perro en
una cdmara hipobdrica y canceld la arteria y
conectd la cdnula a un tubo de coneccién que
atravesaba la pared de la cdmara. La arteria se
mantuvo hasta el momento del experimento.
La cdmara tue decomprimida (seguin la altura
deseada) durante media hora. El oxfgeno y
CO, ftueron extraidos usando Ferrocianuro
para separar los gases de la Hb. El volumen
de los gases fue determinado en una bureta de
mercurio antes y después de la absorcién de
CO, con dlcali y de oxfgeno con pirogalol. La
concentracion arterial de oxigeno cayé a
medida que disminufa la presién parcial de
oxigeno correspondiente 4 alturas compatibles
con Mal de altura.

4) La inspiracion de oxigeno protege
al  ser  humano contra  una  severa
decompresian. El propio Bert fue sometido a
un cdmara hipobdrica, experimentando ndusea
y taquicardia compatible con mal de altura a
ung presion barométrica equivalente al Monte
Blanco (4,807 m). Inhalando oxigeno
comprobd que cada respiracién de O, aliviaba
sus  sintomas los cuales retornaban  al
interrumpir el O,.

En 1886, la atencién del Gobierno
francés se concentré a la problemdtica situa-
cién que sucedia en la provincia de Tongking
de la colonia francesa de Indochina y decidid
enviar a un Residente General de la provincia,
investido de poderes especiales para desarro-
llar un reorganizacidn total y Paul Bert fue
elegido porque habia sido detensor de la
politica colonial francesa, partiendo hacia el
este en Febrero de 1886. Tuvo una intensa
actividad politica durante los primeros cinco
meses en Hanoi habiendo contribuido en forma
importante a la reorganizacion del gobierno de
Tongking. pero en Noviembre del mismo afio
subitamente enfermd y murig de disenterfa el

I de Noviembre a la temprana edad de 53
anos,

En Auxerre. un puente lleva su nom-
bre y estd adornado con su estatua. En 1977,
la ciudad de Auxerre inaugurd un museo en su
memoria.
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4. Experiencias de Francois-Gilbert Viault
en octubre de 1889.

Bert estuvo muy interesado en la
fisiologfa de los animales nativos de altura. En
la pag. 1005 de su libro sefiala:” Los animales
nativos de altura tienen infinita mayor resis-
tencia que aquellos que vienen a la gltura d
competir con ellos. Los bifalos del Himalaya
y las llamas americanas sirven como bestias
de carga donde las mulas y caballos mueren
por decompresidn.

El céndor puede elevarse a 7,000 mts.
y volar por horas a alturas en las que un
aeronauta empieza d sentir serios malestares.
Sin embargo, en mis cdmaras huqueincas los
pdjaros mostraban mayor susceptilidad que los
mamiferos. Debo confesar (ue no tengo und
explicacion qué proponer para aclarar esta
contradiceién, debemos estudiar los efectos, de
la decompresion en céndores pero capturados
en su habitat natural: condiciones ditfciles de
realizar. Debo conocer también el contenido
de oxfgeno de su sangre y especialmente... su
capacidad de combinarse con el oxigeno. La
cantidad de sangre que ellos contienen €s und
informacién interesante. Nada seria mﬁs
interesante que establecer .\"Ll.eCLl‘chi(.in respira-
toria y nutricional por analisis Idel aire, pesan-
do la comida y por determinaciones colorimé-
tricas.

Quizds, despuds que todo se haya
observado serfa posible explicar la extrafa
resistencia que presentan ante el aire {armca-
do, ain cuando realizan un considerable
trabajo de ascencidn por vuelo®.

Paul Bert convencid al médico francés
Francois Gilhert Viault, para que viajase al
Peri y realice estudios en la Sierra. La
confirmacién de la hipdtesis planteada por
Bert se realizd en virtud al trabajo de Viault.
Este dltimo solicitd permiso a la Facultad de
Medicina de Lima para realizar sus
investigaciones pidiendo 4 su vez un alumno
que lo acompafiara en su excursion a la
cordillera. La Facultad de Medicina designd a
Juan M. Mayorga para acompaiiar al protesor
de Burdeos, Mayorga habia obtenido el
premio de Contenta de Bachiller de medicina.
De retorno a Francia, Viault presentd los
resultados del estudio a la Academia de
Ciencias de Paris con el titulo :Sobre el

aumento considerable del mimero de glébulos
rojos de la sangre de los habitantes de altura
de la América del Sur (en Compt-Rend.3:
917-918, 1890) en esta comunicacién Viault
escribe lo siguiente: "Durante una reciente
expedicién a las alturas del Ecuador, del Per
y Bolivia, donde ful a realizar un estudio
experimental sobre la influencia de la
rarefaccién del aire sobre el hombre y los
animales, fuf capaz de realizar una serie de
investigaciones sobre los cambios, obvios u
ocultos, que afectan las diferentes funciones
del organismo. Estudié primero el estado de la
sangre, antes de estudiar los cambios que
afectan la circulacién, la respiracién y la
oxidacidon. Estos son los resultados ‘de las
primeras investigaciones que tengo el honor de
comunicar 4 la Academia hoy dia. "Ya que es
impurtante establecer una rigurosa descripcidn
de las condiciones en los que trabajé debo
decir que mi estadia en los Andes durd cerca
de un mes y medio. Pero las observaciones
presentadas en esta nota han sido hechas en la
“Hacienda Mineral" de Morococha, en el
distrito minero de Yauli (Pert). situada a una
altura de 4392 mts. sobre el nivel del mar,
donde permaneci cerca de 3 semanas. Incluyo
estos detalles para explicar que estas observa-
ciones  se refieren no sdélo a los habitantes
locales de la mina, sino también a mi mismo
y a mi colega el Dr. Mayorga (de Lima). Uno
puede suponer a priori que las razones fisiols-
gicas que permiten al hombre y los animales
soportar la atmdsfera muy rariticada de las
alturas debe ser el resultado de un aumento en
la frecuencia de los movimientos respiratorios;
0 una aceleracion del latido cardiaco que harfa
retornar mds sangre al pulmén; o a un incre-
mento en el elemento respiratorio de la sangre,
es decir, los glébulos rojos; o a una mayor
capacidad respiratoria de la hemoglobina; o
finalmente, y esto es diffcil de evaluar, a una
reduccion en las necesidades tisulares del
oxigeno, es decir, a una disminucién en la
cantidad de oxidacidn tisular, a una mayor
eficiencia para la oxidacidn.

"Pero cudl de estas numerosas hipote-
sis debemos aceptar? Esta es un drea de com-
pleta ignorancia. Sin embargo, mis investiga-
ciones han demostrado que la parte mds im-
portante de este tendmeno de adaptacién del
organismo a bajas presiones es el incremento
en el mimero de gldbulos rojos en la sangre,
es decir el elemento respiratorio oxigenante de
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la sangre".

Los siguientes datos obtenidos contan

do los glébulos rojos en una cdmara himeda
graduada de Malassez no deja ninguna duda al
respecto:

Muestra

Células (10%/mm?)

- En Lima (4 oct 89) mi sungre

- Dr. Mayorga en Lima

- Mozo de mulas (3 aios en la mina)
- Niio de cocina, sangre mezelada

- Atchachay indio

- Margarita,india

- Charpentier*,hijo de un francés

- Rossi** italiuno.de In Oroyu

- Mi sangre(27 oct) 23 dias en la altura
- Dr.Mayorga Id.

- Perro joven, vigoroso

- Gallo vigoroso de | afo

- Llama macho

- En Morococha (19 oct 89)después de 15 dius en los Andes

VNPOCNNANN NG
OCRPhOWO—VNOW=—0O

(=}
o

16.0

* Joven de 20 uitos que habia arribado pocos dias antes u
la sierra, procedente de Panami donde habia permanecido
ocho aios y habiy sulrido varios ataques de fichre, Tend
una complexidn anémica y huahin presentado un nuevo
episodio de fichre en Morocochi.

**ltaliuno que vive en la Oroyu (3712ints) y mostruba la
peculiaridad de sulrir de soroche eada ver que atravesaha
los Andes. ’

Contintia Viault... "Asfi parece que los
primeros efectos de la estadia del hombre en
la altura consiste en un incremento en la
funcién normal de la hemopoyesis. Mostraré
en mi siguiente nota todas las consecuencias
que uno puede deducir a partir de este hecho
acerca de los procesos quimicos de la respira-
cion y acerca de la accion curativa de la
permanencia en la altura sobre la tesis pulmo-
nar”

En 1891 Viault presentd una segunda
comunicacién a la Academia de Ciencias de
Parfs, por intermedio del Sr. Lacazeduthiers
con el titulo: "Sobre la cantidad de oxfgeno
contenido en la sangre de animales de las
alturas de la América del Sur". Escribe
Viault: "En la comunicacion  precedente
mostré la influencia de la atmdstera rarificada
de las alturas del Perd sobre el organismo
humano a través de un aumento considerable
del nimero de glébulos rojos de la sangre.
Ahora presentaré a la Academia los resultados
de los andlisis de gases en la sangre
practicados en la cumbre de los Andes,
mediante una bomba de mercurio.

Los andlisis se efectuaron en el propio
lugar, en la mina de Morococha (4,392 m) y
en Chicla, localidad situada a la misma altura
que La Paz (3.724 m) y los resultados son los
siguientes:

EXP. 1.

El 18 de octubre de 1889 en la mina de
Morococha (4,392 mts. de altura, presién
barométrica de 450 mm Hg), la extraccién por
la bomba de gases contenida en 15 cc de
sangre arterial de carnero después de la
reduccién de las citras a 0 y 760 mm.

A. Oxigeno = 13.2 cc por 100

EXE. 2,

En la misma fecha la sangre de un
segundo carnero.

B. Oxfgeno = 13.3 ¢cc¢ por 100

La capacidad respiratoria madxima de
estd segunda sangre determinada en el lugar
tue de 17.1 cc por 100.

EXP. 3.

El 10 de Nov. en Chicla (3,724 m,
presién barométrica 485 mm Hg) la extraceidn
por la bomba de gases contenida en 15 cc de
sangre tomada de la arteria crural de un perro
dan después de la reduccién a 0 y 760 mm.

C. Oxigeno = 18.2 ¢c por 100
Las sangres A y C recogidas en

frascos y analizadas en Burdeos en el
Laboratorio del profesor Jolyet, posefan la
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siguiente capacidad respiratoria mdxima
determinada por el contenido del fierro de la
Hemoglobina:

Sangre A Carnero 16 por 100
Sangre B Carnero 17 por 100
Sangre C Perro 25 por 100

Los resultados de estas primeras
experiencias asf como los de la comunicacién
precedente concurren a demostrar el hecho
que la proporcidn de oxigeno contenido en la
sangre de los animales y del hombre que
habita en las alturas al aire enrarecido es
sensiblemente la misma que la contenida en la
sangre del hombre y los animales en los
niveles bajos y que la anoxyhemia, una impro-
bable posibilidad de esta fisiologia crdnica, no
existe (Diré que no existe la posibilidad de la
anemia patoldgica de los habitantes de las
montafias ni la existencia de una ;mnxy.hemla
pasajera. sino la adquisicion de una aclimata-
cion a través de hiperglobulia).

Estos resultados explican que el au-
mento considerable de la capacidad respirato-
ria de los animales de altura se debe a la
existencia de una fuerte proporcidn de aumen-
to de la hemoglobina (aumento (ue existe,
dentro de Ifmites moderados, segin los exd-
menes colorimétricos practicados). Se com-
prende asi que la llama que tiene und capaci-
dad respiratoria mdxima equivalente a la de
una vaca o caballo. tiene una riqueza globular
de 16 millones de glSbulos por milimetro
cibico. lo que lo hace excelente pard las
grandes alturas.

Francois-Gilbert Viault nacié en Sainte
Aulaye (DGNE) el 2 de Octubre de 1849
(tenfa 40 afos cuando vino al Perd). En los
Anales de la Facultad de Medicina en 1957
con motivo de la colocacion de und plgca
conmemorativa en su honor en los laboratorios
del Instituto de Biologfa Andina. en Moroco-
cha, se hace una escueta resefa de su curricu-
lum : “Bachiller en letras, Bachiller en Cien-
cias, Licenciado en Ciencias Naturales (1870),
Doctor en Medicina (1875). Agregado de
Medicina, seccién de Anatomia y Fisiologia
(1880). Doctor en Ciencias Naturales (1877),
Profesor de Anatomia General e Histologfa

(1881), Profesor Suplente en la Facultad de
Ciencias de Nancy, adjunta a la Facultad de
Bordeaux (1880), fallecio el 19 de Octubre de
1918 a los 69 anos".

La enumeracidn de los posibles mecanismos
fisiolégicos adaptativos a hipoxia que enuncié
Viault siguen siendo relevantes hoy dfa como
lo fue en 1890. La principal contribucién segin
Winslow. M and Monge C: In hypoxia, poly-
cythemia, and Chronic Mountain Sickness,
1987, sin embargo, fue que el determiné su
propia numeracién de glébulos rojos que se
incrementd de 5 millones a 8 millones luego
de 23 dfas en Morococha. Viault interpretd la
policitemia como un mecanismo de adaptacién
a la presion barométrica. Sin duda, una nume-
racidn de 16 millones por mm® encontrado en
la llama debid haberlo convencido acerca de la
importancia de la policitemia como un meca-
nismo compensatorio. Su temprana interpreta-
¢idn debe haber sido el punto de inicio para la
aceptacién generalizada por muchos afios del
concepto que la policitemia era una de las
respuestas tisioldgicas fundamentales al am-
biente hipdxico.

Juan Mayorga, bachiller de Medicina
fue designado por la Facultad de Medicina de
la Universidad Nacional Mayor de San Mar-
cos, del Perii para acompanar en la expedicién
de Viault a la altura. El 3 de Octubre de 1892
presenta ante la Facultad de Medicina los
resultados obtenidos en torma conjunta con el
Dr. Viault, en la que Mayorga colaboré acti-
vamente y los resultados de sus propias inves-
tigaciones fruto de una segunda expedicion que
emprendid Mayorga tres anos después, es
decir en 1892, La presentacidon de Mayorga
estd compuesta de 4 partes:

1) por una extensa revisién de la
Historia de la Fisiologfa de Altura, que parece
haber sido resumida del libro de Paul Bert:"La
presidn barométrica".

2) las experiencias del Dr. Viault
descritas con mayor detalle que la presentacién
que Viault hiciera ante la Academia de Cien-
cias de Paris.

3) los resultados de la expedicién de
Mayorga en 1892 y.

4) una discusion y comentarios de
todas las investigaciones.

En la segunda parte Mayorga describe
en detalle:
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a) los resultados de las funciones
vitales y de espirometria tanto de Viault como
el suyo durante los dfas de permanencia en la
altura,

b) los andlisis de los gases de la
respiracion,

¢) la numeracidn de los glébulos rojos
de la sangre,

d) los andlisis de los gases de la san-
gre, donde ademds hace una descripeion de
los procedimientos empleados para la cuantiti-
cacién del 0, y del CO, y de la bomba neu-
mdtica de mercurio que se utilizd para la
extraccidn de los gases. .

En la tercera parte relata con detalle
sus experiencias practicadas en 1892 durante
la expedicion que realizd a Casapalea (4,221
m) y que inciuyd:

a) la numeracion de gldbulos rojos y
blancos, .

b) la determinacidn de la concentra-
cién de Hemoglobina; describiendo ademds el
Hematimetro de Fleischl que wtilizd y la
mecdnica de su funcionamiento y

¢) la determinacion  del  volumen
urinario. En la seccion |V desarrolla un
conjunto de teorfas en relacidn a las causas del
mal de montaiia y de los mecanismos de
adaptacién asf como las aplicaciones médicas
de la hipoxia.

Anilisis de los gases de lu respiracion

Comenta Mayorga que los resultados
son muy poco diferentes y por consiguiente la
cantidad de 0, absorbida en las grandes alturas
es la misma cuando la aclimatacion se ha
realizado.

Numeracion de los pléhulos rojos de la
sangre

Las_ cifras que reportd Mayorga tienen
un promedio de gldhulos rojos de 1 millgn
adicional ul reportado por Viault en la Acade-
mia de Ciencias de Parix.

Anilisis de los gases de la sangre,
Los resultados son los mismos que los

presentados por Viault a la Academia de
Ciencias de Parfs.

Experiencias realizadas en 1892 por Mayor-
ga en Casapalea (4,221 m),

Adicionalmente  estudia a algunos

A.E. Villena

nativos de altura y animales domésticos:

Muesiru Gl. Rojos Hemoglobina
L0l % .

Antonio Bentin 5.8 S0
Bruniza 6.7 95

Oclavio Valentina 6.1 20
Romero 59 85

Coeu 6.9 98

Lluma adula 15.6 70

Lluna joven 15.6 72

Asno 92

Gullo 5%

Gallina 59

Cumero 89

Toro 8.4

Permo* 6.6

Perro nativa 8.8

*Perro de aguas evado de ln costa

Mayorga comenta el aumento gradual
de log elementos globulares de la sangre,
siendo al principio mds marcado para los
glébulos blancos y la hemoglobina. Ademds
observé que estos cambios persistian luego de
arribar 4 Lima,

Andlisis de orina

LIMA CASAPALCA

Remy  Mayorga Remy Mayorga

Val/24 hs.tee) 130000 1228.00 1650.00 1450.00
Densidad 1.03 1.03 1.03 1.03
Urea 26.10 29.70 28.60 34.70

En la parte final de su trahajo, Mayor-
ga hace una descripeién fisioldgica de los
diversos transtornos producidos por efecto de
l4 altura en el soroche, principalmente a nivel
del sistema digestivo, cardiorespiratorio, en las
secreciones exdgenss, la locomocion y la
inervacidn. El retoma el concepto planteado
por Bert en el sentido que estos transtornos
son producidos por la menor presidn parcial
de O en el aire inspirado, rebatiendo la teorfa
de la Anuxyhemia y otras teorfas precedentes
que intentaban explicar el mal de altura.
Furmuvla siguiendo a Bert y Viault que el
mecanismo de adaptacion a la altura estd
determinado por ¢l aumento de gldbulos rojos
Y agregd que el incremento de la hemoglobina
y de los gldhulos rojos preceden al de los
gldbulos hianc_os Y que tendrian un rol en el
proceso de aclimatacion a la altura.
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COMENTARIOS FINALES

Los estudios de Viault y Mayorga
fueron seguidos por muchos otros que confir-
maban la policitemia de altura y el incremento
concomitante de la Hb. Un estudio interesante
fue realizado por Mabel Fitzgerald quién
luego de visitar los campos mineros de Colo-
rado USA en 1911 reporté una correlacién
entre la concentracién de Hb de los residentes
y la presién barométrica de la localidad.

El estudio mds extenso acerca de los
cambios sangufneos en la altura se realizé
durante la Expedicidn Internacional a la altura
de Chile en 1935. Se analizd la respuesta de la
Hb a la altura y al mismo tiempo se hicieron
determinaciones de electrolitos, proteinas,
PCO0., PO, y PH. El promedio de Hb de los
mineros de QUILCHA que viven a 5,340 m
fue de 22.0 g% mucho mds alto que el repyr-
tado en nativos de Morococha o del Himalaya.

Posteriormente se demostréd que los
grados extremos de policitemia no son benéti-
cos y dejan de cumplir con un rol adaptativo,
Se ha postulado que el flujo sanguineo puede
bloquearse en las redes capilares: ademds se
ha demostrado que el consumo médximo de 0,
en aclimatados de nivel del mar a 5350 m no
retorna a los valores de nivel del mar luego de
respirar 100% de 02 (Corretili,ob cit) por
probable diticultad de la sangre de cargarse de
0. en los vasos pequeios. Winslow y Monge
(1987) demostraron que la sangrfa produce
una mejorfa notable de diversos pardmetros
hemodindmicos cardiacos en sujetos con Mal
de Montaia Crénico y una mejoria del
rendimiento de trabajo en nativos de altura,

La posicién de la curva de disociacion
del oxigeno en altura ha sido objeto de contro-
versia. Estudios iniciales habian sefalado que
la alcalosis respiratoria desviaba la curva hacia
la izquierda disminuyendo el paso del oxfgeno
a los tejidos. Barcroft reportd desviacion de la
curva a la izquierda en miembros de la
expedicidn a Cerro de Pasco (1921-22) y Keys
y col. encontraron una pequena desviacion a
la derecha en mineros que viven a 5340 m en
los Andes Chilenos. Una serie de estudios de
la Escuela Peruana reportd una desviacidn
discreta de la curva a la derecha en nativos
permanentes de la altura (Aste Salazar y
Hurtado).

Una importante contribucién a la
-Hematologfa y a la Fisiologfa de Altura ha
sido el reconocimiento del rol del 2,3 DPG
dentro del glébulo rojo sobre la afinidad de la
Hb por el oxigeno. Lenfant, Reynafarje, y
Faura (1968) reportaron un incremento en el
2,3 DPG que ocurre al subir a la altura, y que
puede desviar la curva de disociacién del
oxfgeno a la derecha permitiendo mejorar el
aporte de 0, a los tejidos peritéricos y actual-
mente se acepta como uno de los rasgos de
aclimatacidn, especialmente a alturas modera-
das (3,000 m). '

Sin embargo, Hebbel (1978) propor-
ciond evidencia que la desviacion de la curva
hacia la izquierda es ventajosa. Determinacio-
nes realizadas a 3,100 m no demostraron
disminucién del consumo mdximo de 0, en
relacidn a nativos normales de nivel del mar,
con mfnimos incrementos de eritropoyetina,
hecho que estd en contraste con los nativos
normales de nivel del mar sefialando ademds
que la desviacion de la curva de oxi Hb hacia
la izquierda contfiere cierto grado de preadap-
tacion 4 la altura. Afirman también que en la
anemia la desviacion de la curva a la derecha
es de naturaleza adaptativa pero que en la
altura donde el principal problema es la carga
de 0. en los capilares pulmonares, la desvia-
cién de la curva hacia la derecha constituye
und respuesta inapropiada.

Baltazar Reynafarje (1962) postula que
alteraciones en los tejidos peritéricos podrfan
reducir la demanda de 0. o permitir a los
tejidos realizar mayor trabajo para el mismo
suministro de 0,. En efecto, el consumo basal
de 0, no cambia en la altura y la relacién entre
trabajo y captacidn de 0. tampoco se afecta en
la altura. El propio Reynatarje encontrd
incremento en la concentracion de mioglobina
y cambios en el sistema oxidativo intracelular
en el residente de Cerro de Pasco.
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FACTORES ASOCIADOS AL EMBARAZO PRETERMINO A NIVEL DEL
MAR Y LA ALTURA

C.E. CARRILLO Y A. WONG

Instituto de Investigaciones de la Altura
Universidad Peruana Cayetano Heredia
Apartado, 1843, Lima-Peru

RESUMEN. Sc llevé a cubo un estudio retrospectivo
comparativo sobre las carcteristicas del parto preténmino
(PPT) entre pacicntes de un hospital a nivel del mar y otro
de altura, con el ohjeta de hallar su incidenciun ¢ identificar
diferencias en los faclores asociados u esta entidad.

Se analizaron 752 casos de PPT en ¢l Hospital
Nacional Cayetano Heredin (HNCH) de Lima (150 metros
sobre el nivel del mar) entre abril de 1988 y seplicmbre de
1990 y 532 casoy del Hospital Danicl A. Carrion (HDAC)
de Huancayo (3200 metros sobre el nivel del mar) entre
marzo de 1988 y julio de 1992. .

La incidencia de PPT fue dc 11.42% en cl
HDAC y 6.26% en el HNCH (p <0.001).

El control prenatsl se hizo en ¢l 26.5 de PPT del
HDAC vs 52.6% del HNCH (p<0.001). Hubo mayor
frecuencia de ruptura prematura de membranas (17.5% vs
1.9%),preeclempsia (11.4% vs 2.2%) y eclampsia (3.5%
vs 1.1%) en ¢l HNCH (p<0.001).

Huho mayor [recuencin de cesirens (25.75 vs
18.2%) partos inducidos (7.15 vs 1.3%), en ¢l HNCH
(p<0.01).

El RCIU se presentd en el 12.6% de los PPT del
HNCH vs el 8.3% del HDAC (p<0.0l). El Apgar
promedio al minuto fue de 7.33 ¢n el HNCH y 6.52 en ¢l
HDAC (p<0.005).

INTRODUCCION

El parto pretérmino (PPT) ha sido y
continua siendo un problema obstétrico y de
salud publica importante, en relacidn a su
contribucidn a la morbi-mortalidad perinatal
total. Es responsable del 50 al 70% de todas
las muertes perinatales en la mayoria de repor-
tes (1).

La tasa de mortalidad temprana est4
directamente relacionada a la edad gestacional
y el peso al nacer. Segin Rush y Col. (2). en
un hospital de Oxtord en 1973, los partos
pretérminos fueron responsables del 855 de las
muertes neonatales tempranas cuando se exclu-
yeron las anomalfas congénitas Mcllwaine (3)
en Escocia en 1977 demostré que la mortali-
dad perinatal en los nifvs con bajo peso al
nacer fué mayor que en el grupo con PPT que
en el Retardo de Crecimiento Intrauterino

SUMARY. A retrospective siudy aimed lo detenmine
chamcleristic of pre-term deliverics at high altitude has
heen carried out al sea level and at high altitude. )

It has been analyzed 752 cases of pre-lerm
deliveries at the Hospital Nacional Cayetano Heredia from
Lima (150 m. ubove sea level) rccorded hetween april
1988 und Seplember 1990 and 532 cases at the Hospital
Daniel Carrién from Huancayo (3280 m.) recorded
between march 1988 and july 1992.

Incidence of pre-tenn deliveries was 11.42% in
Huancayo and 6.26% in Lima (P <0.001).

Pre-natal control were realized in 26.5 cases in
Huancayo and in 52.6% of the cases in Lima (P <0.001).

Higher frequencies of membrune premature
rupture, pre-celunpsia and eclampsia al sea level (P <
0.001).

Cesurean and induced deliveries were observed
at sea level.

Retarded intrauterine growth was ohserved in
12.6% ol pre-tenn deliveries atl sea level and 8.3 % at high
altitude. Apgar was 7.33 at sea level and 6.52 at high
altitude (P <0.005).

(RCIU).

La frecuencia con que se presenta el
parto pretérmino varfa segdn los estudios. A
nivel mundial se reporta para paises desarrolla-
dos entre el 7 al 9% en EEUU (5,6): 4% en
Nueva Zelandia, 4.8% en Suecia y 19.4 en
Hungrfa; en América Latina tenemos 10.3%
en Cuba, Chile con 5.7%, Costa Rica 4.9% y
Uruguay 8.1%, cifras que han permanecido
relativamente estables en las ultimas décadas
en la mayoria de estos pafses (7). La inciden-
cia nacional segin el Ministerio de Salud del
Perd en 1980 fue del 9.8%.

Por otro lado. numerosos estudios
(10.11,12,13) indican que existen algunas
diferencias en cuanto al embarazo y parto
entre los habitantes de las grandes altura y al
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nivel del mar. El ambiente de altura se carac-
teriza por la presencia de diversos factores que
determinan las variaciones observadas y se les
clasifica en ambientales o geogrdficos, cultura-
les, sociales y econdmicos (14).

Se sabe que existe una correlacién
inversa entre la altura y el peso al nacer cuan-
do se controlan los factores socioecondmicos
(10,11) y esta diferencia se halla mds relacio-
nada al RCIU que a la prematuridad (12). Los
estudios referidos a mortalidad neonatal en
altura son controversiales (10,14),

Poco se conoce con respecto a las
caraterfsticas del parto prematuro en las gran-
des alturas, y en nuestro pais, en el que se
estima que alrededor de cinco millones de
personas residen permanentemente a mds de
3000 msnm (14), es importante el estudio y
descripcidn de las caracteristicas y factores que
se asocidan a esta entidad si se quiere intervenir
en aquellas variables posibles de ser moditica-
das.

El objetivo general del presente estudio
es el de evaluar las caracteristicas del parto
pretérminos en dos hospitales, uno a nivel del
mar y otro en altura,

Los objetivos especlficos son:

1.- Hallar la frecuencia de los partos pretérmi-
nos en el HNCH (a nivel del mar) y en el
HDAC (en altura) .

2.- Evaluar las siguientes variables de los
partos pretérminos entre estas poblaciones,
tratando de determinar si existen diferencias
entre ellos: variables maternas (edad, nimero
de gestaciones y paridad. enfermedades médi-
cas y obstétricas asociadas) neonatales (peso,
asfixia, sexo), y del parto (edad gestacional,
inicio, vfa y duracidn de la labor).

3.- Hallar la proporcidn de pretérminos con
retardo de crecimiento intrauterino y con bajo
peso al nacer.

MATERIAL Y METODOS

El presente trabajo es un estudio
retrospectivo, comparativos de partos pretérmi-

nos (PPT) entre hospitales de altura y a nivel
del mar.

Los datos fueron obtenidos de los
registros de las salas de partos del Hospital
Nacional Cayetano Heredia (HNCH) de Lima
(150 msnm) y del Hospital Daniel A. Carrién
(HDAC) de Huancayo (3200 msnm). Ambos
hospitales pertenecen al Ministerio de Salud, y
atienden a poblaciones de nive! socioeconémi-
co medio bajo a bajo. Es importante sefalar
que el HNCH es un centro de referencia para
el cono norte de Lima,

En el Hospital Cayetano Heredia s6!o
se pudo revisar los nacimientos ocurridos entre
Abril de 1988 y Septiembre de 1990 dado que
en ¢l momento de estudio no se tuvo acceso a
los registros de Octubre de 1990 a Julio de
1992, De 12.010 partos, 752 fueron califica-
dos de PPT,

En el Hospital Carrién se revisaron
todos los nacimientos entre Marzo de 1988 y
Julio de 1992, De los 4657 partos se obtuvie-
ron 532 PPT.

Es importante mencionar que en el
HDAC no habfa registro de los datos de pari-
dad ni de duracién de labor de parto, por lo
que no se estudiaron estas variables.

Criterio de inclusidn:

1.- Todos los partos recién nacidos vivos entre
las 20 y 37 semanas de edad gestacional por
techa de iltima regla.

Criterio de exclusién:

I.- Los partos con Gbitos fetales.

2.- Partos con edades gestacionales de 37 6
mds semanas.

3.- Los abortos (menor ¢ igual a 20 semanas).

Se registraron los siguientes datos en
fichas para cada caso de PPT:

1.- Edad Materna.

2.- Nuimero de gestaciones

3.- Control prenatal (CPN). Como variable
dicotdmica: presente, se tuvo 3 0 mds contro-
les y ausente si fueron menos de 3, siendo el
mismo criterio para ambos hospitales.
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4.- Condiciones Asociadas al Parto Pretérmi-
no.

a) Gestacién mudltiple.

b) Hemorragia del tercer triméstre (HTT)
incluyendo diagndsticos de placenta previa
(PP), desprendimiento prematuro de placenta
(DPP) y causas no definidas.

¢) Sufrimiento fetal agudo (SFA)

d) Malpresentacidn fetal.

e) Ruptura prematura de membranas (RPM)
f) Eclampsia

g) Pre-eclampsia

h) Cesarea previa. _

i) Otras enfermedades médicas u obstétricas _de
la madre: sfndrome convulsivo, TBC, anemia,
asma bronquial, enfermedades del coldgeno,
cardiopatfas,  hipertiroidismo.  infecciones
urinarias, sindrome febril. corioamnionits,
polihidramios, oligoamnios, incompetencia
cervical, entre otras. ) ‘

j) Patologias fetales. Como malformaciones,
isoinmunizacién, etc.

5.- Edad gestacional (EG). En semanas conta-
das a partir del primer dfa de la FUR. No se
pudo evaluar la EG por examen del RN,
porque no se registro este dato en el HDAC.
6.- Labor de Parto - inicio y curso

7.- Via de parto

8 - Sexo del recién nacido (RN)

9.- Peso del RN. Registrado en gramos. Para
la evaluacién de esta variable. tueron exulpfdus
los valores de los PPT que presentaron tacto-
res médicos u obstétricos cunogidos como
causantes en torma directa 0 inalu:ecta de la
reduccién del peso al nacer: enfermedades
hipertensivas del embarazo. HTF. RPM,
embarazos mdltiples y otrds enfermedades
médicas de la madre. Se hizo esto pard evaluar
el efecto de la altura sobre .el peso al nacer
controlando los factores asociados. '
10.- Apgar del RN al minuto. No se compard-
ron los valores de apgar a los 5 minutos por
no estar registrado en el HDAC. Para |¢l
comparacidn, este puntaje fue agrupado en_n es
categorfas: de 0-3 asfixia leve, de 4—'6 astixia
moderada y mayor o igual a7 normal.

DEFINICIONES

1.- Parto Pretérmino. ' |

El nacimiento ocurrido epufj ilas ?O y
37 semanas de EG contados a partir del primer
diade la fecha desu 1’11limaregla(FUR)(16‘17)_

2.- RCIU.

Se define como RCIU si el peso del
RN es menor que el décimo percentil en peso
para su edad gestacional (lo que para el Pedia-
tra se define como pequefo para su edad
gestacional).

3.- Bajo peso al nacer (BPN).
Se define asi al RN con peso menor a
2500 grs.

Para hallar la frecuencia de RCIU se
utilizé la tabla de Brenner W. (18) de pesos de
recién nacidos.

En cuanto al andlisis estadistico, para
las variables discretas se obtuvieron los por-
centajes que tueron comparados con la prueba
de chi cuadrado.

Para las variables continuas, se obtu-
vieron las medias y sus desviaciones standard
que fueron comparadas con la prueba T de
Student. Se utilizé el paquete estadfstico SPSS
(Statistical Package for Social Sciences).

RESULTADOS

Incidencia

En Lima (HNCH), se atendieron un
total de 12,010 partos, de los cuales el 6.26%
tueron PPT, y en Huancayo (HDAC) ocurrie-
ron 4657 nacimientos correspondiendo a PPT
el 11.42%. Se encontrd diferencia estadistica-
mente significativa entre ambos hospitales
(p<0.001).

Edad Muaterna

El promedio de edad para el HDAC
tue de 25.6 anos y para el HNCH de 25.4
anos (P:NS). Cuando se realizé la compara-
¢ién por grupos etdreos tampoco mostrd dite-
rencia significativa.

Edad Gestacional

No se encontrd diferencia estadistica-
mente significativa entre los promedios de EG
de los RN del HDAC (33.42 semans) y del
HNCH (33.7 semanas).

Cuando se comparan las EG en sub-
grupos de 4 semanas se observa una propor-
¢ion significativamente mayor de partos con
EG mds avanzadas para el HNCH (Lima).
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Para el subgrupo de 33 a 36 semanas, estd
presente el 75.9% de los PPT del HNCH y
solo el 71.4% en el HDAC. Lo contrario
ocurre en el subgrupo de 25 a 28 sem, con
10.2% para el HDAC y 5.3% para el HNCH
(P<0.01).

Nimero de Gestaciones

No se encontré diferencia significativa
entre los dos hospitales. La proporcién de
primigestas fue 38.6% para el HDAC y 37.2%
para el HNCH; la proporcién de multfparas
fue 52.4% y 56.3% para el HDAC y el
HNCH respectivamente.

Control Prenatal

Se encontraron diferencias estadfstica-
mente significativas (p <0.001) en esta varia-
ble entre los 2 hospitales. Mientras el 26.0%
se controlaron en el HDAC, el 52.6% de los
PPT recibieron CPN en el HNCH.

Condiciones Asociadas

No se encontraron diferencias signifi-
cativas cuando se compararon los siguientes
diagndsticos: gestacién miiltiple, hemorragia
del tercer trimestre (HTT), sufrimiento fetal
agudo (SFA), mala presentacién fetal, cesarea
previa, otras enfermedades médicas maternas,
y/o problemas fetales.

Se encontraron diferencias significati-
vas en los siguientes diagnésticos:

a) RPM 1.9% en Huancayo y el 17.5% en
Lima (P<0.001).

b) Eclampsia: 1.1% en Huancayo y 3.5% en
Lima (P<0.01).

¢) Preeclampsia. Se encontrd diferencia signifi-
cativa entre los 2 hospitales (P<0.05) con
2.2% en Huancayo, y 11.4% en Lima.

Labor de Parto (inicio y curso)

Se encontré diferencia entre los 2
hospitales. Hubo mayor frecuencia de labor
espontdnea en Huancayo, con 79.2% y 61.3%
en Lima, Se hall6 menor frecuencia de partos
estimulados (1.3%) e inducidos (1.3%) en
Huancayo que en Lima (5.4%, y 7.1% respec-
tivamente).

Tipo de Parto )

El HNCH present6 significativamente
mayor frecuencia de partos abdominales 26.3
% comparado con el HDAC con 18%(p <0.001)

Sexo de RN

No se encontrd diferencia significativa
entre los grupos de estudio.

Peso del RN

Cuando se agruparon los pesos de los
RN con variaciones de 500 gramos se encon-
traron diferencias significativas en las frecuen-
cias de los grupos de 2000-2499 gr. con
19.4% para el HDAC (Huancayo) y 26.7%
para el HNCH (Lima) y en el grupo de 3000-
3499 gr. con 17.3% para el HDAC y 11.4%
para el HNCH (P <0.01).

Al comparar los promedios de los
pesos se encontr§ que para el HDAC fue de
2353 gr, y en el HNCH de 2260 gr. Sin
embargo no existi6 diferencia significativa
(Tabla 1).

Tabla 1.- Distribucién por pesos del recién nacido en el
Hospital Daniel Carrién de Huancayo (3280 m), y Hospi-
tal Cayetano Heredia de Lima (150 m).

Peso Huancayo Lima

(g0 Casos % Casos %
<1000 24 4.9 27 5.8
1000-1499 49 9.8 37 7.9
1500-1999 75 15.0 73 15.4
2000-2499 95 19.0 124 26.3*
2500-2599 153 30.6 140 29.4
>3000 103 20.7 72 15.1*
*P<0.01

Apgar de RN

Hubo mayor frecuencia (19.8%) de
recién nacidos con Apgar de 4-6 en el HDAC
(Huancayo) que en el HNCH (7.8%) de Lima
(P<0.01). Al comparar los promedios, el
Apgar del HNCH, Lima fue de 7.33 y de 6.42
en el HDAC, Huancayo (P <0.01).

RCIU

Se observé retardo de crecimiento
intrauterino (RCIU) en el 8.3% de PPT del
HDAC, Huancayo y en el 12.6% del HNCH,
Lima (P<0.01).

Bajo Peso al Nacer

Se encontrd este diagndstico en el 48.7%
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del HDAC y 55.4% del HNCH (P:NS) (Tabla
1).

Peso de RN segiin Edad Gestacional

Se encuentra que para los grupos de
EG de 21 a 24 sem, de 25 a 28 sem y de 33-
36 sem. no existen diferencias significativas
entre los 2 hospitales.

Para el grupo de EG entre 29-32 sem
se encuentra que el promedio de peso en el
HNCH es significativamente menor que el del
HDAC (P<0.05) (Tabla 2).

Tabla 2.- Pesos de los recién nacidos en los hospitales
Daniel Carrién de Huancayo (3280 m) y Hospital Cayeta-
no Heredia de Lima (150 m) segtin edad gestacional.

Edad gestacional Huancayo Lima
(semanas)

21 -24 1041 +489 8384365

25 -28 13524312 1210+528

29 -32 21624673 18254+995%

33 -36 26424526 2582+517

Los datos son promedios + DS. *P<0.05

DISCUSION
INCIDENCIA

En nuestro pafs, Passano (19) en 1983
en Puno (3812 msnm) encuentra una incidencia
de PPT de 6.21% y Gonzales (20) en 1985 un
12% de PPT en Cerro de Pasco (4340 msnm).
En ambos casos la incidencia fue mayor que la
calculada para el HNCH, Lima (150 m) que
fue del 4.92% entre 1984 y 1987 (21). La
cifra promedio nacional para el afio 1980 fue
de 9.8%, segun datos del Ministerio de Salud
(8). En el presente estudio la mayor incidencia
de PPT encontrada en el HDAC, Huancayo se
aproxima a la descrita por Gonzales y pudiera
deberse al efecto de la altura y las condiciones
que esta conlleva. Esto es coincidente con lo
reportado por Vip (12), quien encuentra que a
medida que se incrementa la altitud, aumenta
la tasa de prematuridad.

EDAD GESTACIONAL
En EEUU la incidencia promedio de

PPT es del 7.5% y aproximadamente el 2 a
3% nacen de las 33 semanas, siendo este

tltimo prupo el responsable del 50% de las
muertes perinatales totales (22). Kramer (23)
en 1985 reporta una correlacién directa entre
duracién de la gestacién y nivel socioecénomi-
co. Hoffman (1) en 1973 encuentra un prome-
dio de EG de una semana mayor para los PPT
de gestantes blancas comparadas con las de
raza negra.

Teniendo en cuenta que ambos hospita-
les del presente estudio atienden a grupos
socioecondmicos y raciales similares, es proba-
ble que la diferencia hallada se deba a la
cantidad y calidad del CPN. Es posible tam-
bién que las condiciones de altura tengan algin
efecto sobre esta variable.

CONTROL PRENATAL

Varios estudios encuentran una corre-
lacién inversa entre el CPN y la mortalidad
neonatal, siendo la principal causa de ésta el
BPN dentro de la que se incluye a los RCIU y
PPT (6,16,24,25). Cifuentes en 1987 (16)
encuentra que las gestantes que tuvieron menos
de 4 CPN y las que tuvieron su primer CPN
en el tercer trimestre tenfan un riesgo relativo
de 2.4 y 2.0 respectivamente de hacer un PPT.

Greenberg (25) reporta que el CPN
tenfa un mayor impacto sobre la evolucién de
los embarazos en las mujeres con desventaja
social. Aun no se ha precisado el contenido o
la cantidad de CPN necesario para la reduc-
cién del BPN y la mortalidad neonatal (24).
La falta de CPN se relaciona directamente con
el bajo nivel socioeconémico y la ausencia de
seguro médico.

En este estudio existen diferencias en
cuanto a la presencia del CPN en favor del
HNCH de Lima (52.6% vs 26%). Esto expli-
carfa en parte porque la frecuencia de PPT en
el HDAC casi duplica la del HNCH. Ambos
se encuentran por debajo de lo esperado para
el pafs, esto es 88% para Lima y 45% para l_a
Sierra (26). La variacién encontrada se expli-
carfa por el grado de instruccién, zona de
residencia, regién del pafs y otras.varlab_les
socioeconémicas y culturales que diferencian
la Sierra y la Costa. Segiin la Encuesta Nacio-
nal de Demograffa y Salud 1986 (26), el
promedio de visitas prenatales en el Peru habfa
aumentado mds en la Costa que en la Sierra.



24 C.E. Carrillo y A. Wong

CONDICIONES ASOCIADAS

Se han identificado multiples factores
que se asocian al PPT entre las que se inclyen
condiciones como: bajo nivel socioecondmico,
cuidados de salud, entermedades maternas
médicas u obstétricas, edades extremas, consu-
mo de cigarrillo, abortos o PPT previos,
embarazo multiple, RPM, poli y oligoamnios,
etc, que se continua con una larga lista descrita
por diversos autores (6,16,17,23).

Grindlay Moore y col. en 1982 (27)
encuentran en Colorado (EEUU). una relacion
directa entre altitud y la proporcién de enfer-
medades hipertensivas inducidas por el emba-
razo: reporta un 12% a 3100 msnm, 4% a
2410 msnm y 3% a 1600 msnm. Passano (19)
en 1983 encuentra que gestantes toxémicas de
Puno (3812 msnm) presentan significativamen-
te valores de presién arterial menores que las
toxémicas en la Costa. En una revisién hecha
por Gonzales (15) encuentra una incidencia de
hipertensién inducida por el embharazo similar
en tres localidades de altura, Cobriza (2100
msnm), La Oroya (3735 msnm) y Cerro de
Pasco (4340 msnm), y que fueron a su vez
menores que los registrados a nivel del mar.

En el presente estudio se encuentra que
el HNCH, Lima presenta significativamente
mayor frecuencia de hipertensidn inducida por
el embarazo, que es mayor de la esperada para
la poblacién gestante en general, la cual se
situa en el 5% para las preeclampsias y en el
1 por 1000 para las eclampsias (31): la fre-
cuencia de toxemias para el HDAC estd por
debajo de lo esperado.

En cuanto al RPM se encuentra que
estd por debajo de las cifras reportadas por
otros estudios, con 15.5% en el HNCH que es
el que presentd mayor frecuencia comparado
con el 34 a 46% en poblaciones indigentes de
paises desarrollados.

Por otro lado, hay claras diferencias en
cuanto a las condiciones asociadas al PPT, en
que las dos terceras partes de los PPT en
altura son por labor espontdnea sin causa
aparente contra aproximadamente un tercio de
los de Lima. Para intentar explicar estos
resultados, se podria plantear lo siguiente:

l.- El HNCH, Lima, por ser centro de refe-
rencias para el cono norte de Lima atiende una
poblacidn de gestantes con mayor frecuencia
de compllicaciones médicas y obstétricas. En
cuanto el ano 1982 el 33.6% de gestantes que
acudian por primera vez a la consulta prenatal
eran de Alto Riesgo Obstétrico (ARO), compa-
rado con el 26.7% del hospital de Policfa y el
30% a nivel nacional (28). A su vez el 23.5%
de los partos atendidos fueron de ARO (29).
En el ano 1986 el 35% de partos fueron de
ARO y en 1987 aument§ al 39.98% segiin
estadisticas del Departamento de Gineco-obste-
tricia del HNCH. (30).

Por otro lado si comparamos las com-
plicaciones del embarazo y el parto entre el
departamento de Junin, Lima norte y todo el
territorio nacional, segiin el boletin del Minis-
terio de Salud de 1991 (32) encontramos que:

_ Er} 1988, Junin presenté un 16.6% de
complicaciones del embarazo y parto, y Lima
Norte el 24.9% . siendo la cifra nacional del
22%.

Para ¢l afio 1989 Junin presenté un
15.6% de complicaciones. Lima Norte un
32.3% y la citra nacional fue del 23.79

Con estos datos se observa claramente
que Lima Norte presenta mds frecuentemente
embarazo y parto complicados que Junin Y que
dentro de Lima Norte el HNCH atiende un
porcentdje ain mayor de embarazos de ARO.
Muy probablemente la condicionante de esta
situacion sea el factor econdmico que deprime
al pafs 4 todos los niveles. pero parece ser que

Lima y principalmente sus alrededores son los
mds afectados.

2.- Lu_haja incidencia de preeclampsia y
eclampsia que se presenta en el Hospital de
etlturg estarfa de acuerdo con los estudios
PIEVIOS €n nuestro pais en que se encuentra
una reduccién en el promedio de presion
arterial asi como en la frecuencia de hiperten-
sion inducida por el embarazo en la altura
comparado con la Costa.,

3.- Como se menciond anteriormente existe
una larga lista de factores que se han asociados
al PPT, dentro de las cuales hay algunas que
e presentan con mayor frecuencia y explican
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la mayor parte de los casos de PPT en paises
desarrollados y en la muestra de Lima; sin
embargo la mayorfa de los PPT en altura
ocurren por trabajo de parto pretérmino espon-
tdneo o sin causa aparente. Este hecho hace
suponer que posiblemente en altura existan
otros factores diferentes que los encontrados a
nivel del mar que condicionen el inicio de la
labor pretérmino. La hipoxia parece ser el
factor mds importante en la produccién de los
mecanismos adaptativos (14), y podrfa condi-
cionar la mayor frecuencia de PPT de manera
similar como lo hacen las enfermedades hip‘er-
tensivas inducidas por el embarazo y-las enfer-
medades cardiopulmonares de la madre.

4.- En el HNCH, todos los partos son monito-
rizados y atendidos por médicos residentes, o
internos y externos de medicina debidamente
asesorados, a diferencia de los que ocurre en
el hospital de altura donde las obstetrices
también realizan esta labor. Existe mayor
probabilidad de que no se diagnostiquen adq-
cuadamente las patologfas médicas u obstétri-
cas 0 que haya mds subregistro de datos en el
HDAC.

LABOR DE PARTO Y PARTO.

En el presente estudio se encuentra que
el HNCH, Lima presenta mayor frecuencia de
cesdreas que el HDAC, Huancayo, asi como
mayor frecuencia de inducciones y ‘estiqwla-
ciones. En ausencia de diferencias signiticati-
vas en la frecuencia de cesdreas iterativas entre
hospitales lo anterior podria estar explicado
por la mayor frecuencia de complicaciones
médicas y obstétricas en el HNCH, asi como
probablemente una mayor tendencia a la inter-
vencién en este hospital, en condiciones simi-
lares.

PESO DEL RECIEN NACIDO

Desde mediados de 1940 se ha impli-
cado a la altura como causante de la reduccidn
del peso al nacer (12), y desde entonces nume-
rosos estudios han mostrado una correlacidn
lineal entre la altitud creciente y la reduccidn
del peso al nacer (10, 11, 12, 13, 14, 33, 34).
Se estima que hay una reduccidn de 100 gr. de
peso del RN por cada 1000 m de elevacion en
altura (13).

La mayoria de autores coinciden en

que la hipoxia es el tactor mds importante en
la reduccidn del peso al nacer en la altura. Se
postula que disminuirfa la velocidad de los
procesos metabdlicos necesarios para el creci-
miento tetal. Sin embargo es posible que sean
0tros mecanismos adaptativos en la madre o en
el feto las que determinarfan la limitacién en el
crecimiento.

Unger (10) en EEUU 1982 y Beall
(33) en el Perd en 1981, encontraron que los
RN con BPN en la altura tenfan un riesgo de
mortalidad infantil menor que los RN con BPN
a nivel del mar, y proponen que el peso pro-
medio 6ptimo del RN en altura es menor que
a nivel del mar, en poblaciones bien adapta-
das.

Passano en 1983 (19) no encuentra
diferencias en los promedios de peso al nacer
en grandes alturas y Lévano en 1992 (35)
encuentra mayor peso a mediana altura que a
nivel del mar.

Por otro lado, varios estudios (36,37,
38) reportan hallazgos similares con respecto
al RCIU, que es mds frecuente en altitud, y es
la que marcarfa la diferencia entre los pesos
promedios entre altura y a nivel del mar, que
empieza a hacerse evidente luego de la semana
35 de gestacidn,

El presente estudio no encuentra dife-
rencias signiticativas en el promedio de pesos
al nacer entre los dos hospitales. Tampoco hay
diferencias en el BPN. Lévano (35) encuentra
una cafda de 124 gr. en el promedio total de
pesos al nacer en el HNCH, Lima en el trans-
curso de 20 afios comparado con lo reportado
por Sobrevilla (36) en 1971, y un incremento
en el promedio de 101 gr. en el promedio de
pesos en el Hospital Honorio Delgado de
Arequipa (2200 m) en un perfodo de 15 afos
comparado con los reportado por Hass (37) en
1977, en el mismo hospital. Un fenémeno
parecido podria estar ocurriendo con las pobla-
ciones del presente estudio.

El no hallar diferencias en el promedio
de los pesos entre altura y a nivel del mar se
daberfa también a que el RCIU, siendo la
causa principal del menor peso del RN en la
altura, se manifiesta a finales de la gestacién.
En esta etapa es mdxima la curva de creci-
miento fetal, [o cual incrementa la demanda de
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oxfgeno que se encuentra limitada en la altura.

El RCIU ha sido asociado a multiples
factores, muchos de estos son comunes 4 los
del PPT (4,23,31).

En el presenté estudio se ha encontra-
do mayor frecuencia del RCIU en Lima que en
altura. Lo que parece explicar lo hallado es la
mayor frecuencia de embarazos complicados,
asf como el mayor efecto de la crisis econémi-
ca en Lima que en la poblacién de altura. La
variable socioeconémica afecta el estado nutri-
cional de la madre gestante y se ha demostrado
una correlacién entre nutricion materna y peso
del RN.

APGAR

Se ha demostrado que existe una
correlacién directa entre el Apgar y la EG
(4,31,39). El monitoreo fetal durante el trabajo
de parto correlaciona con un mejor resultado
en el puntaje Apgar (31). Sobrevilla y col (40)
en 1971 encontraron que no habfan diferencias

en el puntaje Apgar de RN de altura y a nivel
del mar,

En el presente estudio se encontrd un
menor Apgar promedio para el HDAC. Huan-
cayo. Esto pareceria estar en relacién a una
menor calidad en el monitorev v atencién del
parto. La diferencia hallada puede deberse
también & la mayor frecuencia de intervencio-
nes en el HNCH, Lima, lo cual mejora el
resultado. .
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ESTUDIOS ENDOCRINO - METABOLICOS EN YVARONES ANCIANOS DE
LIMA (150m) Y CUSCO (3,400m)

A.E. Villena

Instituto de Investigaciones de la Altura.
Universidad Peruana Cayetano Heredia.
Apartado 1843, Lima-Peru.

RESUMEN. EI objetivo del presente estudio fue
comparar las caracteristicas endocrino-metahdlicas del
anciano varén mestizo, perunno nativo del'nivel del mar
y de la altura (3,400 in). Las determinaciones basales de
cortisol, testosterons, TSH, hGH. LH y FSH no fueron
significativamente diferentes entre los ancianos de Cusco
y Lima. El poreentaje de caida de ln glicemia fue de
similar magnitud en ambos niveles de altitud a los 30
minutos de lu administracion de la insulina; 1o velocidad
de recuperncidn de la glicemin hasta los 120 minulos
tendid a ser mis lenta en los sujetos de Cusco. La
respuesta de hormona de crecumiento (WGH) al estimulo
hipoglicémico no mostré diferencia significativa entre los
sujetos de Lima y Cusco.

En 10 sujctos de Cusco y 8 de Lima sin patolo-
gia tiroiden, entre 70-74 anos se estudié la respucsta de
TSH sérico a ln administracion EV de 200 ug de TRH.
Los niveles basales asi como las concentraciones de TSH
en cada tiempo cstudindo no lucron signilicalivamente
diferentes. Los valores de PRL en cadu periodo fucron
significativamente inferiores en los ancinnos de Cusco
(P<.001).

Lu respuesta de LH y FSH a 100 ug de GnRH
fuc similar en Cusco y Limu.Los sujetos de Cuseo
evidenciaron significaliva  mayor respucsts a los 60
minutos de la adininistrucion de ACTH, 0.25 myp EV
(21.4 + 1.4 vs 17.3 + 1.3 ug/dl). No s¢ encontrd
diferencia significativa cn las concentruciones hasales y
post HCG (5000 Ul IM) de testosteronn enmnbos grupos
de estudio.

INTRODUCCION

En el Censo Nacional realizado en
1981, la poblacién de mayores de 65 anos en
el Perd
fue de 4% (1) y se estima que a fines de siglo
este porcentaje se habrd duplicado. El Peri es
un pafs andino, en el cual cerca de 8 millones
(un tercio de la poblacién total) viven perma-
nentemente por encima de los 2000 m de
altura (32). sometidas a hipoxia ambiental
crénica, mayor frio y sequedad, mayor radia-
cién atmosférica ionizante y menor contenido

SUMMARY. The objective of the present study was
dirccted to compare the endoerine and metabolic characte-
ristics of peruvian aged men of Lima(150m) and Cus-
¢o(3400in).Basal levels of seruin cortisol,testosterone,
TSH, LH und FSH were not statistically diferent at both
levels of altitude. The percentage of decline of serum
glucose was of the same magnitude  at both levels of
altitude 30 minutes after intruvenous insulin administration
and the velocity of recuperution up to 120 minules was
slower in elderly of high altitude. The response oh human
Growth Honnone (hGH) 10 hypoglicemia induced by
insulin was not dilTerent in subjects of hoth altitudes.

In 10 subjeets Irom Cusco (3400 m) and 8 from
Lima (150 1n) without thyruid pathology, aged 70-74 years
were studied the reponse ol serum TSH to TRH stimula-
tion (200 ug, iv). Serum basul and post-TRH values of
TSH were similar in Lima and Cusco. basal and post-TRH
serum prolactin level were lower in Cusco than in Lima
(P<0.001).

The response og LH and FSH to 100 ug of
GnRH was similar in Limn and Cusco. Aged subjects of
Cusco had higher serum levels of cortisol in response to
0.25 ing of i.v. ACTH at 60 minutes of stimulation (21.14
+ 1.4 vs 17.3 + 1.3 ug/dl) No dillerences between

allitudes were obsreved Tor serum testosterone after hCG
(5000 1U, IM) stimulation.

de yodo ambiental, todo lo cual ha determina-
do ‘que en el organismo se manifiesten una
serie de cambios que permitan la adaptacidn a
dicho ambiente.

Investigaciones previas realizadas en el
Per, han demostrado que la vida en la altura
tiene algunas ventajas como son las menores
prevalencias de diabetes mellitus (2), hiper-
tensién arterial y enfermedad coronaria (3,28);
pero también algunas desventajas como retardo
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en el desarrollo y crecimiento (4) y anticipa-
cién de la menopausia (5). Sin embargo, poco
se conoce acerca de la vida del anciano que
habita en la altura.

Si el estudio de la tisiologla adaptativa
a la altura es fascinante, lo ¢s mds estudiar el
proceso de envejecimiento en la altura, pues
en ambas situaciones el oxigeno estd profunda-
mente implicado en la regulacidn de las tun-
ciones bioldgicas.

Mc Farland (6) sefala la gran simili-
tud entre los cambios psico-fisioldgicos del
hombre de nivel del mar sometido a situacio-
nes de hipoxia aguda con el proceso de enve-
jecimiento. Planted ademds la hipGtesis de
que la hipoxia estaba implicada como agente
etiolégico de la senectud y que tanto en la
situacién de hipoxia como durante el envejeci-
miento hay una menaor disponibilidad o utiliza-
cidn de oxigeno en el sistema nervioso cen-
tral.

Leaf (7) motivado por la fama de
lugares habitados por longevas visitd el valle
de Vilcabamba en Ecuador a una altura de
2,250 m, el drea habitada por la poblacion
Hunza en Kashmir (entre Pakistdn, China y
URSS) y la regidn de tus montaias caucdsicas
de Georgia en la Unidn Sovietica, por encima
de los 2,000 m. Leat halld que las poblaciones
de esas dreas eran muy escasas y fueron muy
pocos los longevas, en quienes no pudo docu-
mentar sus edades cronoldgicas. Los ancianos
de Vilcabamba mostraban los documentos de
sus progenitores pues es tradicion en este
lugar el culto a la longevidad. En lu investi-
gacidn nutricional que conduju hall§ que el
promedio de ingesta caldrica en las poblacio-
nes de Vilcabamba y Hunza oscilaba entre
1200 a 2000 calorfas. rompiendo el esquema
que se habfa formado entre baja ingesta_ caldri-
ca y longevidad. Davies (8) menciond la
posibilidad exGtica de elementos trazadores en
el suelo, en el agua y en la dieta, consideran-
do el hallazgo de cantidades abundantes de
oro, hierro, magnesio y cadmio encontradas
en Vilcabamba. En 1978, un grupo de inves-
tigadores del Instituto Nacional .Lle Er.w_cjeci-
miento de USA realizaron varias visias a
Vilcabamba. concluyendo que la persona mds
anciana en la comunidad sélo tenfa 96 anos de
edad. Similares visitas al Cducaso soviético
sefalaron que la longevidad en este lugar

habfa sido exagerada, pues investigadores del
[nstituto de Gerontologia de la URSS encon-
traron que no habfa personas mayores de 114
afios y concluyeron que la longevidad era
promovida por el trabajo ffsico durante el
curso de la vida y por algunas caracterfsticas
de la nutricién.

En 1984, C. Beall comparando estu-
dios previos entre poblaciones del Himalaya,
del Ande y occidentales con relacién a las
curvas de crecimiento y estatura entre los 5y
70 anos; estudiando la edad de menarquia y
menopausia, y comparando la capacidad vital
forzada entre poblaciones occidentales y del
Himalaya sefial$ que la edad a la que se alcan-
za la talla y la funcidn adulta es generalmente
mds tardfa en poblaciones de Himalaya que en
las de occidente y en el siguiente orden: pri-
mero la menarquia, luego la estatura adulta ¥
finalmente la capacidad vital torzada. Estable-
¢ié ademds que la relacidn entre el crecimiento
antes de la madurez y los cambios biolégicos
que siguen posterior a ésta, parecen diferir
entre los distintos sistemas fisiolégicos respon-
sables del trunsporte de oxigeno y los que no
estdn comprometidos en 6l.  Siguiendo Ia
teoria de relacién entre el retardo tisiolégico
del desarrollo de los nativos de altura y el
probable inicio tardio del proceso de envejeci-
miento, Bezall hipotetizo que la mayor edad
cronoldgica a la que se alcanzaba la madurez
de_ l4 funcidn pulmonar en los habitantes del
Himalaya indicaria el inicio tardio de la pérdi-
da de su capacidad vital torzada poniendo en
ventaja funcional a lus habitantes Gue enveje-
cen en la altura (9).

En nuestro pafs. en 1981, Piedra y col
(10) estudiando el perfii lipidico de una pobia-
cidn de 50 obreros de 40 a €0 afios de Lima y
50 obreros de 30 a 60 afos de La Croya
(3,750 m) encontraron niveles mds bajos de
cofesterol, fostolipidos y beta-lipoproteinas y
niveles mds elevados de triglicéridos y alfa-
lipoproteinas en el grupo de altura. Ei incre-
mento de lipidos con la edad fue similar en
ambas altitudes, pero de menor magnitud en la
altura. En 1985, Acosta (I1) revisando las
fichas clinicas de pacientes de la tercera edad
del Hospital La Esperanza de Cerro de Pasco
(4,300 m) entre 1980 y 1985, encontrd las
siguientes condiciones médicas més frecuentes
en ancianos de gran altura; insomnio, vertigo,
bronquitis crénica, cor pulmonar crénico.
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hipertensidn arterial y accidentes cerebro-
vasculares.

En el mismo afio 1985. Frisancho (12)
sefialé algunas caracteristicas del anciano
nativo de Puno (3,800 m) como mayor longe-
vidad, dentadura conservada, policitemia,
cardiomegalia fisiolégica. dolicomegacolon vy
dolico-enterén. La patologia geridtrica mds
frecuente en ancianos de altura es la patologia
abdominal (44.8%) por vélvulos sigmoideos,
hernias y patologia biliar.

En 1986, Firbas (13) senalé una alta
longevidad en la sierra sur peruana (12 longe-
vos de 99 anos o mds por 10,000 personas)
segin un andlisis del censo nacional peruano
de 1972 (14). Indicd ademds que la propuor-
cién de longevos era mayor en la sierra y que
habfa una correlacién directa con el menor
consumo de calorias, lipidos, azidcares 'y
proteinas.

El objetivo del presente estudio es
estudiar en forma comparativa las caracter(sti-
cas endocrino-metabdlicas del anciano varén
mestizo, peruano nativo del nivel del mar y de
la altura (3.400 m).

SUJETOS Y METODOS

Se estudiaron 49 personas. con edad
mediana de 76 anos (65-97 anos) que residen
en el Hogar Canevaro (Lima) y 50 personas,
jubiladas del Cusco, con edad mediana de 71
afos (65-95 anos), previamente seleccionadas
segin criterio clinico electrocardiogritico,
bioquimico (glucemia, colesterol, dcido virico),
antropométrico y tiroideo. Todos los sujetos
se encontraron dentro de los limites estableci-
dos como normales. El Indice de Masa Corpo-
ral calculado por el peso/talla’, el pliegue
cutdneo del triceps y la talla fueron similares
tanto en el grupo de Lima como de Cusco,
siendo comparables ambos grupos desde el
punto de vista antropométrico. Tanto los
sujetos de nivel del mar como de alwra pre-
sentan un estilo de vida stmilar basado en una
actividad fisica diaria de tipo moderado.

Condiciones generales del estudio
Todos los sujetos fueron estudiados en

ayunas de por lo menos 10 horas y en condi-
ciones basales, para lo cual permanecieron en

posicién de decibito dorsal por lo menos
durante 30 minutos antes de la realizacién de
las respectivas pruebas,

Durante la realizacién de las pruebas
de estimulacién los sujetos de estudio tuvieron
un registro contfnuo de las funciones vitales y
manifestaciones c¢linicas que pudieran ocurrir;
asimismo, durante la prueba de hipoglicemia
insulinicase realizé registro electrocardiogréfi-
co contfnuo.

Las respectivas muestras sangufneas
que se extrajeron en cada unidad de tiempo,
fueron centrifugadas y las alicuotas de los
sueros fueron almacenadas en congelacidn
hasta su ulterior procesamiento bioqufmico u
hormonal por radioinmunoandlisis y por dupli-
cado.

Pruebas endocrinoldgicas dindmicas

[. Evaluacién de la reserva funcional pitui-
taria de hormona de crecimiento.

4)  Nuamero de sujetos: 9 de Cusco y
10 de Lima de la misma edad (74
anos).

b)  Mantenimiento de via EV periféri-
ca permeable. Solucién salina 0.9%
con llave de 2 vias.

¢)  Hormona que se inyecté en bolo,
por via EV, en la vena del pliegue
del codo, contralateral a la venocli-
sis: Insulina humana cristalina libre
de glucagsn (NOVO (R) 0,1 u/Kg
de peso corporal.

d)  Periodos de extraccidn de sangre
venosa del pliegue del codo: O.
30", 60", 90" y 120",

¢)  La hormona del crecimiento se
midid en suero por radioinmunoa-
ndlisis utilizando kits comerciales
de Diagnostic Products Co (LA,
California). Las muestras fueron
procesadas en un sélo ensayo.

k) La glucosa se midié en suero utili-
zando el método de la orto-toluidi-
na. El suero se obtuvo dentro de
los 30 minutos de tomada la mues-
tra, y el procesamiento se realizé el
mismo dia del estudio.

2 Evaluacidn de la reserva funcional de
TSH.
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a)

b)

d)
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Numero de sujetos: 10 de alwura y
8 de nivel del mar de la misma
edad (74 anos).

Mantenimiento de una v{a venosa
peritérica permeable.  Solucidn
salina 0.9% con llave de 2 vias.
Hormona que se inyecté en bolo,
por via EV, en una vena del plie-
gue del codo. contralateral a la
venoclisis;: TRH 200 ug (TRHE-
LEA de ELEA).

Periodos de extraccion de sangre
venosa del pliegue del codo: 0.
15", 30", 60", 90, 120°, y 180’
(minutos).

En los sueros se midieron los
niveles de TSH por radioinmu-
noensayo utilizando kits comercia-
les de Diagnostic Products Co
(LA, California), y la prolactina se
midid utilizando reactivos propqr-
cionados por la  Organizacion
Mundial de la Salud. Las muestras
fueron procesadas en un sélo ensa-
yo. Los datos son expresados en
mU/l. Se consideran como valores
normales las cifras de 170 a 540
mU/L. Las muestras fueron proce-
sadas en un mismo ensayo.

Evaluacidn de la reserva tuncional de
gonadotropinas

a}
b)

d)

<
~

Nimero de sujetos: 9 de Cusco. 9
de Lima, de la misma edad.
Mantenimiento de una via venosa
periférica permeable.  Solucidn
salina 0.9% con llave de dos vias.
Hormona que se inyectd en bolo
por via EV, en una vena del plie-
gue del codo. contralateral a Il
venoclisis: LHRH 100 pg (Fac-
trelR de AYERST).

Periddos de extraccidn de sangre
venosa del pliegue del codo: O, 15,
30, 60, 90, 120 y 180 minutos.
Se midieren los niveles de LH y
FSH utilizando reactivos de la
OMS. Las muestras tueron proce-
sadas en un mismo ensayo.

Evaluacidn de la reserva suprarrenal de
cortisol.

a)

Numero de sujetos: 10 de altura y

10 de nivel del mar de similar edad
(74 anos).

b)

d)

e)

Mantenimiento de una via EV,
periférica permeable, con solucién
salina 0.9% con llave de 2 v(as.
Hormona que se inyecté en bolo,
por via EV, en la vena del pliegue
del codo, contralateral a la venocli-
sis: ACTH sintético 0.25 mg (Syn-
acthen (R) Ciba).

Perfodos de extraccién de sangre
venosa del pliegue del codo: 0, 30
y 60 minutos.

Hormona que se determind en cada
unidad de tiempo: El cortisol se
evalud  por radioinmunoensayo
utilizando  kits  comerciales de
Diagnostic  Products Co. (LA,
California). Las muestras fueron
procesadas en el mismo ensayo.
Como marcador radioactivo se
utilizd cortisol marcado con I'*.

Estimulacidn del testfculo con gonadotro-

pina coridnica humana exégena (hCG).

a)

b)

d)

Nimero de sujetos: 8 de altura y
10 de nivel det mar de similar edad
(74 anos).

Extraccién de 10 cc de sangre
venosa en condicidn basal y a las
24 hrs post inyeccién.

Inyeccidn intramuscular de 5,000
Ul de hCG (Primogonyl (R) de
Shering), de acuerdo a los estable-
cido por Jimenez (33) y Kaneku
(31) para nuestra poblacién de
adultos y ancianos a nivel del mar
y de la altura.

Las muestras fueron procesadas por
radioinmunoensayoutilizando como
marcador radioactivo, la hormona
marcada con I'**, y extraccién con
segundo anticuerpo, para lo cual se
emplearon kits comerciales distri-
buidos por Diagnostic Products Co
(LA, California). Las muestras
fueron procesadas por duplicado en
un mismo ensayo,

Anilisis Estadistico

Se aplicaron las siguientes pruebas:

a) P_rueba T de Student para las determina-
clones antropométricas, y hormonales
basales y para las siguientes respuestas
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hormonales  dindmicas:hormona  del
crecimiento, LH, FSH, Cortisol, vy
Testosterona,

b)  Prueba no paramétrica de Mann-Whitney
para las siguientes respuestas funciona-
les: TSH, PRL. Esto se realizd debido 4
la gran dispersion de los valores indivi-
duales.

¢)  Cuando los valores basales ditieren entre
nivel del mar y la altura se calcula el
porcentaje de incremento al estimulo
hormonal considerando los valores hasa-
les como 100%. En este caso se caleulan
las diterencias tanto como valores ahso-
lutos, como los referidos a magnitud de
respuesta utilizando la prueba t de Stu-
dent.

d)  Se considera que hay diferencia signifi-
cativa entre nivel del mar y la altura
cuando p <0.05.

RESULTADOS

1. Estudios generules
a)  Despistaje de hipotiroidismo mediante
T, determinado por ELISA

En Cusco el 26.6% de los sujetos tuvie-
ron niveles menores de 1.2 ug/dl (limite
inferior normal); en Lima sélo el 1.9% tuvie-
ron valores interiores al rango normal.

Cuando los sueros fueron procesados
para TSH por el método inmunoradiométrico
(IRMA), sélo el 0.6% de los sujetos estu-
diados en Cusco (un sélo sujeto) tuvo valores
mayores de 10 pU/ml (compatible con hipoti-
roidismo clinico) y el 4.6% de los sujetos del
mismo lugar tuvieron valores de TSH entre 5
Yy 10 uU/ml (compatible con hipotiroidismo
subclinico). Por el contrario, ninguno de los
sujetos de Lima, considerados como sospecho-
sos de hipotiroidismo mediante la determina-
cién de T,-ELISA. tuvo valores anormales de
TSH-IRMA.

b)  Excrecion urinaria de yodo y niveles
de deficiencia de yodo en los sujetos de
Cusco.

En 52 ancianos de la ciudad de Cusco se
determing la excrecian urinaria de yodo (EUI)

en orina matutina casual, utilizando un autoa-
nalizador Technicon. El promedio de EUI (x
+ DS) fue 6.9 + 3 ug/dl (rango de 0.3 a
16.4), el cual se encuentra por debajo de los
limites normales de yoduria (mayor de 8
ug/dl). Sé6lo el 33.6% de los sujetos estudiados
(35/52) tuvieron niveles de excrecién normal,
mientras que el 66.4 de los sujetos tuvieron
algin grado de deficiencia de yodo: leve
(28%), moderada (34.6%) o severa (3.8%).

¢} Determinaciones Hormonales Basales

En un grupo de sujetos de Lima y Cusco
sin enfermedad endocrino-metabdlica se hicie-
ron determinaciones basales de T3, T4, corti-
sol, testosterona, TSH, hormona de creci-
miento (hGH), LH y FSH. Sdlo se halls
diterencia en los niveles de T, determinado
por ELISA: los sujetos de Cusco tuvieron
niveles significativamente mds bajos (x + ES:
5.9 vs 8.9+ 0.2 ug/dl); sin embargo, cuando
tas mismas alicuotas de suero fueron procesa-
das para T, mediante radioinmunoensayo
(RIA) no se hallg diferencia en los dos grupos
de estudio. Las determinaciones basales de
cortisol, testosterona, TSH, hGH, LH y FSH
no tueron signiticativamente diferentes entre
los ancianos de Cusco y Lima.

d) Niveles séricos de T,-ELISA en los gru-
pos generales, en sujetos sunos y ensanos de
la misma edad

Los niveles de T,-ELISA son signiticati-
vamente mds bajos en Cusco tanto en el grupo
general (x 4+ ES: 6.2 +°1.9 vs 8.9 ug/dl,
p<.001), como en el grupo de sujetos sanos
(x £ ES: 6.2 + 1.8 vs9.2 + 1.6 ug/dl, p<
.001); esta diferencia desaparece cuando los
sujetos de ambos niveles de altitud son compa-
rados en funcién de su salud y edad (Tabla 2).

2. Estudios endocrinoldgicos dindmicos

4) Prueha de Hipoglicemia Insulinica
(Insulina Humana 0.1 U/Kg/peso EV),

Todos los sujetos, tanto de Cusco como
Lima, evidenciaron la sintomatologfa de hipo-
glicemia (neuroglucopénica y adrenérgica)
entre los 30 y 60 minutos de la administracion
de insulina. Mientras que el porcentaje de
cafda de la glicemia a partir de las concentra-
ciones basales fue de similar  magnitud en
ambos niveles de altitud a log 30 minutos de la



34

TABLA |.- CARACTERISTICAS BIOMEDICAS DEL ANCIANO VARON DE ALTURA Y DE NIVEL DEL MAR:

A.E. Villena

DETERMINICACIONES HORMONALES BASALES

Limu Cusceo
X+ES N X + ES N
T3 (ng/dl) 97.349.1 20 96.9+5.8%* 26
4 Elisa (ug/dl) 8.9+0.2 150 5.940.5 158
1A (ug/dl) (sct. 88 ) 6.1+0.3 30 6.7+0.5 29
T4 RIA (ug/dl) 7.440.6 16 6.4+0.3 34
Testosterona (ng/ml) 13.8+1.1 8 12.1+1.1 10
TSH IRMA (uUlL. ml) 2.5+0.4 10 2.140.3 8
GH (ng/ml)A 1.54+0.4 11 22402 47
LH (mUi/ml) 1.3+0.2 19 1.54+0.3 29
FSH (mUi/ml) 13.742.1 21 142+1.9 33
= p<.001

TABLA 2.- NIVELES SERICOS DE T4 {ug/dl) DETERMINADOS POR ELISA EN EL GRUPO GENERAL, EN SUJETOS

SANOS Y EN SUJETOS DE LA MISMA EDAD

Ciudad Grupo General Sujetos Sanos Sujetos de la misma
cdad
Cusco 62 + 19 6.2 + 1.8% 80+ 1.6
(122 (n 27N
Lima 89 + 1.8 92 + 1.6 7.6 + 1.8
(122 {32) (24)

Los datos son promedios + ES. El nimero de sujetos se encuentmu cnlre purénlesis.

*p <.00l

TABLA 3 .- Respuesta de Honnona del Crecimiento (ng/ml) w la hipoglicemia insulinica (Insuling Humana 0.1 U/Kg peso)

en ancianos de Lima y Cusgo

BASAL 30 60 90’ 120°
Cusco 0.9+0.1% 10.3+3.9 33.244.2 18.3+2.8 6.4+1.0
(9) 9) 9 (8) 9
L 11.6+3.1
ima 1.140.3 11.9+1.8 39.1+4.9 13.845.0 N
(8) (7 (7 {7
# X &+ ES. P:NS entre allitudes para ningung de los ticmpos esludindos,

administracidn de la insulina, la velocidad de
recuperacién de la glicemia a partir de los 30
minutos, y hasta los 120 minutos tendid a ser
m4ds lenta en el Cusco. La respuesta de hor-
mona de crecimiento (hGH) al estimulo hipo-
glicémico no mostrd diferencia signiticativa
entre los sujetos de Lima y Cusco, alcanzdn-
dose el pico de respuesta en ambos lugares a
los 60 minutos (Tabla 3).

b) Respuesta de TSH a la administracion
EV de TRH.

En 10 sujetus de Cusco y 8 de Lima sin

patologfa tiroidea, entre 70-74 afos se estudio
la respuesta de TSH sérico a la administracién
EV de 200 ug de TRH. Los niveles basales
asi como las concentraciones de TSH en cada
tifempo estudiado no tueron signiticativamente
diferentes. aunque los sujetos de Cusco pre-
sentaron niveles relativamente mis bajos de
respuesta (magnitud porcentual de respuesta).
Se observd importante diferencia individual de
respuesta en cada grupo de estudio. En ambos
grupos el pico de mayor concentracién se
presentd a los 30 minutos de la administracién
de TRH (Tabla 4).
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TABLA 4.- Respuesta de TSH (nU/iml) A 200 ug DE TRH EV cn ancianos de Lima y de Cusco

Tiempo post-TRH (minutos) Cusco Lima

0 2.8 + 0.4 3.3 4 1.0
15 9.1+ 09 16.4 + 5.7
30 114+ 1.5 17.7 £ 3.6
60 8.8 + 1.0 13.1 + 3.7
90 6.8+ 0.9 10.4 + 2.8
120 5.3 £ 0.7 8.1 4 2.2

P:NS. Los datos son promedios + ES. En Cusco se estudiaron 10 sujetos, y en Lima 8 sujetos.

¢) Respuesta Prolactina Sérica a la

Estimulacion con TRH

Fueron estudiados 10 sujetos sanos de
Cusco (3300 m) y & de Lima (150 m) de

similar edad (74 afos).

Todos los valores de PRL (Tabla 5) en
cada perfodo fueron signiticativamente inferio-
res en 10§ ancianos de Cusco (P<.001).

d) Respuesta de LH sérica a la Admi-
nistracion de 100 ug de LH-RH EV.

Fueron estudiados 9 sujetos de Cusco y
9 de Lima entre 70 - 74 afvs. sin patologia
testicular y con niveles normales de testostero-

na séricd.

Se observé marcada variacidn individual
en la respuesta en ambos grupos, sin encon-
trarse diferencia significativa en los niveles de
LH en cada periodo estudiado en ambos

niveles de altitud.

En ambos grupos el pico

de mayor concentracion de LH se presentd
los 30 minutos de la administracién de LHRH

(Tabla 6).

¢)  Respuesta de FSH Sérica a la

Administracion

LHRH (Tabla 7).

100 ug de

Tambisn se observd marcada diferencia
individual en la respuesta en ambos grupos de
estudio, sin encontrarse diterencia signiticativa
de FSH tanto en las concentraciones hasales
como en las muestras estimuladas en ambos
niveles de altitud; sin embargo, la magnitud
de respuesta tendi a ser mayor en los sujetos
de Lima; alcanzdndose el pico de mayor

respuesta en ambos grupos de estudio a los 60
minutos de la administracion de LHRH.

) Respuesta de Cortisol Sérico a 0.25
mg de ACTH EV (Tabla 8).

En 10 sujetos sanos de Cusco y 9 de
Lima entre 70-74 afios se administrd, 0.25 mg
de ACTH (EV) y se obtuvieron muestras de
sangre 4 los 30 y 60 minutos. No se encontré
diterencia significativa en las concentraciones
basales de cortisol entre Cusco y Lima. Sin
embargo, los sujetos de Cusco evidenciaron
significativa mayor respuesta (Tabla 8) a los
60 minutos de la administracién de ACTH
(21.4 + 1.4 vs 17.3 4+ 1.3 ug/dl).

¢) Respuesta de Testosterona Sérica a la
administracion de 5,000 Ul de hCG .

Se estudiarun 8 sujetos sanos de Cusco y
10 de Lima, de edad comparable, quienes
recibieron 5000 UI de hCG por via IM, obte-
niéndose una muestra sanguinea a las 24 horas
de la estimulacién.

No se encontrd diterencia significativa en
las concentraciones basales y estimuladas de
testosterond en ambos grupos de estudio (Ta-
bla 9).

DISCUSION

Son innumerables los estudios que de-
muestran una menor glicemia en el nativo
joven de altura como caracteristica metabdlica
distintiva del andino. Picén-Redtegui (17)
postuld un mayor consumo peritérico de
glucosa en el nativo joven para explicar su
menor glicemia. En nuestro estudio este rasgo
distintivo desaparece en el anciano de altura.
No encontramos una explicacién para este he-
cho pero podrian estar implicados factores
como disminucién en el hibito de actividad
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A.E. Villena

Tabla 5.- Niveles De Prolactinn (inU/ml) Post TRH (200 myg EV) en Ancianos de Lima (150 m) y Cusco (3300 m)

Minutos post-TRH Lima (n=8) Cuseo (n=10)
0 576.3 + 58.0 89.5 + 24|
15 2207.5 _+ 347.8 389.6 + 59.1
30 1919.6 _+ 299.1 431.7 + 69.6
60 1436.5 + 183.5 299.7 + 525
90 973.9 + 54.3 186.8 + 48.5
120 7733 + 64.4 164.1 + 34.7
Los datos son promedios + ES. * p<0.0] con respecto 4 los valores de Lima (150 m.)

TABLA 6. RESPUESTA DE LH (inUl/ml) A 100 ug DE LH-RH EV

Minutos post-GnRH Cusco Lima
0 7.0+ 04 6.8 + 0.7
15 208 + 3.9 29.7 + 3.7
30 48.8 + 4.1 40.9 + 3.9
60 21,9 % 4.0 3.5 + 4.1
90 19.8 + 5.0 32.7 + 49
120 18.8 + 3.9 27.6 + 3.7
Los datos son promedios + ES. P:NS
TABLA 7. RESPUESTA DE FSH (mUl/ml) A |00 ug DE LH-RH EV
Minutos post-GnRH Cuseo Lima
0 13.2 + 3.7 6.6 + 3
15 14.8 + 2.9 .+ 4(:4
30 162 + 2.7 ]3'9 :;9
60 16.9 + 1.9 4.5 % 1.7
90 16.5 + 2.0 I3-l T I.8
a9 1 t =
120 16.7 + 2.3 13.6 £ 2|
Los dutos son promedios + ES. P:NS ==
TABLA 8.- RESPUESTA DE CORTISOL SERICO (ug/dl) A 0.25 mg DE ACTH EV
Tiempo post-ACTH (minutos) Cusco .
Lima
0 o]
30 ol 5 jig 13.8 4 12
21.4 + 1.8
60 S k= 16,5 + 1.5
=l & 1.4 173 % 1.3
Los datos son promedios + ES. En Cusvo y Luna s¢ bun esludindn 10 sujeloy, =
TABLA 9.- Respuesta de Testosterona Sérica (ng/ml) n 5,000 Ul de hCG IM
Tiempo post-hCG (24 h) Cuseco
Luna
Basal 21 +03
Post-hCG 56+ 1 2.6 £ 04
- 5.1 £ 038
Los datos son prommedios + ES. P:NS. J

fsica, y/o cambios en el hgbito alimentario
que merecen ser investigados en los ancianos
de altura sin embargo, la frecuencia de diabe-
tes mellitus es menos frecuente en gerontes de
altura, indicando algin factor gendtico impli-
cado. Considerando estudios previos de glice-
mia a nivel del mar y en la altura (17), en
ambas altitudes se aprecia un incremento de |y

glllcemta_um la edad. situacion caracterfstica
del envejecimiento v descrita como disminu-
eidn de la tolerancia de 14 glucosa con la edad
relamupada primariamente 4 una reduccion de
la‘ sensibilidud de los tejidos periféricos a los
etectos metabdlicos de la insulina (18).

En nuestras nvestigaciones no alcanza-
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mos a evaluar la tolerancia a la glucosa con
determinaciones de insulina en los gerontes de
altura que habrfa contribuldo a esclarecer esta
situacién. Al respecto cabe sefialar que en
nativos jévenes nativos de gran altura, Sutton
reportd niveles mds bajos de glicemia y nive-
les similares de insulina inmunoreactiva en la
altura que en nativos de nivel del mar, que le
llevd a senalar una mayor sensibilidad de los
tejidos peritéricos a la accién metabdlica de la
insulina en el hombre andino (19).

Determinaciones hormonales basales

Con relacidn a adultos jdvenes. los
ancianos de la altura presentan niveles mds
bajos de T4 y mds altos de T3 (21), similares
concentraciones de cortisol (22), niveles mds
bajos de Testosterond, niveles mds bajos de
hormona de Crecimiento y niveles discreta-
mente mds elevados de LH y FSH.

Cabe sefialar que el rasgo distintivo de
FSH elevado descrito en nativos jovenes de
altura (29} no se observd en ancianos de
altura.

Revisando la literatura acerca de los
cambios de las concentracioens basales de las
distintas hormonas con la edad encontramos
alguna similitud con nuestros hallazgos tanto
a nivel del mar como en la altura. En rela-
cién a la edad se han descrito dusencia de
cambio en las concentraciones de T,, disminu-
cion de los niveles de T, ausencia de cambio
o aumento de TSH (21). niveles mds bajus de
Testosterona (22). ausencia de cambios en los
niveles de cortisol (23). ausencia de cambio o
disminucidn de hormona de crecimiento (24)
y concentraciones mas altas de gonadotrofinas
(25).

No encontramos una explicacidn satisfac-
toria que explique los niveles mds altos de T,
encontrados en nuestros ancianos de altura y
de nivel del mar, en relacion a jovenes de
ambas altitudes y que no estd de acuerdo con
diversos estudios que senalan sistemdticamente
disminucidn de los niveles de T, en relacion
con la edad como consecuencia de ung menor
conversion enzimatica de T, en T, (21).

Queda por estudiar y establecer la corres
lacién entre las concentraciones de Testostero-
na y la actividad sexual, pues también se ha

encontrado correlacidn positiva significativa de
estas variables en ancianos, aunque con marca-
da variacion individual y con sobreposicién de
valores (25).

Pruebas de reserva funcional pituitaria

Al respecto debemos senalar que en las
distintas pruebas dindmicas que se efectuaron
para evaluar la reserva funcional de la glédndu-
la pituitaria hubo marcada variacién individual
que determind que no se enocontrara diferen-
cia significativa en la respuesta de las hormo-
nas de la pituitaria anterior entre los ancianos
de altura y de nivel del mar.

a) Respuesta de hormona de crecimiento

Los ancianos de Cusco exhibieron algin
retardo en la recuperacidn de la glicemia luego
de haber alcanzado la concentracién mis baja
por la administracidn de insulina, Cabe sefia-
lar que a diferencia de lo reportado por Picon-
Redtegui (17) quien senald que los adultos
jovenes de altura tienen buena tolerancia a la
hipoglicemia al no presentar sus manifesta-
ciones clinicas. los ancianos de Cusco y Lima
manitestaron en forma florida los sintomas de
hipoglicemia tanto adrenérgicos como neuro-
glucopénicos entre los 30 y 60 minutos de la
administraciéon de insulina.  Este hallazgo
indicarfa una pérdida de tolerancia a la hipo-
glicemia con la edad tanto en altura como a
nivel del mar.

La respuesta de hormona de crecimiento
fue de magnitud similar en ambos lugares de
estudio.  La respuesta secretoria de hormona
de crecimiento luego de la estimulacién pitui-
taria indirecta con la hipoglicemia inducida
por insulina ha sido reportada como reducida
0 sin cambio en personas ancianas (24).

Montjoy estudiando adultos jévenes de
Cerro de Pasco, encontrd mayor respuesta de
hormona de Crecimiento al estimulo hipoglicé-
mico en relacion a los adultos jovenes de Lima

(20).
b) Respuesta de tirotrofina y prolactina

Aunque no se encontrd diferencia signifi-
cativa en la respuesta TSH luego de la estimu-
lacidn con TRH entre los ancianos de ambas
altitudes; los gerontes de Cusco exhiben la
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tendencia a presentar menor respuesta de TSH
en cada tiempo estudiado. La respuesta secre-
toria de TSH a la administracion intravenosa
de TRH ha sido reportada como disminuida,
inalterada o incrementada en varones ancianos
(21).

Solis, estudiando adultos jévenes nativos
de Cerro de pasco (4,340 m) y Tarma (3000
m), no hallé diferencia en la respuesta de TSH
a la estimulacion endovenosa con 200 ug de
TRH con respecto a adultos jdvenes de Lima,
sin embargo al evaluar la respuesta tiroidea al
estimulo de TSH enddgeno encontrd mayor
respuesta de T, a los 180 minutos post TRH
en los nativos de altura que le sugirid una
mayor sensibilidad de la tiroides al TSH
enddgeno (27). En nuestro estudio paralela-
mente 4 la determinacidon de TSH durante la
prueba de TRH también determinamos las
concentraciones de T, y T, hasta los 180
minutos y no hallamos cambio en los niveles
séricos de dichas hormonas en cada unidad de
tiempo estudiado,

En las muestras estimuladas con TRH
también hicimos determinaciones de Prolactina
sérica sin encontrar diferencia signiticativd en
la respuesta de prolactina al estimulo con TRH
tanto en altura como a nivel del mar. Al
respecto se ha reportado respuesta variable de
prolacting al estimulo de TRH como inaltera-
da, incrementada y retardada en varenes
ancianos sanos (24).  Solis, al estudiar la
respuesta de Prolactina al estimulo con TRH
en Tarma (3,000 m.) y Cerro de pasco (4,300
m.) en adultos jdvenes encontrd menores
niveles basales v respuesta disminuida de
prolactina a TRH en relacidn a adultos jévenes
de Lima (27).

<) Respuesta de gonadotrofinas

No se hallé diferencia en la respuesta de
gonadotrotinas al estimulo endovenoso de
LHRH en ancianos de Cusco y Lima. Sin
embargo la magnitud de respuesta de FSH
tiende a ser menor en os ancianos de Cusco.
Al respecto se ha descrito que la respuesta de
FSH y LH a LHRH disminuye ea ancianos
varones ain cuando no parece haber una
disminucidn significativa en 2l ndmero de
receptores pituitarios ¢ GnRH con la edad
(24).

ALE. Villena

Coyotupa, estudiando adultos jévenes de
C. de Pasco y Lima encontrd que la respuesta
de LH a LHRH fue mayor a nativos de nivel
de mar y en torma simultdnea la respuesta de
FSH fue mayor en nativos de altura mientras
que la respuesta de testosterona al estfmulo
enddgeno estuvo retardada en los nativos de
al'tura (29). mientras que Molina y col estu-
diando un grupo de adultos jévenes de Cusco
y Lima, 4 quienes administr6 GnRH en forma
pulsdtil no hall§ diferencia en la respuesta de
LH, FSH vy testosterona en ambas ciudades
(30). En nuestro estudio no observamos cam-
bius en las concentraciones de testosterona

durante s prueba de estimulacién con LH RH
hasta los 180 minutos.

Reserva funcional suprarrenal

Los ancianos nativos de altura evidencia-
ron mayor respuesta de cortisol a jos 60
minutos de la administracién intravenosa de
ACTH. Se ha reportado que la respuesta de
cortisol al estimulo con ACTH no sufre cam-
biv con relacidn a la edad {23).

Moncloa al estudiar 1a respuesta de
cortisol @ 1y 20 unidades de ACTH en infu-
sil{m en nativos jovenes de Cerro de Fasco v
Lima no encontrd diterencia en |y respuesty dé
cortisol @ 20 unidades de ACTH en ambos
riveles de altitud, sin embargo. con | unidad
de ACTH el grupo de altura presentd una
menor excrecidn de 17 hidroxicorticosteroides
v postuld que los nativos de alturg secretar{an
mayores cantidades de ACTH para mantener
una tasa de secrecidn de cortisol similar 4l del
costeno (22).

oe puede sefalar que los ancianos de
altura Uenen mejor reserva funcional suprarre-
nal y un aparente retardo en la depuracién
metabolica de cortisol ¢n relacion a los ancia-
nos de Lima.

Reserva funcional testicular

~No se hallg diferencia en la respuesta de
testosterona al estimulo con hCG entre fos
gerontes de Cusco y Lima. Kaneku, estudian-
do varones de 60 afos de Cerro de Pasco y
Lima con respecto & hCG tampoco encontrd
diterencia signiticativa(31). Aunque ios estu-
dios sobre la respuesta de testiculo al estfmulo
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con hCG en ancianos es controvertido, la
mayorfa de estudios seialan que la capacidad
secretoria mdxima o el nimero total de células
de Leydig declinan con la edad (25).

Considerando tadas las pruebas endocri-
nas en conjunto se puede sefalar que las
funciones pituitaria, tiroides, suprarrenal y
testicular de los ancianos de la altura son
similares a la de los gerontes de nivel del mar
y muestran los cambios hormonales descritos
con relacién a la edad.
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MENOR EFICACIA DE LA LACTANCIA MATERNA
COMO METODO CONTRACEPTIVO EN LAS POBLACIONES DE
ALTURA:

ROL DE LA PROLACTINA

G.F. GONZALES

Instituto de Investigaciones de la Altura y Departamento de Ciencias Fisioldgicas.
Universidad Peruana Cayetano Heredia,
Apartado 1843. Lima,Peni.

RESUMEN. E! prc;icxllc cstudio se ha levado a

cabo para detenninar lu tasa de embaruzos durinte la
lactancia matema a nivel del mar v en la alturg asi
como los niveles de prolucting séries durante
lactancia matema, y cuanlo s¢ modilican éstos niveles
de prolactina con la suplementacidn de la leche.

La duracion de la lactncin malema s
similar en Lima, Cusco y C. Pusco (11.4 meses),
mientras que la paridad aumenta en funcidn de la
altitud en mujeres de la misma edad y que no usan
métodos contraceplivos.

El porcentaje de mujeres que se embarnzan
durante la lactancia se incrementa conlomme se inere-
menta la altitud de  residencia, siendo la probabilidad
de embaruzarse 6 veees nuis altn en Cerro de Pasco
(4,340 m.)que en Lima (150 m.).

La lactancian  matema exelusiva es s
frecuente en C. de Pasco (71%) que en Lima (55%),
mientras que lus frecuencins de loctadas divmas y
noctumas ¢s similar a nivel del mar y en la alura. El
intervalo entre el prmer y el sepundo nacimicento es
menor a medida que se incrementa la altind de resi-
dencia.

INTRODUCCION

Desde hace siglos, las mujeres han
observado una proteccidn natural contra los
embarazos por medio de la lactancia mater-
na. A esto se suma los beneficios inmunold-
gicos, psicoldgicos, y nutritivos (WHO,
1992).

La amenorrea producida por la
lactancia prolonga el intervalo entre los
nacimientos (Rosner y Schulman, 1990),
existiendo sin embargo, variacidn en la
duracion de esta infertilidad durante la
lactancia entre diferentes poblaciones (Diaz
y col, 1982; 1991; Shaaban y col, 1990:
van Look, 1988). Lus causas de estas dife-
rencias adn no son completamente conoci-
das (Singh y Ferry, 1984).

SUMARY. The present .\‘ludy. was carried out lo
detennine the rte of pregnaneies during breastfeeding
at sea level and at high altitude, and serum prolactin
levels during breastfeeding and afier supplementation.

Length of breustfeeding was similar at Lima
(150 m), Cuseo (3,400 m) nnd Cerro de Pasco (4,340
m) (avernge: 11.4 months), wherens parity inereased
as it increase altitude of residence, when age and use
of contruceptives were controlled.

Percentage of wamen becoming pregnant
during breastfeeding wus higher as a function of
altitude of residence. Prohahility 10 become pregnant
in Cerro de Paseo is six times higher than in Lima,

Exclusive breastfeeding was more frequent
at Cerro de Paseo (71%) thun at Lima (55%), whereas
day and night frequencies ol laettion was similar at
sea level and at high altitude. The interval hetween the
lirst and the second binh was lower as altitude of
residence it increased.

En 1988 un grupu multidisciplinario
reunido en Bellagio, ltalia revisd la eviden-
cia cientitica y establecieron un consenso
acerca de las condiciones bajo las cuales se
puede usar la lactancia como un método
seguro y efectivo de planificacién familiar,
Se concluyd que la lactancia materna pro-
porciona méds de un 98 por ciento de pro-
teccién contra el embarazo durante los
primeros seis meses después del parto, si la
madre usa la lactancia exclusivamente o
casi exclusivamente para alimentar a su hijo
y si no experimenta sungrado vaginal des-
pués de los 56 dias post parto (Kennedy y
col, 1989). Es por ello importante determi-
nar la longitud de la amenorrea durante la
lactancia en los diferentes grupos poblacio-
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naies. Es necesario citar que la reanudacidn
de la menstruacién no implica necesaria-
mente el regreso de la ovulacién o de la
fecundidad. Después del parto, algunas
mujeres pueden experimentar varios sangra-
dos menstruales sin ovulacidn, mientras que
otras se embarazan antes del reinicio de la
menstruacién (Rivera y col, 1988).

Los mecanismos por los cuales la
lactancia materna disminuye la tertilidad es
ain poco entendida. Se presume que la
prolactina juega un rol importante, ya que
esta hormona aumenta durante el embarazo
y permanece elevada durante la lactancia
materna. Sin embargo de acuerdo a estudios
recientes, otros factores como una disminu-
cion en los niveles de hormona luteinizante
(LH) y una aiteracidn en ia secrecidn pulsa-
til de la hormona liberadora de gonadotropi-
nas (GnRH) son también importantes en Iy
supresién de la funcidn ovdrica (Gray y
col. 1990; Diaz y col. 1992).

La interrupcion de la ovulacion
dura varios meses después del parto; en
algunas poblaciones puede durar un afo o
mds. Por ejemplo, en Java dura 19 meses.
en Taiwan de 10 a Il meses. y cuatro
meses en la zona urbana de Culombia.
Estas diferencias al parecer estdn determina-
das por la duracidn de la lactancia materna.
aunque es probable que otros factores influ-
yan sobre las mismas (Gonzales. 1993).
Aunque la amenorrea POSE-parto es un
indicador importante de la infecundidad de
la lactante, éste marcador puede tener
algunos sesgos que pueden levar 4 error.
Por ejemplo. una mujer que da de lactar y
estd en amenorrea durante la encuesta puede
estar embarazada sin saberlo, y con ello
sobreestimando la duracidn de la amenorrey
or la lactancia materna (Gonzales y col.

1993).

Aunque en numerosos paises se ha
estudiado  1a prevalencia ~Llc embarazos
durante 2 !actancm'matcmd"rTE) exltsten
datos de la prevalencia en puhlc.iu.unc.:s, que

dican en Jas alturas. En estudios prelimi-
G ealizado$ por nuestro grupo se en-
fares - e la tasa de embarazo es mayor en
Con[rdq. ue a nivel del mar durante la
o SIS qq{ernzt (Gonzales, 1993: Roman
Jactancid s Los estudios de reproduccion
ycol- 1991). LO:

humana en la altura son importantes en
nuestro pafs tanto por el hecho que el 30%
de la poblacién reside en alturas por encima
de los 2000 m, porque la prevalencia de
lactancia materna es adn alta en nuestro
pafs, de tal manera que entre los 10 y 11
meses de edad el 76 por ciento de los nifios
todavia se encuentra lactando (INEI, 1592),
porque la prevalencia de uso de métodos
anticonceptivos modernos es del 33% entre
las mujeres unidas (INEI, 1992), muy por
debajo de lo observado a nivel nacional y
porque la tasa global de tecundidad (TGF)
en la altura estd entre las mds altas del pafs
(Gonzales, 1993; INEI, 1992), lo cual se
asocid a una alta tasa de mortalidad materna
(Chirinos y Guerra-Garcia. 1990) e infantil
(Edmonston y Andes, 1981) .

La falla ovdrica observada durante
la lactancia materna parece deberse a la
hiperprolactinemia observada durante el
puerperio (Glasier, 1989). Los niveles de
prolactina pueden aumentar normalmente
durante la noche, y después de la succién.
Por lo que la frecuencia de succién, parti-
cularmente en la noche es importante para
inhibir la funcién ovdrica (Diaz y col,
1989).

Estudios recientes demuestran que
los niveles de prolactina en suero son me-
nores en mujeres nativas de la altura que
menstruan regularmente. y durante el emba-
razo en comparacidn con los observados en
mujeres nacidas a nivel del mar (Quintana
y col. 1991 Gonzales. 1992: Gonzales y
Carrillo, 1993). No se sabe sin embargo si
los niveles de prolacting sérica son diferen-
tes en las mujeres que dan de lactar en la

altura en comparacién con aquellas de nivel
del mar.

El motivo del presente estudio es
determ'!nar la tasa de embarazos durante la
lactancia materna a nivel del mar y en la
altural asi como los niveles de prolactina
sérica durante la lactancia materna, y cuan-
o se modifican estos niveles de prolactina
con la suplementacion de la leche.

Este estudio es original y forma
parte de la lfnea de trabajo de nuestro
Instituto en el drea de la reproduccién
humana en la altura iniciada en la década
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del sesenta (Sobrevilla y col, 1965; Encues-
ta de Fecundidad, 1973: Guerra-Garcia,
1984; Gonzales, 1993).

MATERIAL Y METODOS
Delineamiento General

Esta investigacion es de corte trans-
versal y se ha realizado en aquellas madres
lactantes que acuden a los Centros de Salud
para vacunar a sus hijos. El estudio se ha
llevado a cabo en:

- Lima, a 150 m sobre el nivel del mar

- Hudnuco, a 2200 m sobre el nivel del mar

- Cusco, & 3400 m sobre el nivel del mar

- Cerro de Pasco, a 4340 m sobre el nivel
del mar.

El estudio se hu llevado a cabo g
través de un cuestionario, y 4 través de una
extraccidn de sangre de la vena del pliegue
del codo para la evaluacidon de los niveles
de prolactina sérica.

El estudio se ha dividido en dos
partes, la primera orientada a determinar la
prevalencia de embarazos durante la lactan-
cia materna, y la segunda a determinar los
niveles de prolactina en suero de madres
lactantes de nivel del mar y de la altura.

Prevalencia de Embarazos durante la
lactancia materna

Poblacion de estudio:

Se estudiaron un total de 236 muje-
res entre 20 y 35 afos de edad que se
encontraban dando de lactar a sus hijos en
forma exclusiva.

LUGAR ALTURA N
LIMA (150 m): 92
CUSCO (3400 m): 62
CERRO DE PASCO (4340 m): 82

Criterios de Inclusion:

Los criterios pard incluir a una
mujer dentro del grupo de estudio fueron:
1.- No uso de métodos contraceptivos

2.- Paridad > 1
3.- Lactancia materna exclusiva por més de
6 meses

Variables de estudio:

Se evaluardn:
1.- El tipo de lactancia después del (ltimo
parto: Materna exclusiva,

mixta,

sélo artificial.
2.- La trecuencia de lactadas durante el dfa
y la noche en funcién de la altitud de resi-
dencia.
3.- Porcentaje de mujeres que alguna vez se
embarazé durante la lactancia materna
exclusiva.
4.- Intervalo entre el pendltimo y dltimo
hijo

Estas variables se analizardn en
funcion de la altitud de residencia.

Material

Se utilizé como instrumento un
cuestionario  estructurado  con  preguntas
abiertas y cerradas.

El cuestionario ha sido dividido en 4 sec-
ciones:

Seccidn 1: Tiene el propdsito de obtener
informacién relacionada a las caracterfsticas
socioculturales de la madre.

Seccién 2: Da informacién acerca de las
prdcticas de lactancia y el tiempo en que se
inicia la suplementacidn,

Seccidn 3 : Provee informacidn acerca de la
amenorrea durante la lactancia y el periodo
de abstinencia sexual.

Seccidn 4: Provee informacidn acerca de la
fecundidad.

Niveles de Prolactina durante la lactancia
materna

Lugares de Estudio:

Se estudiaron un total de 156 muje-
res entre 20 y 35 anos que estdn dando
lactancia materna, mixta o exlusiva dentro
de los doce meses post-parto. El estudio se
ha realizado en las siguientes zonas:
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Lima (150 m): 51 lactantes (32 con lactan-
cia materna exclusiva)

Huénuco (2200 m): 63 lactantes (36 con
lactancia materna exclusiva).

Cerro de Pasco (4340 m): 42 lactantes (33
con lactancia materna exclusiva).

Criterios de Inclusion:

Los criterios para la inclusién de
una mujer en el estudio es:

1) < 12 meses post-parto

2) Tener lactancia materna exclusiva, mixta
o artificial.

3)Ser residente en cada una de las zonas de
estudios por lo menos 10 afos.

Muestra de sangre

A cada una de las mujeres inclufdas
en el estudio se les ha tomado una muestra
de sangre de la vena del pliegue del codo
entre las 9.00 y 10.00 am en condiciones de
ayuna y con reposo de por lo menos 30
minutos, con un tiempo mfnimo post-suc-
cién de 2 horas y un maximo de 3 horas.
La muestra obtenida es centrifugada a 3000
RPM por 10 minutos y el suero es congela-

do a - 20 C hasta la determinacién hormo-
nal.

Medicion Hormonal:

Las muestras de suero fueron anali-
zadas para prolactina por radioinmunoensa-
yo utilizando la hormona marcada con iodo-
125 como marcador radioactivo. Los reacti-
vos fueron donados por el Programa de
Reproduccién Humana de la Organizacién
Mundial de la Salud.

Ubicacion de los grupos

Las muestras obtenidas serdn distri-
bufdas segin:

a) Tiempo post-parto:

1.- 0-<3 meses
2.- 3-< 6 meses
3.- 6-<9 meses
4.- 9-< 12 meses

b) Tipo de lactancia

1.- Materna exclusiva
2.- Materna mixta
3.- Artificial exclusiva

Estas variables han sido evaluadas
en funcién de la altitud de residencia.

Andlisis estadistico:

Se han obtenido las frecuencias de
todas las variables bajo estudio. Los andlisis
estadfsticos se realizaron en funcién de las
variables analizadas.

Se utilizaron las pruebas del chi
cuadrado, Andlisis de Covarianza Muiltiple
(MANCOVA), y andlisis de regresién. En
los casos donde se comparen las medias y
desviaciones standard se utilizan la prueba
t de Student o andlisis de varianza.

La base de datos y el andlisis esta-
dfstico de los datos se han realizado en una
computadora personal AT-386 con un disco
duro de 80 MB. La base de datos se realizé
utilizando el programa DBase III, y el
andlisis estadfstico utilizando un programa
estadfstico: SPSSPC-DE.

RESULTADOS
LACTANCIA Y ALTITUD

En encuestas realizadas en 94 ma-
dres de Lima (150 m), 62 madres de la
ciudad de Cusco (3400 m), y 82 madres de
la ciudad de Cerro de Pasco (4340 m), se
pudo observar que entre las mujeres que
han tenido un hijo dentro de los doce dlti-
MOS meses y que no usan contraceptivos al
momento de la encuesta, la duracién de la
lactancia materna resulta ser similar en las
tres zonas estudiadas, mientras que la pari-
dad aumenta a medida que aumenta Ia
altitud de residencia (Tabla 1). Para una
misma edad, como por ejemplo 26 anos,
una mujer nativa de la costa que no usa
contraceptivos tiene 2.3 hijos, en tanto que
en Cerro de Pasco (4340 m) tiene 4.4 hijos.

En la tabla 2 se puede observar que
el porcentaje de mujeres que refieren que se
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embarazaron durante la lactancia materna es
mayor a medida que aumenta la altura de
residencia (P <0.05). En Cusco (3400 m)
las mujeres se embarazan durante la lactan

| (] !l'.."f.;;“h

materna 45

cia 4 veces mds frecuentemente que en
Lima (150 m), mientras que en Cerro de
Pasco (4340 m) es 6 veces mds frecuente.

Tabla I.- Promedios de cdud, duracidn de la lactuncia matema y paridad en mujeres nacidas a difercntes altitudes del
Peni, que tuvieron su ultimo parto dentro de 12 meses, y que no son usuarias de contruceplivos.

Lugar Altitud Edad Duracidén de la Paridad
(m). (anos) lactancia
Lima 150 26.9 2.3
Cusco 3400 - 28.6 3.5*
C. Pasco 4340 28.0 J 4.4%

*p < 0.05 con respecto a los valores en Lima (150 m). No se observé diferencius entre las edades estudindas, ni en la

duracién de la lactancia.

Tabla 2.- Porcentaje de mujeres yue se eimbarzaron durante v lactancia matema en Lima, Cusco y C. de Pasco.

Lugar Altitud Total de % de
(m) Mujeres embarazos
Lima 150 92 6.4
Cusco 3400 62 24 2%
C. Pasco 4340 82 37.8%

*P < 0,05 con respecto a Lima (150 m).

En la tabla 3 se distrubuyen porcen-
tualmente a las madres de Lima, Cusco y
Cerro de Pasco de acuerdo al tipo de lac-
tancia que usan después del dltimo parto.
La lactancia materna es signiticativamente
mds frecuente en la altura de Cerro de
Pasco que a nivel del mar (P<0.05), no

observdndose diferencias entre Lima (150
m) y Cusco (3400 m).

o La incidencia de uso de lactancia
artiticial (biberones) es baja en la muestra
de las tres ciudades estudiadas. oscilando
entre 2.2% y 6.5%.

Tabla 3.- Tipo de lactancia despuds del Gltimo parto en Lima, Cusco y Cerro de Pasco

—
Lugar Altitud Materna Mixta Artificial
m
Lima 150 55.3 43.5 2.2
Cusco 3400 66.1 29.0 6.5
C. Pasco 4340 70.7% 26.8 2.4

La frecuencia de lactadas maternas
durante el dia fue de 4.9+ 2.5 veces en
Lima (Promedio + desviacidn standard),
5.5+2.6 en Cusco y 4.8+ 1.8 en C. Pas-
co, sin diferencias significativas; del
mismo modo la frecuencia de lactadas
nocturnas fue similar en Lima 3.2 veces,

Cusco 2.8 veces y C. Pasco 3.2 veces
(P:NS).

En la tabla 4 puede observarse que
el intervalo entre el primer y el segundo
nacimiento es menor a medida que se incre-
menta la altitud de residencia (P<0.03).
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Tabla 4.- Intervalo entre el primer y el segundo nacimiento en mujeres de Lima (150 m),

Gonzales

Cusco (3400 m) y Cerro de

Pasco (4340 m).
Lugar Altitud Casos Espacio entre
m nacimientos
anos
Lima 150 51 3.8+ 0.36
Cusco 3400 61 3.1 + 0..29*
C. Pasco 4340 112 2.7 + 0.15

Los datos son promedios + error standard. *p<0.05 con respecto al valor en Lima.

EMBARAZO DURANTE LA LACTAN-
CIA EXCLUSIVA: EFECTO DE LA
ALTURA Y DE LA ETNICIDAD.

La duracién de la lactancia materna
exclusiva se va incrementando conforme
aumenta la altitud de residencia (Tabla 5).

En la figura 1 se observa el porcentaje de
mujeres que se embarazan durante la lactan-
cia materna exclusiva, siendo éste mayor a
medida que se incrementa la altitud de
residencia.

En la figura 2 se aprecia el porcen-

taje de mujeres quechuas (definidas

Tabla 5.- Duracién de la lactancia materna exclusiva en Lima, Cusco y Cerro de Pasco

Lugar Altitud (m) Duracién
anos
Lima 150 0.13
Cusco 3400 0.53
Cerro de Pasco 4340 0.97

P <0.05 entre los tres lugares (ANOVA).

por apellidos) y no quechuas que embarazan
durante la lactancia materna exclusiva.
Independiente de la etnicidad, el porcentaje
de embarazos durante la lactancia materna
exclusiva se incrementa en funcién de la
altura. Esto mismo se observa cuando se
definen a las quechuas por el aspecto facial
(Figura 3).

Para un mismo rango de edad, el
mimero de hijos que tiene una madre que
da lactancia exclusiva es de 2.5 + 0.7
(promedio + DS) en Lima, 3.0+ 1.4 en
Cusco y 4.0 + 1.2 en Cerro de Pasco
(P=0.04 por ANOVA), siendo significativa
la diferencia entre Cerro de Pasco y Lima

S0
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(P <0.05, prueba de Duncan). No se encon-
tré diferencias significativas en el nimero
promedio de hijos entre madres quechuas y
no quechuas.

NIVELES DE PROLACTINA EN SUE-
RO DE MADRES LACTANTES DE
NIVEL DEL MAR Y DE LA ALTURA

Porcentaje *

_ .

Lima Cusco C. de Pasco

HETH Quechus No quechus

Fig. 2.- Porcentaje de mujeres quechuas y
no quechuas que embarazan durante la
lactancia materna exclusiva.

C. da Pasco

Limp Cusco

B Quechua % No guechua

ujeres quechuas y

; _ ie de m
Fig. 3.- Porcentaje azan durante la

no quechuas que embar
lactancia materna exclusiva

olactina Sérica en

1.- Niveles de Pr Faclhssiva

Madres con Lactancia Materna
y Mixta

erva en la figura 4
s o en Hudnuco

(4340 m), los

Como se 0
tanto en Lima (150 m), com
(2200 m), y Cerro de Pasco

niveles de prolactina sérica no se modifican
por el tipo de lactancia (P:NS), mientras
que son menores por efecto de la altitud de
residencia (P=0.01).

Protactinag (mUl/ml) (rAien]

Cetro de Pasco

Hudnueo

B Eictusive D Mixte

Fig. 4.- Niveles de prolactina en madres
durante la lactancia en Lima, Hudnuco y
Cerro de Pasco.

Debido a la ausencia de diferencias
en los niveles de prolactina entre madres
que dan lactancia materna exclusiva y aque-
llas que dan lactancia mixta (materna+ su-
plementos) se juntaron los datos de ambos
grupos; es asf que se verifica que los nive-
les de prolactina sérica disminuyen en
funcién de la altitud de residencia (P=0.0-
05, ANOVA).

2.- Niveles de Prolactina Sérica en
Madres con Lactancia Materna: Efecto
del tiempo de Lactancia.

En la figura 5 se observan los
valores de prolactina sérica en madres
durante la lactancia segiin tiempo de lactan-
cia.

En las tres ciudades estudiadas, Ios
niveles de prolactina se muestran similares
durante los tres primeros trimestres de
lactancia después del parto, mientras que en
el cuarto trimestre se observa una disminu-
cién notable en los niveles de prolactina
sérica.

Los niveles de prolactina sérica en
Hudnuco y Cerro de Pasco son significati-
vamente menores que en Lima durante los
dos primeros trimestres de lactancia mater-
na post-parto. En el cuarto trimestre, los
niveles de prolactina sérica son similares
entre Lima y Hudnuco y menores en Cerro
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Fig. 5.- Prolactina en madres durante la

lactancia en Lima, Hudnuco y Cerro de
Pasco.

DISCUSION

Por el afio 1200, durante el Imperio
Incaico, la poblacién peruana era de dos
millones aproximadamente, y crecié a una
tasa de 0.03% anual hasta llegar a ser
5°200,000 habitantes en 1500. Esta tasa
anual se mantuvo en 0.03% hasta 1800 v se
eleva gradual y significativamente a partir
de 1876 (0.4%), siendo de 1.37% en 1940,
2.87% en 1972, 2.63% en 1985 (Wicht,
1986; Ministerio de Salud, 1991) y 2.0%
en 1992 (INEI, 1992). Esta alta tasa de
crecimiento se basa particularmente en una
elevada Tasa Global de Fecundidad (TGF),
que a su vez es caracteristicamente elevada
en la sierra (Vallenas 1984). En 1992 |,
TGF en la sierra es de 4.9 hijos por mujer,
por encima de los 2.1 hijos por mujer

observados en Lima Metropolitana (INEI,
1992).

Aunque la Tasa Global de Fecundi-
dad obedece a estructuras sociales y cultura-
les, ésto no explica completamente las aitas
cifras encontradas en las poblaciones de
altura, donde el factor bioldgico influencia-
do por el factor ambiental (hipoxia, baja
presién barométrica, frio) puede jugar un
rol importante. Asf, una alta TGF puede
deberse a las siguientes causas:

1.- Inicio temprano de la maternidad (emba-
razo en adolescentes).

2.- Espacio intergenésico corto (intervalo

dlo Trimesue

entre un parto y el siguiente embarazo).
3.- Término tardfo de la maternidad (emba-
razo en amnosas).

4.- Larga vida reproductiva (menarquia
temprana y menopausia tardfa).

El inicio temprano de la maternidad
estd reflejado por el inicio de la pubertad.
Las mujeres que inicien mds tempranamente
su pubertad estard en mayor riesgo de
presentar un embarazo durante 1a adolescen-
cia.

El inicio de 1a maduracién sexual se
hace més tardfo a medida que se incrementa
la altiud de residencia (Coyotupa, 1986,
Coyotupa y col, 1987; Freyre, 1983; Grek-
sa, 1990; Géiiez, Villena y Gonzales, 19-
93). La vida reproductiva de una mujer
comienza cuando el tracto reproductivo
adquiere la capacidad de madurar un oocito,
y liberarlo hacia la trompa, y tener un utero
con capacidad adecuada para la implanta-
cién. En términos generales se acepta que
la capacidad reproductiva se adquiere con la
aparicién de la primera menstruacién (me-
narquia), resultando este dato en un paré-
metro importante para definir la longitud de
la vida reproductiva, es decir el perfodo en

que una mujer tiene posibilidad para engen-
drar un nuevo ser,

En el Peni 1a edad en que ocurre el
primer embarazo difiere entre poblaciones,
probablemente debido a factores sociocultu-
rales; asf, la maternidad temprana es eleva-
da en la selva, siendo de 21.3% en Loreto,
21.9% en Ucayali, 20.6% en San Martfn y
19.1% en Hudnuco, mientras que en Lima
la maternidad en adolescentes corresponde
al 7% de los embarazos, en Tacna al 10.4%
y en Tumbes al 11.1%, mientras que en la
altura es el 13.3% en Pasco, 12% en Junin
y Cusco, ¥ 9.4% en Puno (Mercado, 1986).
Los datos de la Encuesta de Fecundidad
(Del Valle y Sobrevilla, 1973: Encuesta de
Fecundidad, 1973) realizada en Cerro de
Pasco (4340 m) por el Instituto de Investi-
gaciones de la  Altura revelan que sélo el

7% de los embarazos ocurren en adolescen-
tes.

~ En los hospitales piblicos la inci-
dencia de embarazos en adolescentes es de

14.4% en Lima, 16% en Cerro de Pasco
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(Gonzales, 1993) y 23% en la selva (Wil-
helm y col, 1991).

Estos datos sugieren que la mayor
Tasa Global de Fecundidad en la altura no
puede explicarse por una mayor tasa de
embarazos en adolescentes. Esto puede
deberse al hecho de que la menarquia ocu-
rre mds tardfamente en la altura que a nivel
del mar, y los patrones de conducta sexual
se asocian mucho a la llegada de la puber-
tad, por lo que las posibilidades de mante-
ner actividad sexual durante la adolescencia
es menor en la altura que a nivel del mar.

La diferencia entre la edad de me-
nopausia y la edad de menarquia determina
la longitud de la vida reproductiva, es decir
el nimero de anos en que una mujer tiene
posibilidad de tener un embarazo, que a su
vez estd asociado 4 la posibilidad de que un
ovocito en metatase Il ovule. En la altura se
ha demostrado que la menopausia es mds
temprana que a nivel del mar, que ratitica
lo encontrado previamente por Coyotupa y
col (1987) en Cerro de Pasco; con €sto se
obtiene que la longitud de vida reproductiva
estd notablemente disminufda en Cerro de
Pasco en 5 anos con respecto a Lima.

Existe una relacidn lineal inversa
entre altitud y edad de menopausia; asi, a
medida que aumenta la altitud disminuye la
edad en que se presenta la menopausia,
mientras que la Tasa Global de Fecundidad
aumenta con la altura; asi, en Lima es de
4.2 hijos por mujer, en Arequipa (2200 m)
es de 5.4, en Junin (3200 m) es de 6.6, en
Cusco (3310 m) es de 6.8 hijos por mujer,
y en Cerro de Pasco (4340 m) es de 8.5
hijos por mujer (Witch, 1986: Vallenas,
1984). Nuestros datos corroboran los datos
obtenidos en el censo de 1981. A la edad de
27 anos en Lima la paridad es de 2.3 y al
término de su vida reproductiva es de 3.4
partos, mientras que en Cerro de Pasco a
los 28 afos la paridad es de 4.4 y al térmi-
no de la vida reproductiva es de 8.6 partos
(Gonzales y col, 1993).

De acuerdo a los datos de paridad y
de longitud de vida reproductiva se obtiene
que en Cerro de Pasco 4 4340 m las muje-
res tienen un hijo cada 3.6 afos, mientras
que en Lima es de | hijo cada 11 anos

(Gonzales y col., 1993).

Para verificar estos resultados se
realizd un estudio en madres entre 19 y 29
anos y que no usan contraceptivos hormo-
nales. En Cusco (3400 m) una mujer que
tiene su primer hijo a los 24.2 aios tiene a
los 28.6 afios una paridad de 3.5 hijos lo
que equivale un embarazo cada 15 meses, y
en Cerro de Pasco donde la edad al primer
hijo fue de 21.2 afos y a los 28 afos la
paridad fue de 4.4 se aprecia que hay un
embarazo cada 18 meses, mientras que en
Lima fue de | embarazo cada 21 meses.
Esto indicarfa que la alta TGF en la altura
estarfa explicada por un perfodo intergenési-
co corto, Lo importante de estas diferencias
es que no puede ser explicada por uso de
contraceptivos pues ambos grupos el de
nivel del mar y el de la altura fueron selec-
cionadas de aquellas madres que nunca
usaron métodos contraceptivos no naturales.

Un hecho interesante de estos resul-
tados es que contrario 4 lo esperado se
observa una alta paridad a pesar de una
corta longitud de vida reproductiva, lo que
descartando los factores socio-culturales,
sugerirfa que en la altura hay una mayor
eficiencia reproductiva que a nivel del mar.

Nuestros hallazgos de una longitud
de vida reproductiva corta en la altura y
sobre todu en poblaciones por encima de
los 4000 m de altura tiene particular impor-
tancia desde el punto de vista demogréfico.

La valoracién de la Tasa Global de
Fecundidad (TGF) estd basada en el nimero
de hijos que una mujer tendrfa durante su
vida reproductiva, definida ésta entre 15 y
49 anos (Campbell, 1986). Por lo tanto la
TGF es el nimero de hijos que tendrfa una
mujer 4 lo largo de 34 anos de vida repro-
ductiva. La vida reproductiva en Cerro de
Pasco (4340 m) es de 30.6 anos y con una
paridad promedio de 8.6 hijos por mujer
(Gonzales, 1993) valor mayor que lo referi-
do en las encuestas de poblacion (INEI,
1992), por lo que los datos que se presentan
en los andlisis demogrdficos de las Encues-
tas de Fecundidad estarfan subestimando la
verdadera TGF en la altura. Esto es rele-
vante sobre todo cuando se pretenden desa-
rrollar o establecer programas o politicas de
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planiticacién tfamiliar en fas poblaciones de
altura. En conclusién la TGF verdadera
serfa mayor que la mencionada.

Esta misma observacidn puede
aplicarse para los otros indicadores de
fecundidad que emplean un perfodo de vida
reproductiva de 15 a 49 afos.

El andlisis de los datos del intervalo
entre el primer y segundo hijo en mujeres
de Lima (150 m), Cusco (3400 m) y Cerro
de Pasco (4340 m) demuestra que el espacio
intergenésico disminuye conforme aumenta
la altitud de residencia. La mediana del
intervalo entre nacimientos a nivel nacional
es de 30.6 meses, en Lima de 39.9 meses y
en la sierra de 29.2 meses (ENDES, 1992)

La importancia de este hallazgo no
es sélo académico, ni contributorio de uny
poblacién de altura bioldgicamente diferente
a una de nivel del mar. Estos hallazgos
tienen una importante implicancia en Salud
Publica particularmente como directamente
vinculados a la morbi-mortalidad infantil
(Chirinos y Guerra-Garcia, 1990; Edmons-
ton y Andes, 1981).

Estudios basados en muy diversos
tipos de datos, tomados de poblaciones
cultural y socialmente diversas, muestran
sistemdticamente una relacion negativa entre
los intervalos intergendsicos cortos y las
posibilidades de sobrevivencia del “nifio
(Singh y Ferry, 1984: National Research
Council, 1990). Los resultados del estudio
de Hoberaft (1987) demuestran que el
riesgo promedio de muerte de los nifios
nacidos a menos de dos anos del hermano
anterior, en relacion con el de los que
nacen después de intervalos mds largos, es
1.8 veces mayor aproximadamente en el
primer aio y de 1.3 en los nifos de 1 a 2
afos.

La lactancia y la abstinencia des-
pués del parto son los factores tradicionales
mds importantes que ayudan a prolongar los
intervalos entre nacimientos. La lactancia
materna exclusiva retarda la reanudacidn de
la ovulacidn (McNeilly, 1977 Huffman y
col, 1987) y esto alarga dichos intervalos
intergenésicos. Igualmente, la abstinencia
sexual postparto, que puede durar mds de

un afo en ciertas poblaciones (Singh vy
Ferry, 1984), influye poderosamente en la
duracidn del intervalo entre nacimientos en
algunos paises. Esto sin embargo no es el
caso para las diferentes poblaciones del
Perd. De acuerdo a los datos del anélisis de
la Encuesta de Fecundidad (INEI, 1992), el
perfodo de abstinencia post-parto fue simi-
lar en Lima (2.3 meses) y en las poblacio-
nes de la sierra (2.4 meses) cuando se
controla la variable nivel educacional. En
términos generales a mayor nivel educacio-
nal disminuye el perfodo de abstinencia
sexual tanto a nivel del mar como en la
altura, pero comparativamente no existe
diferencias entre nivel del mar y altura
(Gonzales y col, 1993).

En el presente estudio hemos trata-
do de determinar si la lactancia materna,
uno de los factores que contribuye a alargar
el perfodo intergenésico protege de la mis-
md manera en la altura que a nivel del mar.
Para esto hemos estudiado poblaciones de
nivel del mar y de la altura que no usan
contracepcion y se ha establecido el porcen-
taje de mujeres que han salido gestando
durante la lactancia materna. Este estudio
llevado a cabo en Lima (150 m), Cusco
(3400 m), y Cerro de Pasco (4340 m)
demuestra primeramente que la duracién de
la lactancia materna es similar en todas
estas  poblaciones estudiadas siendo en
promedio de 11.5 meses. Un primer alcan-
ce de este resultado es que la proteccion
contra - un nuevo embarazo deberfa ser
similar a nivel del mar y en la altura, sin
embargo los resultados demuestran algo
diterente, que un mayor porcentaje de
madres tienen un nuevo embarazo durante
la lactancia en la altura,

Los resultados del presente estudio
revelan que la tasa de embarazos durante la
lactancia es m4s alta en la altura que a nivel
del mar, a pesar de que la frecuencia de
lactadas y la duracién de 1a lactancia mater-
na exclusiva es mayor en Iy altura. Esta
abservacion retuerza el hallazgo de que la
infecundidad  durante la lactancia difiere
entre poblaciones (Dfaz y col, 1988: Rivera
y col, 1988; Howie y McNeilly. 1982),

El presente estudio comprueba que
la altura es un tactor ambiental que influen-
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cia en la infecundidad durante la lactancia
disminuyendo la eficacia que tiene este
método natural para regular la fertilidad.
Este hallazgo habfa sido reportado previa-
mente por nosotros (Gonzales, 1993). A
diferencia del estudio anterior que inclufa a
mujeres con lactancia materna exclusiva y
mixta, el presente se realizé sélo en aque-
llas con antecedentes de embarazo durante
la lactancia materna exclusiva.

Si bien es cierto que la lactancia
materna es un efectivo método contracepti-
vo natural, ésta debe ser exclusiva y ser
usada tanto en el dfa como en la noche
(Dfaz y col, 1989). Segiin nuestros datos la
lactancia materna exclusiva es mds comuin
en la altura que en Lima (150 m).

Por otro lado la frecuencia de lacta-
das durante el dfa (8 am-8 pm) como duran-
te 1a noche (8 pm-8 am) es similar en Lima
como en la altura.

Considerando que en la altura como
a nivel del mar se establecen grupos pobla-
cionales con diferente componente étnico
(Cotlear y col, 1987). se trat§ de determi-
nar si el factor étnico serfa el responsable
de la diferencia en la prevalencia de emba-
razo durante la lactancia en la altura. Nues-
tros resultados demuestran que cuando se
comparan las prevalencias de embarazo
durante la lactancia materna exclusiva en
mujeres con caracteristica quechua y aque-
llas con caracterfstica hispana. no existen
diferencias por efecto del tactor étnico, por
lo que se deduce que las diferencias en la
prevalencia de embarazos durante la lactan-
cia materna es un efecto dependiente de la
altura de residencia.

La lactancia materna es un excelen-
te método natural que permite prolongar el
perfodo intergenésico, al prolongar el perfo-
do anovulatorio del post-parto (Gray y col,
1990; Kennedy y Visness, 1992). En base
a los datos de la Encuesta Nacional de
Poblacién (ENDES, 1986. INEI, 1992), asf
como encuestas propias realizadas en ma-
dres de la ciudad de Lima (150 m). de la
ciudad de Cusco (3400 m), de la ciudad de
Cerro de Pasco (4340) y de la ciudad de
Iquitos en la selva del Pert (Gonzales y col,
1993), que han tenido un hijo dentro de los

dltimos doce meses y que no usan contra-
ceptivos al momento de la encuesta, se
demuestra que la paridad se incrementa
conforme aumenta la altitud de residencia.
A los 26 afios una mujer nativa de la costa
tiene 2.3 hijos y en la selva es de 3.1 hijos,
en tanto que en Cerro de Pasco a 4340 m
fue de 4.4 hijos (Gonzales y col, 1993).

Considerando que en la selva la
maternidad empieza tempranamente en
relacidn a la altura (INEI, 1992), se estarfa
demostrando que el mayor niimero de hijos
en la altura serfa debido a un menor inter-
valo intergenésico probablemente como
consecuencia de que la lactancia no esté
protegiendo a la mujer de altura como lo
hace a nivel del mar, y/b que la eficiencia
reproductiva esté incrementada en la altura.
Esto se basa en el hecho de que la duracién
de la lactancia fue similar en las cuatro
zonas estudiadas. Este mismo resultado se
obtiene cuando se evalua la Encuesta Nacio-
nal de Poblacion (ENDES 1986. INEI, 19-
92).

Se ha determinado que para que la
eficacia de la lactancia materna como con-
traceptivo sea mayor, ésta debe ser exclusi-
va 0 casi exclusiva (Kennedy y Visness,
1992). Nuestros datos revelan que el 55.3%
de las madres de Lima usan lactancia ma-
terna exclusiva, mientras que en Cusco fue
el 66.1% y en Cerro de Pasco el 70.7%.
Esto indicarfa que la mujer de altura estarfa
mds protegida contra un nuevo embarazo
debido a que tienen una duracién promedio
de lactancia materna de 11.5 meses, siendo
el mayor porcentaje de ellas usuarias de
lactancia materna exclusiva; sin embargo a
pesar de estas condiciones el nimero de
mujeres que se embarazan durante la lactan-
cia es mayor en la altura.

Se considera que la prolactina es la
hormona que en la lactancia inhibe la ovula-
¢ién, y su secrecién se incrementa con la
succidon del pezdn, y es mucho mayor
durante la noche. Los resultados de nuestro
estudio demuestran que la frecuencia de
lactadas en el dia y en la noche son simila-
res tanto para Lima como para Cusco y
Cerro de Pasco.

En resumen, basados en los datos
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obtenidos de nuestros estudios se demuestra
que la eficiencia reproductiva estd notable-
mente incrementada en la altura a pesar de
ciertas condiciones adversas tales como el
inicio més tardfo de la menarquia y la
apariciéon mds temprana de la menopausia,
y que la maternidad temprana es similar en
magnitud que la observada a nivel del mar
(Gonzales y col, 1993). La alta Tasa Global
de Fecundidad en la altura estarfa explicada
por un espacio intergenésico muy corto
como resultado de que la lactancia materna
exclusiva que siendo mds frecuente en la
altura no protege a la mujer contra un
nuevo embadrazo en la misma forma como
lo harfa a nivel del mar,

Tratando de explicar la menor
eficacia de la lactancia materna en la alura
como método contraceptivo demostramos
que esta podrfa deberse a los menores
niveles de prolactina sérica observados en la
altura (Gonzales. 1992; Gonzales y Carri-
llo, 1993).

La hiperprolactinemia es una condi-
cién observada en ¢l puerperio y es respon-
sable de la inhibicidn ovdrica durante la
lactancia (Diaz y col, 1989; Howie y col,
1982; Glazier y col, 1984; Gray y col.
1992; Stern y col; 1986). La alta prevalen-
cia de gestacion durante la lactancia a pesar
de una mayor prevalencia de lactancia
materna exclusiva en las ciudades de altura
podrfa estar influenciada por los valores
bajos de prolactina observados en las muje-
res de estas regiones (Gonzales, 1992).

Los resultados del presente estudio
demuestran que los niveles de prolactina
sérica durante el puerperio son menores en
la altura que a nivel del mar, lo que expli-
carfa el porque las mujeres de altura pueden
embarazar durante la lactancia materna.

Este menor nivel de prolactina no
es debido al tipo de lactancia pues se obser-
va tanto durante la lactancia materna exclu-
siva como en la lactancia materna mixta
(con suplementos alimenticios). A diferen-
cia de lo obhservado por Diaz y col (1989),
nosotros en un mayor nimero de casos no
encontramos diferencias significativasen los
niveles de prolactina sérica dentro de los
primeros 6 meses post-parto; en cambio i

observamos una cafda significativa de los
niveles de prolactina entre los 9 y 12 meses
post-parto. Esto probablemente sea debido
a diterencias en las caracteristicas de la
lactancia, puesto que en otros paises la
suplementacién de la leche ocurre al cabo
del tercer mes del parto (Dfaz y col, 1989;
Kennedy y Visness, 1992), en tanto que en
nuestro pals la frecuencia de uso de lactan-
cia materna es mayor ain a los 6 y 9 meses
post-parto.

No se ha podido apreciar diferen-
cias entre los niveles de prolactina de las
madres con lactancia materna exclusiva y
lactancia materna mixta, probablemente
porque ¢l patrén de lactancia materna sea
bustante adecuada lo que mantiene niveles
elevados de prolactina.

Es interesante notar que a nivel del
mar, las mujeres después del parto reinician
su menstruacién con niveles elevados de
prolactina, sugiriendo que la hiperprolacti-
nemia no es lo suficientemente adecuada
para suprimir la ovulacion y por ende la
menstruacion. Se ha sugerido que una
menor produccidn de GnRH, una menor
respuesta de las gonadotropinas a la GnRH,
la presencia de hiperprolactinemia, y dife-
rencias sutiles en las prdcticas de la lactan-
cia materna que podrian en conjunto influir
en la disminucidn de la fertilidad durante la
lactancia (Glasier, 1989). En las mujeres de
altura se observa claramente que el reinicio
de las menstruaciones se asocia con niveles
bajos de prolactina sérica, Esto pues estd
indicando que en nuestro medio la prolacti-
na es mds elevada a nivel del mar que en la
altura, tal como hemos demostrado previa-
mente en mujeres bajo otras condiciones
(Gonzales y Carrillo, 1993).

Considerando que la alta tasa global
de fecundidad estd determinada por el
espacio intergenssico y que la lactancia
materna no serfa tan eficiente como método
contraceptivo natural en la altura se plantea
la necesidad de establecer polfticas de plani-
ficacion familiar basados en métodos m4s
eficientes.

Se requieren de mds estudios para
determinar en que momento del post-parto
las mujeres de altura que emplean lactancia
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materna exclusiva reinician los ciclos ovula-
torios y por lo tanto estdn expuestos a un
nuevo embarazo.
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ESTUDIO SOBRE LA MENOPAUSIA EN EL PERU

G.F. Gonzales y C. E. Carrillo

Instituto de Investigaciones de la Altura, y Departamento de
Ciencias Fisiolégicas
Universidad Peruana Cayetano Heredia. Apartado 1843, Lima.Per.

RESUMEN. El presente estudio ha sido desarrollado paru
detenninar cierlas camcleristicas de lan menopausia en ¢l
Peni, con purticular énfasis en las poblaciones nativas y
residentes de las grandes alluras.,

La edad de la ‘'menopausia cn la allura es mds
temprana que a nivel del mar, sicndo menor la-misma a
medida que se incrementa lu altitud de residencia.

La sintomalologia durante la menopuausia cs
similar a nivel del mar y en la allura. Tanto a nivel del
mar como en la alturn se observa una disminucidn en los
niveles basales de serotonina c¢n sangre total, con la

menopausia.

La administracion de implantes dénnicos de 17-
B-estradiol a mujeres menopadusicas de nivel del mar y de
la altura resulta en un relardo en la elevacién mixima del
estradiol sérico en las mujeres de la altura y una recupeni-
cién de los niveles basales mids tardios que n nivel del

mar.
Estos resultados demuestran que las poblaciones

de altura constituyen un grupo particular en relacion a las
caracteristicns de la menopausia y su respucsta [rente al
estrdgeno. Se hacen necesarios nucvos estudios que
pennitan determinar olros fendmenos asociados a lu
menopausin como son lay enfermedades eardiovasculares

y la osteoporosis.

INTRODUCCION

Desde el nacimiento ocurre el creci-
miento de miiltiples tolfculos los cuales llegan
a la atresia debido a la talta de niveles adecua-
dos de la hormona folfculo estimulante (FSH)
(Peters, Byskov y Grinsted. 1980). Con Ia
pubertad, mensualmente, de los muiltiples
foliculos que crecen, uno de ellos llega a
madurar completamente. mientras que el resto
de folfculos que empezaron a crecer se atre-
sian (Gosden, 1987). Esta atresia folicular
ocurre en la nifez, durante el embarazo, y el
uso de contraceptivos, y de la velocidad con
que ocurra la atresia folicular se va a determi-
nar el inicio de la menopausia (Richardson,
Senikas y Nelson, 1987).

La menopausia es la etapa de la vida
en que cesd la funcion ovdrica y se acompaia
de un cortejo sintomdtico que pueden agrupar-
se en vasomotores, emocionales, sexuales,

SUMMARY.The present study has been developed to
detenmine certain charucteristics of menopausia in Peni,
with particular cmphasis in native populatiéns of high
altitude.

Age at menopause was carher at high altitude
thun at sea level. Age at menopause is inversely related to
altitude al residence.

Sympthomalology during menopause is similar
at sea level and at high alitude. At sca level as at high
altitude, there was a reduction of hlood serotonine levels
hy eflect of menopause.

Administrution of denmol implants of 17-B-
estrudiol resulted in a delay in the peak of serum estradiol
al high aliitude and a late recovery of basal values than
thet obhserved at scu level,

Thes results demonstrated that populations at
high altitude are particular in relation o cenain characte-
ristics of menopause and her response to estrogen. Fur
ther studies are necded 1o detennine olher phenomena
associled 1o menopause as cardiovascular discases and
osleopurosis.

miisculo-esqueléticos (Ballinger y col, 1987;
Bohler y Greenblatr, 1974; Jensen y col, 1990;
Meldrum y col, 1981: Utian, 1972). En la
post-menopausia se incrementa como conse-
cuencia del cese de la funcidn ovdrica, 1a
osteoporosis  (Nilas y Christiansen, 1989:
Rozenberg y col, 1990; Zylstra y col, 1989)y
el riesgo de morbi-mortalidad por enfermedad
cardiovascular (Gordon y col, 1978; Matthews
y col, 1989; Vermeulen , 1990).

El estudio de la menopausia es de
importancia debido a que la poblacién senil
femenina es mayor que la masculina debido a
la mayor tasa de mortalidad de los varones y
segundo a que la esperanza de vida en la
mayorfa de paises incluido el nuestro se ha
incrementado considerablemente por lo que un
nimery mayor de mujeres se encontrardn en la
etapa  post-menopdusica  (Gonzales y  col,
1993). con el cortejo sintomdtico y el incre-
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mento de la morbi-mortalidad que esto repre-
senta.

La menopausia ocurre en promedio
durante la quinta década de vida y puede
diferir en la edad de su presentacién entre
poblaciones. Asi en nuestro medio se ha
demostrado que la menopausia se presenta
mds tempranamente en las poblaciones de
altura que las de nivel del mar (Coyotupa y
col, 1991).

Previamente 4 la menopausia existe un
estado de gran variabilidad de los intervalos
intermenstruales que se conoce como perime-
nopausia. Durante esta fase o estado perime-
nopdusico se pueden observar diversos cam-
bios hormonales (Judd, 1976; Musey y col,
1987; Vermeulen,1987: Orentreich y col,
1984; Cauley y col, 1989: Gonzales, 1991).
Las mujeres de edades entre 40 y 50 anos que
presentan ciclos regulares no son consideradas
como perimenopdusicas y sus patrones hormo-
nales son similares a los observados en las
mujeres adultas jGvenes (Metcalt, 1988).

Las mujeres durante la transicidn
perimenopdusica pueden presentar alargamien-
to de los intervalos menstruales asociados con
un aumento en la produccion de estrégenos.
Estos niveles elevados de estrdgenos parecen
estar relacionados con la hemorragia uterina
disfuncional (Abe y col, 1983).

Como eventos asociados a la meno-
pausia se encuentra al sindrome menopidusico
que se caracteriza por los bochornos, depre-
sién y disminucidén en la libido (Utian, 1972).
Poco se conoce atin sobre la tisiopatologia de
éste sindrome; la evidencia actual sugiere que
la serotonina puede estar implicada en estos
signos y sfntomas (Gonzales, 1980; Gonzales
y col, 1982; Guicheney y col, 1988; Guiche-
ney y Marcel, 1984: Coppen y col, 1976].

Los niveles de serotonind sanguinea se
encuentran reducidos en las mujeres post-
menopdusicas en relacion a las que menstruan
regularmente (Gonzales. 1980). Los niveles
bajos de serotonina sanguines se relacionan
con sintomas depresivos en la menopausia
(Guicheney y col, 1988). No se conoce avn si
los menores niveles de serotonina sangufnea
durante la menopausia es consecuencia del
cese de la funcidn ovdrica o un efecto del

envejecimiento.

La serotoning periférica se encuentra
mayormente ligada a las plaquetas (Passonen,
1965). El estradiol estimula in vitro la capta-
cién de serotonina por las plaquetas (Ehren-
kranz, 1976), luego bajo condiciones norma-
les, el estradiol puede aumentar el contenido
de serotonina en sangre total aumentando su
captacién por las plaquetas, por lo que resulta
que los niveles de serotonina sangufnea son
mayores en mujeres que en varones (Gonzales,

1980).

En los wltimos afios ha quedado clara-
mente establecido que el reemplazo hormonal
con estradiol s6lo 0 combinado con progesté-
genos es fundamental en el tratamiento de la
menopausia, particularmente para la preven-
cidn de la vsteoporosis. y disminuir la morbi-
mortalidad  por enfermedad  cardiovascular
(Aedo y col, 1990:Koster, 1990: Casper y
Alapin-Rubillovitz, 19853).

Actualmente se tiene disponibilidad de
I7-B-estradiol en forma micronizada para ser
administrada por via oral. o en "parches"” para
ser administrada transdermalmente, La desven-
taja del estradiol micronizado es que el estra-
diol se convierte en estrona en la mucosa del
intestino delgado por aceion de 1a 17-B-hidro-
xiesteroide dehidrogenasa, 1o que establece
una relacidn estradiol/estrona séricos < 1. La
ventaja de la administracion transdermal es
(que mantiene niveles constantes de la hormona
en sangre, reduce la trecuencia de dosificacién
de la hormopa. e termina la liberacién de la
huormona retirando el parche, el sistema con-
trola l:d tasa de liberacién de la hormona y
minimiza la variabilidad de Ia absorcidn, y el
estradiol puede actuar en tejidos no hepdticos
Sih un metabolismo previo. En nuestro medio
aun no - existen estudios relacionados a la
dindmica del estradiol por la aplicacién del
implante de 17-B-estradiol. Esto €$ necesario
Puesto que se ha demostrado que las poblacio-
nes de altura parecen tener un diferente meta-
bolismo de los esteroides circulantes que a

nivel del mar (Gonzales. 1983 ,
1992). tles. 1983: Gonzales,

El motivo del presente estudio es
dletermmar_]a edad de la menopausia en pobla-
clones residentes a diferentes altitudes del
Perd; las caracterfsticas sintomdticas de la
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menopausia a nivel del mar y en la altura, su
relacién con los niveles de serotonina sangui-
nea, y la farmacocinética de la administracién
del implante transdermal de 17-B-estradiol a
nivel del mar y en la altura.

MATERIAL Y METODOS
SUJETOS

1. Edad de Menopausia

El estudio se ha llevado a cabo en
Lima, Cusco y Cerro de Pasco.

Para la valoracion de la edad de
menopausia se establecid como criterio una
amenorrea de mds de 12 meses, presencia de
sintomas vasomotores, y niveles de FSHy LH
en suero > 50 mUl/ml.

A las mujeres entre 35 y 60 anos que
cumplian con este requisito se les preguntaba
sobre la edad en que le vino la (ltima mens-
truacién. y se califico a dicha edad como de la
menopausia.

2. Sintomatologia de la Menopausia 2 Nivel
del mar y en la altura

Se han estudiado 44 mujeres post-
menop4usicas de Lima (150 m) y 48 de Cerro
de Pasco (4340 m) en quienes se han evaluado
la frecuencia de presentacion de hluchurnus.
palpitaciones, suduracidn'y nerviosidad.

3. Administracion transdermal de estro-
genos

Cinco mujeres post-menopausicas de
nivel del mar y 5 de Cusco (3400 m) se
aplicaron dos parches transdermales de 1_7-!3—
estradiol ("Estraderm, CIBA-GEI.GY, Lima)
conteniendo 0.025 mg/d de estradiol cada uno
de ellos (0.050 mg/d en total por paciente).
La aplicacion se realizd en la regiin dursal. A
las 0, 4, 8, 24, 48 y 72 horas de la aplicacion
del parche se extrajeron muestras (e sangre
venosa, cuyos sueros fueron utilizados para la
determinacion de estradiol por radioinmunoen-
sayo.

ANALISIS HORMONALES

4 _I_os niveles de serotonina fueron
terminados en sangre total (tfraccidn plaque-
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taria + fraccion libre) por un método fluoro-
métrico descrito por Geeraerts y col (1974)
con las siguientes moditicaciones: HCIO; (4N)
en lugar de sultato de zinc (10%) y NaOH (1
N). La tluorescencia de la muestra fue medida
con un espectrofluorémetro Aminco-Bowman
a 540 nm después de una excitacién a 295 nm.

El coeticiente de variacién intra-ensa-
yo fue de 4% y el inter-ensayo de 6% y el
rango normal para mujeres que menstruan
regularmente es en nuestro laboratorio de 110
4 250 ng/ml (Gonzales. 1980).

El estradiol sérico fue determinado sin
extraccién por radioinmunoensayo. Se usé
como marcador radioactivo la hormona marca-
da con "I, El ensayo se realizé utilizando kits
comerciales (Diagnostic Products Co, LA.
California). Las variaciones intra- € interensa-
yo tueron 4% (50-500 pg/ml) y 4.7%. La
sensibilidad del método tue 1.4 pg/ml. El
antisuero es altamente especitico para estradiol
con muy baja reaccion cruzada con otros
esteroides naturales.

ANALISIS ESTADISTICO.

Los datos obtenidos en forma de
frecuencia son comparados entre nivel del mar
y la altura por la prueba del Chi cuadrado.

Los datos continuos (paramétricos) son
comparados como medias y desviacidn stan-
dard utilizando andlisis de varianza, y la
diferencia entre dos medias por la prueba de
Rangos de Duncan.

Se considerd significativa una diferen-
cia entre nivel del mar y la altura cuando p <
0.05.

RESULTADOS

|. EDAD DE LA MENOPAUSIA A NIVEL
DEL MAR Y EN LA ALTURA

La edad de menopausia. o fecha de la
dltima menstruacidn en la vida de la mujer,
que representa el cese de la funcidn reproduc-
tiva ha sido evaluada en Lima (150 m), Cusco
(3400 m) y Cerro de Pasco (4340 m) encon-
trdndose que la edad de presentacién es menor
a medida que se incrementa la altitud de
residencia (Tabla 1).
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Tabla 1. Edad de la menopausia en mujeres de Lima, Cusco y Cerro de Pasco.

LUGAR ALTITUD N EDAD DE
(m) MENOPAUSIA

Lima 150 28 48.4 + 0.75
Cusco 3.400 43 45.5 + 0.67*
Cerro de Pusco 4.340 57 42.6 + 0.39*=%

Los datos son promedios + ES.

*P <0.05; **P <0.01 con respecto a los resullados en Lima.

2, SINTOMATOLOGIA DE LA MENO-
PAUSIA A NIVEL DEL MAR Y EN LA
ALTURA

Los sintomas mds frecuentes de la
menopausia fueron la nerviosidad, la

palpitacién y la sudoracidn en mujeres residen-
tes de nivel del mar, y la nerviosidad y los
bochornos en la altura. Comparativamente no
se encontrd diferencia estadistica en cada una
de las sintomatologias entre nivel del mar y la
altura (tabla 2).

Tabla 2. Sintomatologin de In menopausia a nivel del mar y en ke altura

n: Ndmero de mujeres con | sintomatologia,
%: Porcentuje de mujeres con L sintomatologia.

3. NIVELES DE SEROTONINA SANGUI-
NEA EN MUJERES MENOPAUSICAS Y
EN AQUELLAS QUE MENSTRUAN RE-
GULARMENTE.

La serotonina sanguinea tue similar en

SINTOMAS LIMA (150 ) C. DE PASCO (3440 )
N n % N n %
Bochomos 44 29 66.0 48 32 66.7
Palpitaciones 44 30 68.2 48 26 54.2
Sudoruci 44 30 68.2 48 26 54.2
Nerviosidad 44 i3 75.0 48 34 70.8
N: Numero total de menopiusicas estuchadas.

mujeres que menstruan regularmente en Lima
(150 m) y en C. de Pasco (4340 m) (Tabla 3).
En ambas altitudes ocurre una disminucién en
los niveles de serotoning en sangre total con la
menopausia (Tabla 3).

Tabla 3.- Niveles de scroloning sanguinen (ng/ml) en mujeres jévenes y en menopiusicas de Lima (150 i) y C. de

Pasco (4340 n)

GRUPO LIMA CERRO DE PASCO

N ng/ml N ng/ml
NORMALES 19 145.5+6.4 36 197.4+11.62
MENOPAUSICAS L 88.340. |** 1 156.9+ 14.9%

os datos son promedios + crror stundurd.
N= ndmero de sujetos -
*p< 0.05
** p< 0.0l

Esta disminucién de la serotonina con la
menopausia parece depender mayormente del

cese de la funcién ovdrica, pues en aquellas
mujeres mayores de 45 afios con ciclos mens-
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mMa onin de! mismo range de edad pero s i) 1
» i 5 es 49 ovérica (Tabl
abl Niveics o serolomns en aaners woial! en mujeres mayores de 45 afios residentes de aitum (4340 m) con
Menopau
e ——— e |
i GRUPD H EDAD ACTUAL SEROTONINA SANGUINEA |
i ANCS ! ng/m:l |
T B e :
I NOR S : 2 470 + 2 4 153.7 + 25.5 l
| \ViENO) A { 5 48.5 + 2.5 ! 85.8 + 24 o+ {
i g - | "
' ' 15 534 + 4.5 ! 93.2 4+ 30.1* |
- ' -
Los daios son el promedio - ES.
N es el nimero dc sujetos
* p< 0.0! con respecto a los valores en mujercs que menstruan normalmente
DISCUSION

4. ADMINISTRACION TRANSDERMAL
DE ESTROGENOS

La aplicacién del parche transdérmico
en la regién dorsal incrementd los niveles de
estradiol sérico con un valor méximo a las 24
horas tanto en Lima (150 m) como en Cusco
(3400 m) (Fig. 3). A nivel del mar los niveles
se mantienen hasta las 48 h a partir del cual
disminuyen siendo a las 72 h los niveles de
estradiol sérico similares a los basales. En
Cusco, los niveles de estradiol sérico se man-
tienen elevados a las 72 h.

NIVEL El MAR

. 1
TIEwWPO (Nl
s PRRE

ALTURA
i it (e fomi)

] "
Tigw PO (hes)

L™

Fig. 1.- Niveles de estradiol sérico por la
administraci6n transdermal de 17 B- estradiol

en mujeres nativas de nivel del mar y de la
altura (3400 m),

-

Edad de la menopausia

El estudio de la menopausia en la
altura en nuestro pafs es de importancia en
primer lugar debido a que 30% de la pobla-
cién peruana que representa cerca de 8 millo-
nes de habitantes viven por encima de los
2000 m sobre el nivel del mar, en muchos
casos bajos condiciones de vida precarias, y en
segundo lugar porque aunado al factor hipoxia
y bajo nivel socioeconémico prevalentes en la
altura se agregarfa el factor edad que podrfa
potenciar el efecto de las otras variables.
Varias de las investigaciones realizadas en
nuestro Instituto han demostrado que con la
edad se afecta la tolerancia a la altura, y que
en muchos casos se desencadenarfan fenéme-
nos de desadaptacién a la altura [Monge,
1989].

La edad de presentacién de la meno-
pausia que puede ser considerado como un
marcador biolégico de la llegada de la senec-
tud en la mujer puede constituir un evento que
puede afectar emocionalmente a la mujer pues
es de caracter objetivo.

En la altura hemos demostrado que la
menopausia ocurre a una edad més temprana
que a nivel del mar, que ratifica lo encontrado
previamente por Coyotupa y col [1987;1991]
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en Cerro de Pasco; asf, de acuerdo a nuestros
resultados existe una relacién lineal inversa
entre altitud y edad de menopausia; asf, a
medida que aumenta la altitud (150 m, 3400
m y 4340 m) disminuye la edad promedio en
que se presenta la menopausia. Esta diferencia
en la edad de 1a menopausia parece deberse a
un fenomeno dependiente de la altitud de
residencia y no al nivel socioeconémico puesto
que los grupos de estudio pertenecieron todos
al mismo nivel socioeconémico. Nuestro
instituto estd Ilevando a cabo un estudio epide-
miolégico orientado a determinar las causas
del inicio mds temprano de la menopausia en
la altura.

La edad de la menopausia difiere entre
diversas poblaciones y se han atribufdo a
muchos factores biolégicos como causa de su
presentacion. Asf se ha descrito que la edad
de menopausia es mds tardfa en aquellas
mujeres con mayor nimero de hijos (Metcalf,
1988). Los resultados de nuestros estudios
revelan que la edad de menopausia en la altura
a 4340 m sobre el nivel del mar fue 3 afios
menor que a nivel del mar, a pesar de que la
paridad fue 2.5 veces mayor en la altura
[Coyotupa y col, 1987; 1991; Gonzales y col,
1993], lo que descarta esta posibilidad.

Una primera implicancia de estos
hallazgos es desde el punto de vista demogrd-
fico. La valoracién de la Tasa Global de
Fecundidad (TGF) que es el nimero de hijos
que una mujer tendrfa durante su vida repro-
ductiva, estd definida en base a una vida
reproductiva entre 15 y 49 anos. Como la
edad del cese de la vida reproductiva es menor
que 49 afos en la altura, la valoracién de la
TGF en estas poblaciones estarfa subestimada
al tener una mayor poblacién de mujeres en el
denominador, sin chance de embarazo por
haber ya llegado a la menopausia. Esto es
relevante sobre todo cuando se pretenden
desarrollar o establecer programas o polfticas
de planificacién familiar en las poblaciones de
altura. En conclusion la TGF verdadera serfa
mayor que la mencionada. Esta misma obser-
vacién puede aplicarse para los otros indicado-

res de fecundidad que emplean un perfodo de
vida reproductiva de 15 a 49 aiios.

La segunda implicancia de una meno-
pausia mds temprana es que el periodo de
post-menopausia serfa mds prolongada en ia
altura si se mantiene el ritmo del incremento
en la esperanza de vida, que en las dos iltimas
décadas ha prolongado la vida en 10 afios
(INEI, 1992). Esto significa que la mujer de ia
altura estaria en mayor riesgo de presentar las
manisfestaciones adversas de la menopausia
cuales son la osteoporosis y el incremento de
las enfermedades cardiovasculares (de Aloysic
y col, 1988; Vermeulen, 1990).

Es muy conocido el hecho de que las
enfermedades cardiovasculares en mujeres
jovenes y adultas jévenes es menos frecuente
que en varones y esto es generalmente atribuf-
do a un efecto protector de las hormonas
sexuales femeninas. En la menopausia el
riesgo de enfermedad cardiovascular aumenta
considerablemente apoyando la idea de que los
estrégenos juegan un rol protector (Gordon y
col, 1978). Las concentraciones séricas de
colesterol total, lipoproteinas de baja densidad
y triacilglicéridos se incrementan significativa-
mente como consecuencia de 1a menopausia y
todos estos incrementos se producen dentro de
los seis meses del cese de los periodos mens-
truales. La lipoproteina de alta densidad dismi-
nuye significativamente como consecuencia de
la menopausia pero este decline ocurre progre-
sivamente en los dos afios que preceden el
cese de las menstruaciones. Ademds, las
concentraciones séricas de colesterol y de la
lipoproteina de baja densidad (LDL) aumentan
por efecto de la edad. Los triacilglicéridos y la
lipoproteina de alta densidad (HDL) se incre-
mentan influenciados por la menopausia natu-
ral [Jensen y col, 1990] o quinirgica [Farish y
col, 1990]. Corrigiendo las variables que
puedan interferir con el efecto de la menopau-
sia, tales como la edad, el indice de masa
corporal y el hdbito de fumar se encuentra que
el colesterol total, la lipoproteina de baja
densidad (LDL), los triglicéridos, Ia apolipo-
proteina B, y la presién arterial sistélica
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permanecen altas en la post-menopausia y
resultarfan del efecto del cese de la funcién
ovdrica (Bonithon-Kopp, 1990). La menopau-
sia natural no afecta los niveles de glucosa
plasmdtica o insulina sérica (Matthews y col,
1989).

Tal vez uno de los mayores problemas
que ocasiona la menopausia es la disminucién
en el contenido de calcio en el hueso, lo que
condiciona la osteoporosis. La resorcién dsea
empieza a aumentar durante los afios de la
perimenopausia, con una aceleracién de la
pérdida de mineral ¢seo con la menopausia.
Estos cambios estdn relacionados con la dismi-
nucién en los niveles de estrégenos (Nilas y

Christiansen, 1989).

Si bien es cierto que la disminuci6n de
la funcién ovdrica indefectiblemente conduce
a una descalcificacién de los huesos, también
es cierto que factores externos pueden infuen-
ciar en el contenido del mineral ¢seo. Asi,
una mujer que camina una hora adicional al
dfa tiene una densidad dsea en el cuello del
fémur similar al de una mujer cuatro afos mds
jéven y que no realiza actividad ffsica (Zyltra

y col, 1989).

La raza también es importante €n este

fenémeno; asf la raza negra es menos propen—
sa a la osteoporosis y a las fracturas (DeSimo-
ne y col, 1989), mientras qué es mds frecger}—
te encontrarlo en la raza blanca 'y en la asiati-
ca. La obesidad también defiende en clerto
modo de la osteoporosis (De Simone y .col)
1989), probablemente por que_el tejido adipo-
so puede convertir androstenediona en estrona,

un estrogeno.

Datos especificos sobre el metszol:s—
mo Gseo en la post-menopausia t_ardla son
escasos. Entre los estudios reallzadgs se
pueden observar que el Contenido de Minera-
ies en el Hueso (BMC) disminuyé con la
edad, y que existe una elevada resgrcxdq Gsea
en 2/3 de los pacientes. El contenido plmeral
del hueso, los pardmetros de recan:nblo 0seo
(calcio/creatinina urinaria, osteocalcina), y 1os

niveles de 1,25-dihidroxi-vitamina D correla-
cionan positivamente con los niveles de dehi-
droepiandrosterona y su sulfato (Taelman y
col. 1989). Estos datos apoyan la teorfa de que
los andrégenos adrenales juegan un rol en el
metabolismo del calcio del hueso. Atn no se
han realizado estudios sobre la osteoporosis en
las poblaciones de altura, por lo que se ameri-
ta su estudio.

Sintomatologia de la menopausia a nivel del
mar y en la altura

La vida en las grandes alturas condi-
ciona modificaciones morfo-fisiolGgicas que
hacen al nativo de altura diferente al de nivel
del mar. Hormonalmente se describen diferen-
cias entre nativos de nivel del mar y de la
altura (Gonzales, 1983; Gonzales y col,1991).
La edad de la menopausia se presenta mds
tempranamente en la altura, sin embargo los
sfntomas de la menopausia fueron similares a
nivel del mar y en la altura. En ambos lugares
la sintomatologfa mds frecuente fue el nervio-
sismo, seguido por los bochornos. En la
menopausia quinirgica también se observa en
alta frecuencia el nerviosismo y los bochornos
(Carrillo y col, 1991). En Italia se ha descrito
que la nerviosidad se presenta en el 68% de
los casos, los bochornos en el 61%, la sudora-
cién en el 61%, y las palpitaciones en el 55%
de los casos (de Aloysio y col, 1989), cifras
similares a lo observado en nuestro estudio.

Varios investigadores creen que mu-
chos de los signos y sfntomas de la menopau-
sia son debidos a una disminucién de los
opioides endégenos asociados con el cese de la
funcién ovdrica (Casper RF., Alapin-Rubillo-
vitz S,1985; Casper RF., Yen SSC,1985;
Schurz B. y col. 1988). Existe evidencia de
que B-endorfina contribuye a la inhibicion
ténica de la secrecién de LH durante el ciclo
reproductivo normal (Ferin, van Vugt y Ward-
law, 1984). El cese de la funcion ovdrica se
asocia a una disminucién en los niveles de B-
endorfina séricos (Tepper y col,1987), perito-
neales y del liquido folicular (Petraglia y col,
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1985), una pérdida de los efectos inhibitorios
de B-endorfina exégena sobre la secrecién de
gonadotropina (Reid, Quigley y Yen, 1983),
y una elevacién de la secrecién pulsatil de LH
(Yen y col, 1972).

Existen ciertas evidencias de que las
B-endorfinas pueden ser parcialmente respon-
sables de los bochornos. Al inicio del bochor-
no se encuentran bajos niveles de endorfina
que se incrementan hasta después de transcu-
rrido 15 minutos del inicio del bochorno
(Tepper y col. 1987). '

Inicialmente se pensd que la LH era la
responsable de los bochornos que se presentan
en la menopausia, sin embargo el hecho de
encontrar bochornos en aquellas mujeres con
hipofisectomfa descartd esta posibilidad (Mel-
drum y col. 1981).

Se ha postulado que uno de los meca-
nismos para la produccién de los bochornos
durante la menopausia serfa un decline inicial
en la concentracién de estrégenos oviricos que
conducirfa a una disminucién en la produccién
de B-endorfinas en el sistema nervioso central,
que ocasionarfa una pérdida de la inhibicién
de la actividad adrenérgica, resultando en un
daumento de la actividad alfa adrenérgica
central que a su vez estimularfan las neuronas
de GnRH y el centro termoregulador hipotal4-
mico conduciendo a una elevacién de LH ya
los bochornos (Seifer y Collins,1990).

Las endorfinas actuan como neuromo-
duladores modificando la actividad de los neu-
rotransmisores, particularmente de la serotoni-
na (Gonzales, 1986; 1986a;1988), por lo que
ésta amina puede tener algin rol preponderan-
te en la sintomatologfa de la menopausia,
particularmente durante el periodo del climate-
rio, que abarca del inicio del estado perimeno-
pausico hasta los doce meses posteriores al
inicio de 1a menopausia ([Hideler y col, 1989;
Ballinger, Browning y Smith, 1987; Gonzales,
1993).

Niveles de serotonina sanguinea en mujeres
menopiusicas

El sindrome menop4usico es caracteri-
zado por bochornos, depresién y disminucién
de la libido, sin embargo poco se conoce
acerca de los mecanismos fisiopatolégicos que
expliquen estos sfntomas. Algunos autores han
propuesto a las catecolaminas como las res-
ponsables del sindrome menop4usico ([Bohler
y Greenblatt, 1974), sin embargo no ha sido
posible detectar diferencias en los niveles de
catecolaminas circulantes entre mujeres meno-
pdusicas y aquellas que menstruan regularmen-
te. Otro compuesto que podrfa producir los
sntomas de la menopausia es la serotonina.

Los niveles de serotonina sangufnea se
encuentran disminufdas en las mujeres meno-
pdusicas y en aquellas con ooforectom{a bilate-
ral (Gonzales, 1980), (Guicheney y col, 1988;
Gonzales y Carrillo, 1993). Los niveles de
serotonina sangufnea durante la post-meno-
pausia (natural o quinirgica) fueron similares
a los registrados en varones (Gonzales, 1980)
sugiriendo que los estrégenos pueden jugar un
rol en determinar los niveles de serotonina
sangufnea. En efecto, nuestro estudio también
demuestra que los niveles de estradiol sérico
correlacionan significativamente con los nive-
les de serotonina sangufnea, que se restauran
a valores normales después del tratamiento con
estrégenos, sugiriendo una relacién causa-
efecto entre la serotonina y los estrégenos
(Gonzales y Carrillo, 1993).

La serotonina circulante en sangre se
distribuye en libre y ligada a las plaquetas,
siendo la fraccién libre Ia biolégicamente
activa, Los estrégenos aumentan 1a captura de
serotonina por las plaquetas disminuyendo asf,
la fraccién libre. En ausencia de estrégenos
como ocurre en la menopausia, Ia captura de
serotonina por las plaquetas se haya disminu/-
da y por lo tanto se incrementa la fraccign
libre a pesar de que la concentracién en sangre
total disminuye. Esto significa que en 1a meno-
pausia se incrementarfa Ia actividad serotoni-
nérgica.
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Una mayor actividad serotoninérgica
se ha observado en diversas condiciones clfni-
cas tales como la depresién (Kaplan y Mann,
1982; Coppen y col, 1976), bochornos facia-
les en varones (Page y McCubbin, 1953);
asimismo se observa una menor actividad
sexual en ratas a quienes se les administra
serotonina (Gonzales y col, 1982), y como se
ha referido anteriormente, la depresién, los
bochornos y la disminucién en la libido son
caracterfsticos del sindrome menopdusico. De
acuerdo a esto es posible asumir que la seroto-
nina puede ser uno de los compuestos respon-
sables, a través de la disminucién en los
niveles séricos de estrégenos, de la fisiopato-
logfa de estos sfntomas. Los estudios en
nuestro laboratorio han demostrado que el
tratamiento con estrégenos mejoran tanto 1os
sintomas de la menopausia como los niveles
en sangre total de la serotonina.

En la depresién (Kaplan y Mann,
1982) y en mujeres post-menopdusicas que
tienen depresién [Guicheney y col, 1988]_58
han demostrado que el contenido de serotonina
plaquetaria se encuentra disminufda, por 1o
que se deduce que la serotonina puede jugar
un rol en la etiopatogenia del sindrome meno-
pdusico.

Farmacocinética de la administracion trans-
dermal de 17-B-estradiol

La farmacocinética del estraderm ain
no ha sido extensivamente estudiada (Powers
¥ col, 1985: Haas y col, 1988). Los escasos
estudios revelan que los niveles de estradiol
después de 4 horas de aplicacién de los par-
ches conteniendo 17-B-estradiol (estraderm) en
dosis de 0,025, 0.05 y 0.10 mg/dfa se eleva
f0n a 3¢ pg/mi, 70 v 100 pg/mi respectiva-
mente (Powers y col, 1985). Estos valores
difieren significatvamenie a 10 observado en
e presente estudio donde a las 4 horas de la
aplicacién de los parches se incrementan a 8
pg/ml a nivel del mar y 20 pg/ml en la altura.
Estas diferencias pueden deberse a factores
raciales. Asf por ejemplo, la absorcién de
nitroglicerina transdermal es menor en Negros

que en blancos, debido al mayor grosor del
estrato cérneo (Zwicke y col, 1986). Esta
misma situacién puede estar ocurriendo en
nuestro grupo poblacional donde existe un alto
mestizaje con una predominancia étnica que-
chua importante, particularmente en las pobla-
ciones de altura, y las nativas a nivel del mar
que viven en barrios marginales.

En las poblaciones caucdsicas se ha
demostrado que el nivel mdximo de estradiol
después de la aplicacién del parche ocurre a
las 8 horas y que se mantienen hasta las 72
horas con niveles de 40 y 75 pg/ml para
parches de 0.05 y 0.10 mg/d respectivamente
(Powers y col, 1985); éste resultado es tam-
bién diferente al observado en nuestro estudio
donde el valor mdximo del estradiol se obtiene
a las 24 horas tanto a nivel del mar como en
la altura en valores que van de 40 a 50 pg/ml
de estradiol sérico con parches de 0.05 mg/d.
A nivel del mar, los niveles de estradiol se
reducen dramdticamente a las 72 h a niveles
pre-tratamiento en tanto que en la altura ain
permanecen elevados. Esta observacién de una
mayor disponibilidad del estradiol en el orga-
nismo del nativo de altura ya ha sido descrita
previamente para otros esteroides (Gonzales,
1993) y parece ser una caracterfstica del nativo
de altura que merece ser tomado en cuenta
cuando se establezca la dosificacién necesaria
para los diversos esteroides que se usan en la
prdctica médica, en la que se incluye el estra-
diol.

En resumen, el presente estudic de-
muestra que ia edad de la menopausia es mads
tard(a en la altura, que la sintomatologia de la
menopausia es similar a nivel del mar y de I2
altura, y que el sindrome menopdusico parece
estar asociado a la disminucidn en los niveles
de ia serotonina sanguinea, CUyOs mMEnores
vajores se revierten con la administracién de
estrégenos. Igualmente se describe que 12
farmacocinética de los parches transdermaies
de estradiol es diferente en mujeres peruanas
que en caucdsicas y diferente en mujeres de la
altura que de nivel del mar,
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POBLACION ANDINA DE SEXO FEMENINO EN CHILE Y ALGUNOS
DE SUS CONOCIMIENTOS SOBRE REPRODUCCION HUMANA

F. Caba

Universidad de Tarapacd, Facultad de Ciencias,
Dpto. Biologia y Salud.
Arica - Chile

RESUMEN. Eswdio realizado en lus Comunas de
Putre, Camarones, General Lagos y Pucblo de Putre en
las provincias de Arica y Parinucota, Chile en 89 mujeres
andinas en edad fértil, en que del 71.4% al 95% lucron
mujercs casadns o con vida consensual, wiclen familiar
preferentemente constituido por 4 4 6 personas, donde ¢l
padre es el principal responsable de mantencr el hogar.
La carscterizacion reproductiva did como rizgos
mids frecuentes: una menaryuia entre [y 13 aios,
menstruaciones en cielos regulares con duracidn de 3 dias
y dismenorrea freeuente, en mis del 50% de In muestnu.
La puridad s de alrededor de 4 hijos, sin
abortos inducidos. Lactancia prolongnda de alrededor de
13 meses purn las tres comunas y 9 meses pam ¢l pucblo

de Putre.
Se obluvicron hujos porcentajes de usuarias de

métodos anticonceptivos. Dentro de ¢stos, el mis usado
fue el dispositivo intrauterino (D.1.U). De 2 a 4 hijos cs
el nimero esperado de lu mayor panc de mujeres encues-
tadas, en porcentujes que van del 75.0% ol 81.0%.

El mayor riesgo atribuido u una relacion coital
promiscua es ¢l conllicto familiar y no ¢l riesgo de
contagio con unu enfermedad sexualmente trunsimisible,
que es mencionado solo enun hajo porcentje de mujeres.

Lu sexualidad de lu pareja se presenta sin lihido
femenino en porcentajes que legan al 71.5%.

La iniciativa en la proposicion del coilo se
considera privativa del hombre ¢n clevados poreentujes y
plantcan como condicidn part mantener uni actividad
sexual a la union estable del matrimonio.

En relacion con el nivel de conocimiento sobre
reproduccion, pudo detenminarse délieit, preferentemente
en la precision del contenido. encontriindose cierlo mancjo
en lo general, especialmente en relacidn con la fisiologia
reproductiva.

INTRODUCCION

La poblacién andina contempordnea en
Chile mantiene vigentes una serie de patrones
culturales, muchos de los cuales provienen de
una fuerte influencia aymara, situacidn cultu-
ral que la hace étnicamente distinta a la comu-
nidad que conforma la mayor parte del territo-
rio nacional.

Estas comunidades cuentan desde hace
mds de 20 anos con atencidn de salud progra-
mada en rondas médicas periddicas en que el
equipo de salud se desplaza para satisfacer las
demandas de atencion. En el pasado las rondas

SUMMARY. This study has been carried out in
villages of Putre, Camuaroncs, Generul Lagos, and Pueblo
de Putre, located in the provinees of Arica and Parinacota,
Chile in 89 andean women in reproductive life.  From
these, 71.4% 10 95% were married or in sexual union.
The family was constituted by 4-6 people. The father is
the head of the fumily. Age at menurche was 11-13 years.
Length of menses was 3 days, and dysmenorrhca was
induced ahortion.  Lenght of breastleeding was 13 months
lor Prevalence of contraception was low. The most used
method was the intrauterine deviee. The desired number
of c!1ildrc1\ was 2-4 (75%-81%). The high rsk for extra-
marital sexual intercourses was allair with the family but
not sexual trunsmitted disease.  Sexuality was without
female libido in 71.5% of cuses. A great proportion of
women considered that initiative for sexual intercourse is
a pn:rmgmtilvc of men. The knowledge on sexuality is
very searee in most purt of the population.

rondas eran semestrales y actualmente han
llegado a ser bimestrales.

La condicion geogrdfica con alturas
que exceden los 1,500 m., clima frio y lluvio-
0, accesos dificiles sumado a la dispersién de
los poblados, no permite la existencia de Cen-
tros de Atencidn Primaria implementados en
torma permanente. por lo cual esta falencia se
suple 1) con postas rurales como las que
existen en las localidades de Putre, Visviri y
Belén y 2) con las rondas médicas.
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Dentro de este contexto, éste estudio
tuvo coma.propdsito recoger informacién que
permitiera trazar un perfil de algunas caracte-
risticas de esta poblacidn y de los conocimien-
tos sobre reproduccién humana que ellos
manejan. Los datos que se conocen al respecto
son escasos y su utilidad es insoslayable para
programar mejor las acciones de salud, espe-
cialmente de las actividades educativas.

Son objetivos del presente estudio
determinar algunas caracteristicas socio-cultu-
rales y bioldgicas de la familia en poblacién
andina de las provincias de Arica y Parinacota
e identificar algunos conocimientos sobre
reproduccién humana en esta poblacion.

MATERIAL Y METODOS

Este es un estudio descriptivo de corte
transversal, basado en la aplicacién de una
encuesta individual que permitid recopilar
datos sobre las caracteristicas socio-culturales,
y algunos conocimientos sobre reproduceidn
en la poblacién temenina andina.

El universo corresponde a las mujeres
en edad tértil que concurren a las rondas
rurales del Servicio de Salud de Arica, en las
Comunas de Putre, Camarones y General
Lagos.

La muestra quedd constitufda por 89
mujeres que aceptaron voluntariamente res-
ponder al instrumento. De éstas, 32 fueron
del pueblo de Putre, 20 de la Comuna de
Camarones, 21 de la Comuna de Putre y 16
de la Comuna de General Lagos.

Se aplicd una encuesta-cuestionario en
entrevista individual por estudiantes de ohste-
tricia previamente entrenados.  Su duracién
promedio fue de 30 minutos, manteniéndose
un ambiente adecuado para el proceso de
comunicacidn.

El procesamiento de los datos fue
digital mediante tarjetas y los resultados se
llevaron a tablas de distribucidn y grificos de
porcentajes por comunas. El pueblo de Putre
se analizd separadamente de su comuna,
debido a que su condicidn de capital de la
provincia de Parinacota establece diferencias
de recursos, densidad de poblacidn, y urbani-
zacidn, entre Otros.

Jes superiores al 50%

RESULTADOS

Caracteristicas Socio-Culturales de la Pobla-
¢ion Estudiada:

En las Comunas de Putre, Camarones
y General Lagos se encontr§ que el rango de
edad, va desde 17 a 47 afos, la mayor fre-
cuencia se observa en el rango entre 23 y 35
anos, con un promedio de 28 afos, sin dife-
rencias significativas con Putre en que el
promedio de edad es de 32 afos.

Estado Civil de la Mudres:

En todas las comunas estudiadas el
porcentajes de mujeres casadas son superiores
al 71%. Se destaca Camarones en que el
porcentaje alcanza el 95% de la muestra.

Familia:

El nimero twtal de personas que
componen el ndcleo familiar va de 2 a 13
personas. Encontrdndose las mayores frecuen-

cias entre 4 y 6 personas por familia.

En todas las comunas estudiadas, el
sustento del hogar estd dado en mayor porcen-
taje solo por el padre.

Nivel Educacional de 1y Madre:

. .El nivel de instruccién predominante
en la madre es la ensefanza basica incompleta.

No se ubservar .
e ‘ on mu jeres con P
universitaria. ' educacion

Caracterizacion Reproductiva de 1a Madre:

I}fl;:nu.rqum: La edad de inicio de la menstrua-
:_“ T,,hel presentd con mayor frecuencia en el
ango de 1 4 13 afos con porcentajes de 50%

(Comuna de General Lavos) ;
4 Putg, agos) 4 76.2% (Comu-

n-1cns‘l{'uuci:’m: La mayor frecuencia en la
duracion de 14 menstruacion es de 3 dfas
observidndose €sto en puruemﬁies ue Vaf;
desde un 40% (Comuna de Caniaron%s) aun
61.9% (Comuna de Putre). El ritmo e‘s regu-
lar EN poreentajes superiorey al 62% d;: las

Mujeres y presentan dismenorrea en porcenta-
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Paridad: La muestra de las 3 Comunas pre-
sentd un promedio de 3.9 hijos por mujer, en
tanto en el pueblo de Putre se encontré un
promedio de 5.1 hijos.

Abortos: El porcentaje de abortos fue muy
bajo; de 0.0% a 3.6% del total de embarazos
del grupo estudiado y todos fueron declarados
como espontdneos.

Lactanciua:

Duracion: La lactancia se mantiene en prome-
dio durante 12.8 meses en las 3 comunas y 9.4
meses en el pueblo de Putre. La mayores
trecuencias se concentran alrededor de los 9
meses en las 3 comunas y 5 meses en el
pueblo de Putre (Tablas 1y 2).

TABLA .- Ticmpo de lactancia: Comunas de Putre, Camarones y General Lugos.

Mescs de Irecucncin hi yi yifi
Lactancia
1-4.9 4 0.08 2.95 11.80
5.8.9 6 0.11 6.95 41.70
9.12.9 2] 0.40 10.95 229,95
13-16.9 10 0.19 14.95 149.50
17- 209 7 0.13 18.95 132.65
21-24.9 5 0.09 22.95 114.75
Promedio de durncion de lu Jactancin [ud de 2.8 meses
Tabla 2.- Tiempo de lactancia: Puchlo de Putre
Meses de [recuencia hi yi yi i
Luclancia
1-4.9 5 0.16 2.95 14.75
5.8.9 I 0.35 6.95 76.45
9-12.9 9 0.29 10.95 98.55
13-16.9 4 0.13 14.95 59.80
17-20.9 | 0.03 18.95 18.95
2]1-24.9 1 0.03 22,95 22.95

El promcdio de duracion de by lactuncia fue de 9.4 meses

Regulacion de la Fecundidad: Manifestaron
ser usuarias de métedos anticoneeptivos (M. A-
.C). desde un 23.9% (Comuna de Putre) a un
44.0% (Pueblo de Putre). De éstas se obser-
v que el método mds usado son los dispositi-
vos intrauterinos (D.[.U) en porcentajes que
oscilan entre 36.4% (Comuna de Putre) y un
77.8% (Comuna de Camarones),

Al preguntarse por el nimero de
hijos que desearfan tener, las mayores fre-
cuencias se dieron en el rango de 2 4 4 hijos
con porcentajes (ue van desde un 73.0% a un
81%.

Sexualidad:

Riesgo de la conducta sexuul promiscua: El
mayor problema ¢ue se asigna a esta conducta

es el de crear conflicto familiar en porcentajes
que van desde un 34.4% (P. de Putre) a un
68.7% (C. de General Lagos). Se asignan en
peligro de contagio con entermedad sexual-
mente transmisible (E.T.S) en porcentajes que
van desde un 4.8 % (Columna de Putre) a4 un
40.6% (P. de Putre).

Se observaron hajos porcentajes que
consideran que la promiscuidad expone a
problemas con la tamilia, embarazos no desea-
dos y riesgo de contagio con una E.T.S.| éstas
son: 5%, 6.2% y 9.5% en las comunas y un
21.9% en el Puehlo de Putre.

Actividad Sexual: El promedio de edad de
inicio de la vida sexual es de 18.5 afios en las
3 comunas y de 17 afos en el P. de Putre.
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La frecuencia de la actividad sexual
en las mujeres con vida sexual activa en ma-
yor porcentaje es de | vez por semadna: estos
porcentajes van desde 43.7% (P. de Putre) a
un 60.0% (C. de Putre).

El apetito sexual no estd presente en
porcentajes que oscilan entre el 71.5% (C. de
Putre) y el 20% (C. de Camarones).

Llegan al orgasmo desde un 31.3%
(C. de General Lagos) aun 100% (C. de Pu-
tre).

Estiman que la iniciativa en el acto
coital la puede presentar la mujer, en porcen-
tajes que sélo van desde un 6.3% (C. de
General Lagos) a un 14.3% (C. de Putre).
Una excepcidn a esta tendencia es la C. de
Camarones en que un 65.0% opina, de esta
manera. :

Condiciones para tener relaciones sexuales:
La alternativa que presentd lus mayores fre-
cuencias fue que era necesariv casarse pard
tener actividad sexual en porcentajes que
oscilan entre 43.4% (Comuna de General
Lagos) y 59.4% (P. de Putre).

Fisiologia Reproductiva

Genitales externos: ldentifican correctamente
los genitales externos, los vrificios de salida
de orina. menstruacion y heces ftecales, el
18.7% de las mujeres de C. de General La-
gos, y el 37.5% en P. de Puure,

Vagina: Un Porcentaje elevado de mujeres
reconocen que un mismo orificio permite la
salida de la menstruacion. del feto y la intro-
duccién del pene: 71.9% (P. de Putre) a un
90.4% (C. de Putre), excepto en la Comuna
de General Lagos en que lo reconoce ¢l 25%
de las encuestadas. En una pregunta abierta
sobre el nombre del Grgano que permite la
salida de la menstruacidn, los porcentajes de
mujeres que responden correctamente van
desde un 0.0% (C. de General Lagos) a un
35% (C. de Camarones).

En cuanto al nombre del drgano que
permite la introduccidn del pene. aumenta
discretamente el porcentaje de  respuestas
correctas: 19.0% (C. de Putre) a 40% (C. de

Camarones).

Utero: Al preguntar en forma general donde
se ubica el feto en el cuerpo de la madre,
porcentajes superiores al 60%, sefialan que es
un -6rgano especial-. Ante la pregunta directa
sobre el nombre de este ¢rgano, porcentajes
que van desde un 38% (C. de General Lagos)
a un 45% (C. de Camarones) responden
correctamente,

Causu del embarazo: Porcentajes superiores
al 62.0% de las mujeres encuestadas recono-
cen que es necesario el contacto genital para
que haya embarazo.

‘ La alternativa mds precisa que se
usd fue "la relacidn sexual fuera del periodo
menstrual” y €sta fue seleccionada en porcen-
tajes que van desde un 38% (C. de Putre) a un
56.2% (P. de Putre). Hace excepcicn la C. de

General Lagos en que este porcentaje solo
alcanza a un 6.2%.

Sintomas de Embarazo: Porcentajes superio-
res al 65% de la muestra de los 4 grupos.
reconocen como sintoma de embarazo. la
presencia de amenorrea. ,

Sintomas de Parto: Porcentajes superiores al
67.0% reconocen que el trabajo de parto se
inicla con contraceiones uterinas seguidas

DISCUSION

Las caracteristicas del grupo estudia-
do corresponden a lo esperado para una pobla-
cién femenina en edad fértil de la region
andina chilena (1). El hombre es el Jefe de la
Familia y debe responder por su sustento.
alimentacion y vestuario (4). Esta afirmacién
es consistente con 1o enunciado en este traba-
jo.  En el mismo texto se sefiala que estos
pueblos otorgan importancia al matrimonio
civil y religioso.

El nimero de hijus tambidn es
consecuente con los requerimientos que se
plantean d la vida de trabajo agricola y gana-
dero propio de estas poblaciones. que utilizan
la mano de obra de la familia para recabar
mayores ingresos econdmicos,

La caracterizacion  reproductiva,
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también es muy consistente con el tipo de
poblacién estudiada.  Los nacimientos se
espacfan con frecuencia por la lactancia pro-
longada y el dfficil acceso al control de salud
hace dificil el uso de métodos anticonceptivos,
asf mismo el valor cultural que se asigna a los
hijos, explica ¢l que no se recurra al aborto
como medio de regulacidn de la fecundidad.

La sexualidad se ve condicionada
por un fuerte machismo que limita la expre-
sién de estos sentimientos en las mujeres,
cuyo rol principal es el ser trabajadoras y
sumisas. .

Respecto a los conocimientos sobre
sus Grganos reproductivos se encontrd que i
bien no conocen en forma precisa la anatomia
y fisiologfa reproductiva tienen nociones
generales sobre estas materias.

En conclusidn. los resultados del
presente estudio demuestran que €sta pobla-
cién presenta patrones cul[_urztles referentes a
la reproduccién que son diferentes a lo .uhscr—
vado en las ciudades de Chile, consolidando
en éstas poblaciones el matrimonio como un
sustento fundamental en el desarrollo de la

familia.
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CONTRIBUCION ECUATORIANA

AL CONTROL DEL BOCIO ENDEMICO

Dr. R. Fierro Benitez

ANTECEDENTES

PRIMERA PARTE

Una encuesta realizada a nivel
nacional por el Instituto Nacional de Nutricién
a finales de la década de los afios 50, demos-
tré que el bocio endémico era en nuestro pafs
un grave problema de la Salud Publica. Fué la
base para que entre nosotros se iniciaran
estudios sistemdticos sobre este capftulo de la
biopatologfa andina (1), a tiempo que también
se abordaba el tema de su profilaxis (2). Hasta
entonces nada habfa hecho el pafs para comba-
tir lo que denominamos "el gran mal andino",
pese a que sus consecuencias devastadoras
eran conocidas y desde muy antiguo (3-5); a
pesar de las voces admonitivas de médicos
ecuatorianos de la talla de Gualberto Arcos
(6), y de que habfan transcurrido cerca de 40
aflos en que, luego de las contundentes obser-
vaciones de Marine (7). En Suiza se utilizé
con éxito la yodacién de la sal para consumo
comunitario, como método de prevencién del
bocio y del cretinismo endémicos (8). La
situacién de nuestro pafs, en este aspecto, no
era singular: hasta los afios cincuentas eran
contados los paises que habfan implementado
medidas profil4cticas, tanto que de frente a la
gravedad extrema que de un problema que
afectaba a millones de personas en el mundo,
la Organizacién Mundial de Salud considerd
de su obligacién abordar frontalmente el
problema que lo calificé de prioritario dentro
de la Medicina Social (9). Pese a cuanto se
hizo, magras fueron las respuestas de los
pafses interesados: pocos fuero los pafses que
yodizaron la sal. Es asf que dicha Organiza-
cién inici6 la busqueda de medidas profildcti-
cas alternativas en la década de los afios
sesenta. En nuestro continente la Organizacién
Panamericana de la Salud contribuyé a tal
empeiio de manera decisiva, y estimuld a los
Investigadores biomédicos a iniciar estudios

pilotos para lograr tal fin. Es en estas circuns-
tancias que se inicia nuestra presencia en el
campo de la salud ptblica mundial.

Hasta los afos cincuentas lo que no
admitfa duda era que el bocio endémico (pre-
valencia mayor de 10 por ciento), en la mayor
parte de la regién altoandina, se debfa a la
carencia crénica de yodo en la alimentacion.
El primero en definir tal relacién fué el cientf-
fico frances M. Boussingault, a quien a los
inicios del siglo XIX hizo observaciones
histéricas en los territorios del Nuevo Reino
de Granada, o Nueva Granada, del cual for-
mdbamos parte (10). Tal definicién pudo
hacerlo en base a la observacién de que los
pueblos que consumfan la sal proveniente de
"las salinas yod(feras de los andes" no presen-
taban bocio, a diferencia de quienes utilizaban
la sal proveniente "de.la mar del Sur" (del
Océano Pacffico), carente de yodo. Aparte de
este hecho consagrado, otros aspectos relacio-
nados con la deficiencia de yodo no habfan
sido definidos aiin con propiedad. Tanto que
en los textos de mediados del presente siglo no
era clara la diferenciacién entre cretinismo e

hipotiroidismo, por ejemplo.

También en este tema nuestra contri-
bucién se hizo presente. En efecto, estudios
efectuados contemporaneamente por investiga-
dores australianos, belgas, holandeses (11-13)
y por ecuatorianos (14-15) situaron el proble-
ma: el cretinismo endémico era un sfndrome
diferente al hipotiroidismo, y se describieron
tres variedades: el cretinismo endémico neuro-
16gico, el cretinismo endémico mixedematoso
y el cretinismo endémico mixto, una mezcla
de neuroldgico y mixedematoso (16-17). El
prevalente en la region andina, y de acuerdo a
nuestros estudios, plenamente confirmados
después, era el neuroldgico (14-15), siendo el
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mixedematoso extremadamente raro entre los
pueblos altoandinos. Pero habfa algo més,
mucho mds, en las comunidades serranas
estudiadas por los ecuatorianos a partir de
1962 y que se desenvolvian en carencia créni-
ca de yodo. Aparte del bocio y del cretinismo
endémicos, identificamos otros trastornos:
deficiencia mental severa en sujetos por otra
parte aparentemente normales; sordomudez en
sujetos también dparentemente  normales:
franco retardo del desarrollo neuromotor en
nifos que también -podia considerdrseles en
otros aspectos; y lo mds importante de todo:
que la deficiencia mental en las comunidades
con bocio y cretinismo cubrfa un amplio
espectro que iba desde los casos extremos de
retardo mental hasta la subnormalidad que la
presentaban porcentajes altamente significa-
tivos de los sujetos aparentemente normales
(18,19). Es lo que denominamos "RETARDO
MENTAL ENDEMICO" (20). Estos hallgz-
gos, especialmente el dltimo, conmocionaron
a la comunidad cientifica internacional. Tanto
que este descubrimiento fue citado en el
"Texbook of Medicine" de Beeson y Moder-
mott, antiguo Cécil (21). y en el tratado de
Endocrinologia de J.L.De Groot (22), como
de nuestra autorfa. También fuimos nosotros
los primeros en iniciar. en 1981, un programa
piloto de tamizacion de hipotiroidismo neo-
natal. Los resultados demostraron prevalencia
de esta variedad de hipotiroidismo muy supe-
riores a los reportados en los paises desarro-
llados (23). Por otra parte. y desde los inicios
de nuestras investigaciones  biopatoldgicas
fuimos categdricos en insistir que lo que
estdbamos evidenciando se debfd no tan solo
a la deficiencia de yodo sino a la concurrencia
de la malnutricidn proteica-energética severa
en que también se debatian las poblaciones
estudiadas  (2-5,14,15,18,19,21-25).  Estas
observaciones, también tfueron complicando el
problema a escala mundial, una vez que
practicamente no habia drea en el mundo que
sufriera de deficiencia de yodo y que contem-
poraneamente no padeciera también de malnu-

tricién.
SEGUNDA PARTE

Es en estas circunstancias, dentro del
mencionado marco de referencia, que Hegd a
nuestro conocimiento que McCullagh en 1963
(21) y Hennessy en 1964 (28) habian emplea-
do el aceite yodado de depdsito, administrado

por via intramuscular, como método de profi-
laxis del bocio endémico en comunidades
altamente endemizadas de Nueva Guinea.
Dicho método se comprobé ser efectivo y
SEEUro en cuanto a que no se demostraron
efectos adversos. Se trataba de una alternativa
con la cual podia corregirse la deficiencia de
yodo de manera rdpida, y de esta manera
tratarse y prevenirse el bocio endémico y otros
desdrdenes debidos a carencia crénica del
halégeno. Lo senalado cobraba especial signi-
ficado para aquellas 4reas del mundo en las
que la endemia bociosa era severa, y no se
vefa en el inmediato futuro posibilidades reales
de que se contara con programas eficientes de
yodacion de la sal . La administracién de
aceite yodado de depdsito partfa de la base que
el yodo que ingresaba al organismo en cantida-
des considerables se almacenaba en el tejido
adiposo desde donde la gldndula tiroidea se
hacia de "materia prima” pard biosintetizar sus
hormonas. Las experiencias de McCullagh y
Hennessy no llegaron a determinar 1a vida util
de tal procedimiento profildctico: es decir, el
laps}() que mediaba entre la administracién del
aceite yodado y el retorno a las cifras basales
de la excrecidn urinaria de yodo, pardmetro
reciproco de la ingesta.

Con estos antecedentes, en 1966,
con los auspicios de la Organizacién Paname-
ricana de la Salud, fuimos los primeros en
utilizar, a escala comunitaria, el nuevo méto-
do. Se trataba de iniciar un programa llamado
a establecer numerosos elementos de conoci-
miento, lo cual conducirfa g que los organis-
mos internacionales y las autoridades naciona-
les cleT salud utilizargn e aceite yodado de
depdsito en grandes masas poblacionales que
se hallaban en riesgo, tanto en América como
en Asia y Africa. Lo cual al presente es una
realidad, y una aportacién ecuatoriana a 12
Salud Piblica internacional

Cuando iniciamos el programd,
RUESro pals no contaba con  sal yodada. ES
tan solo en 1969 que ¢l Congreso Nacional
expide la ley por la cual se obliga a que la sal
para consumo humano sea yodada. Sin embar-
go hasta 1978 el pais no habia logrado imple-
mentar apropiadamente dichy medida proﬁ—
ldctica. Hasta 1981 mds del 50 por ciento de
la poblacidn campesina continuaba en deficien-
cia de yodo. Es tan solo en los dltimos seis
anos que el programa nacional de yodacion dé
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la sal ha entrado en una etapa de eficiencia, en
base al control adecuado, tanto a nivel de
fabrica como de consumidor. Pese a ello, al
menos un 15 por ciento del campesinado
serrano no consume sal yodada, de acuerdo a4
nuestras observaciones mds recientes.

El presente trabajo de investigacion
se refiere unicamente a los efectos de la co-
rreccion de la deficiencia crénica de yodo, por
medio de la administracion intramuscular de
aceie yodado, sobre los desordenes relaciona-
dos con tal deficiencia.

EL PROGRAMA: MATERIAL-Y METO-
DOS

El programa lo iniciamos en Marzo
de 1966, en dos comunidades campesinas
serranas: Tocachi y La Esperanza (29-31). Por
aquel entonces estas dos poblaciones, vecinas,
eran similares en cuanto a aislamiento, cam-
posicidn étnica, grado de deficiencia de yodo
y condiciones socio-econdmicas (malnutricidn-
proteico-energética, ingreso anual per cdpita,
deprivacidn cultural, etc.). Presentaban simila-
res prevalencia de bocio y de cretinismo
endémicos. Aquel mes de Marzo de 1966, la
poblacién total de Tocachi fue tratada por
medio de administracidn intramuscular de
aceite yodado (Ethiodol): La Esperanza,
permanecié como poblacidn control. Todas las
mujeres de edad fértil y los nifos que habian
nacido en Tocachi fueron reinyectados o
inyectados en 1970,1974, 1978, 1982, 1986y
1991. Todos los nifios que fueron naciendo
con posterioridad a la iniciacidn del programa
fueron examinados a tiempo del nacimiento y
a edades claves del desarrollo: tanto su creci-
miento fisico como su maduracion neuro-
motora fue estudiada hasta que cumplian 5
afos de edad (32-33). Esta parte del programa
concluyd en 1973. Aquel aio, la capacidad
intelectual de los nifios que tenfan de 3 4 7
afios de edad fue estudiada (34). En 1981
iniciamos el subprograma relacionado con el
despitaje del hipotiroidismo neonatal (35).
También en 1981, en los sujetos que habfan
nacido de Octubre de 1966 a 1973 (y que
tenfan, por consiguiente de 8 a 15 afos) los
efectos del aceite yodado sobre el desarrollo
psiconeuroldgico tue estudiado por medio de
pruebas previamente adaptadas y estandariza-
das (34,36-41) y por la evaluacion de la
escolaridad y el rendimiento escolar. En Octu-
bre de 1987 efectuamos un estudio de segui-

miento de todos aquellos sujetos a quienes se
les evalud en 1981, en términos de ocupacién
y migracion.

También la prevalencia del bocio ha
sido evaluada perfodicamente en ambas comu-
nicdades. La dltima encuesta, sobre la pobla-
cidn total, tuvo lugar en 1991. La clasificacién
empleada desde 1966 fue recomendada por la
Organizacién Panamericana de la Salud (42),
en cuya definicién participamos.

A partir de 1988, nuestros esfuerzos
se han orientado a dilucidar ciertos aspectos de
la utilizacién del aceite yodado de depdsito
que permanecfan ignorados. Tal los efectos de
la malnutricién sobre su "vida qtil", ya repor-
tado (43), y la excrecidn de yodo por leche
materna cuando el aceite yodado es adminis-
trado oral o intramuscular, asf como también
su "vida til" cuando se lo administra por esas
vlas a ninos menores de tres afos. Estas dos
dltimas investigaciones se hallan conclufdas y
en proceso de tabulacién y andlisis de los
resultados.

EL PROGRAMA: RESULTADOS

PRIMERA PARTE

Para la interpretacidn de los resultados
obtenidos hasta 1973, es decir en nifios de
hasta 7 afos de edad, se utilizo la siguiente
clasificacién: a) "Nifos tratados tempranamen-
te" (NTT): aquellos nacidos de madres a
quienes se les tratd antes del segundo trimestre
del embarazo o antes de la concepcién; b)
"Nifos tratados tardfamente” (NTTar.): aque-
llos nacidos de madres que fueron tratadas en
cualquier momento a partir del 2do trimestre
del embarazo en adelante, y c¢) "Nifios no
tratados” (NNT): son lus nifos que nacieron
en la poblacién control a partir de 1966.

Los resultados pueden resumirse
como sigue: En nifios tratados tempranamente:
1) Se previno el bocio y la sordomudez; 2)
Mejord significativamente la funcién matora
gruesa y la actividad retleja, en relacion a los
NNT: 3) Tanto en los NNT como en los
NTTar y en los NNT el desarrollo neuromo-
tor, globalmente considerado, se hallé retardo
en relacion a los estandares utilizados (32, 33,
40-46); 4) No se halld un solo caso de lo que
denominamos  “retardo  neuromotor  global
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grave" (45) tanto en NTT como en los NT-
Tar. El 2 por ciento de los NNT presentaron
dicho cuadro: retardo profundo en todas las
cuatro grandes dreas del desarrollo neuro-
motor (personal-social, maduracion refleja,
lingufstica y motora). Seis de los diez nifos
que presentaron tal retardo fallecieron antes de
los dos afos de edad. La capacidad mental de
los cuatro nifos supervivientes se halld severa-
mente retrazada (QI menor de 40), y fueron
diagnosticados de cretinos endémicos. Uno de
estos cuatro nifnos presentd ademds hipotiroi-
dismo; con la particularidad que tanto su
madre como los padres de ella eran también
hipotiroideos (47); 5) El crecimiento fisico tue
similar en los tres grupos de nifos, y 6) En
los tres grupos. el rendimiento intelectual en
términos de su capacidad mental fue modesta
a juzgar por los Cuocientes Intelectuales (QI)
logrados. Con las siguientes matizaciones: En
los NTT: a) Cuando la distribucion de |os
valores de los Cuocientes Intelectules (Qls)
fueron graficados, la curva resultante mostrd
una clara tendencia hacia la normalidad, y b)
No se hallé un solo caso con dehuenua
mental protunda (QI menor a 50); En NTTar.:
a) La curva mostrd una clara tendencia  en
direccidn a la deficiencia mental; b) 8 por
ciento de ellos presentaron Qls menores a 50
(c_[ef'menc:a mental profunda) (es decir se
dieron casos de retardo mental severo sin
sordomudez), y ¢) El espectro de la capacidad
intelectual fue extenso. y cubria todas las
categorias mentales, al igual que ocurria entre
los NNT (48-50).

SEGUNDA PARTE

En 1981, en nifos que habfan nacido de
Octubre de 1966 a Octubre de 1973 (cuando
ellos tenfan de 8 a 15) los resultados fueron
los siguientes (aqui el término “Ninos Trata-
dos” (NT) se refiere a aquellos que nacieron
de madres que fueron tratadas antes de la
concepeidn o durante el primer trimestre del
embarazo: y Ninos no Tratados (NNT) aque-
llos que nacieron en la poblacidn control en el
mismo lapso: 1) El porcentaje de NNT que
salieron de la escuela por incapacidad mental
fue mayor en mds del doble que el de los NT
(13.3% vs. 5.4%): 2) El rendimiento escolar
fue mejor en los NT en términos del grado de
escolaridad al que llegaron, afos repetidos,
calificaciones obtenidas, ete.: 3) No se halla-
ron diferencias significativas entre los NT y

los NNT en cuanto a los resultados obtenidos
con los tests de Terman-Merrill, Wechsler y
Goodenough; 4) Los NT fueron mucho més
capaces que los NNT con el Test de Bender,
El cual evalia la integracion de las tunciones
sobre la base de items viso-motores. Igual
diferencia se obtuvo con el Test de Goddard,
el cual basicamente evalda el desarrollo psico-
motor; 5) Los NT fueron algo mds aptos con
el Test de Raven. Tanto en los NT como los
NNT el rendimiento escolar tue deficiente,
especialmente en lectura, escritura y matemdti-
cas, sin embargo los NNT presentaron un
menor rendimiento en dichas dreas. Los pro-
blemas hallados no  pudieron atribuirse a
dislexia o disgrafia . sino a un retardo global
acompanado de un bhajo nivel de comprension
de lo que los nifos lefan o escribian, bajo
nivel de abstracion y generalizacidon, deficiente
vocabulario, inestabilidad motora y, lo que
mds impresiona, una memoria muy débil (51,
524

TERCERA PARTE

En cuanto al subprograma relacionado con
la  bisqueda (screening) del hipotiroidismo
neonatal, no se halld un solo caso de hipotiroi-
dismo entre los nifos tratados tardia o tempra-
namente. La prevalencia del hipotiroidismo
neonatal entre los nifos no tratados fue del
1.68%. Ademds. ¢l 3.5% de las madres de la
poblacidn no tratada presentd también hipoti-
roidismo. Dos de las ocho mujeres diagnosti-
cadas como hipotiroideas tuvieron 2 ninos que
fueron también hipotiroideos (53).

CUARTA PARTE

En la encuesta realizada en 1986, es decir
huego de 20 afos de iniciado el Pr ograma. los
resultados se resumen en la tabla 1 (54): Es
decir: en tanto la poblacion no tratada, La
Esperanza, la prevalencia de bocio se redujo
enun 15%, en la tratada. Tocachi. lreduccion
fue del 75%. Sin embargo el dato m4s signifi-
cativo lo obtuvimos comparando las pre\falen-
clas en sujetos mayores y menores de 20 anos.

Los resultados constan en 1a tabla 2

Es decir 10s sujetos de hasta 20 afios
de edad constituian un universo libre de bocio
endémico. Lo cual se incluye. por su signifi-
cacion, en un hecho histdrico dentro de 10s
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Tabla 1.- Prevalencia de Bocio(%) ¢n Toecuchi y la Esperanza, Ecuador

ANO TOCACHI LA ESPERANZA
1966 69.7 52.8
1986 17.5 44.8
Tabla 2.- Tamaiio de lu tiroides en Tocachi, 1986
GRADO Menores Mayores
20 unos 20 unos
Oa 65.2 5172
Oh 293 11.2
1 54 29.7
1l 6.1
111 o 1.0
BOCIO 5.4 36.9

anales de la biopatologia andina.
QUINTA PARTE

En Octubre de 1987 efectuamos un
estudio de seguimiento de quienes habian
nacido bajo el programa de Octubre, 66 a
Octubre, 72 (sujetos de hasta 21 afos). un
mayor porcentaje de las personas tratadas
ingresaron a escuelas téenicas, al colegio y d
la universidad. El nimero de artesanos tue
igualmente mayor entre los tratados. La psico-
motridad tambiénfue mayor en ellos, y la
diferencia con los no tratados fue significativa
(p <0.05). Igualmente la integracidn de fun-
ciones, en base a items viso-motores, fue
netamente superior en los tratados, Dicha
integracién fue normal en el 75% de ellos,
frente al 56% de los no tratados (55).

RESUMEN DE LOS RESULTADOS

.l.) Tanto la correcién "temprana” como la
tardia" lograron prevenir el bocio endémico,
el cretinismo endémico (el cuadro completo),
el hipotiroidismo neonatal endémico, la sordo-
Mudez endémica. y produjeron una neta mejo-
rfa de la maduracion refleja y la psicomo-
tricidad. '

2) Tan s6lo la correcidn "temprana” previno
el retardo mental protundo.

3) Tanto en el universo tratado "temprana-

mente” como en el tratado "tardfamente" un
porcentaje significativo presentd subnormali-
dad intelectual.

4) El crecimiento tisico no se incrementé en
todo el universo wtratado en relacién al no
tratado.

CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos nos llevan
a interpretarlos a la luz de los siguientes
hechos: a) El desarrollo cerebral se inicia en
etapas tempranas de la embriogénesis: aproxi-
madamente a las 7ma. semana de la gestacidn;
b) La biosintesis hormonal se inicia en la
tiroides fetal a las 12 semanas de la gestacion;
¢) El desarrollo coclear se inicia al comienzo
del segundo trimestre de la gestacion, y d) La
malnutricién proteico-energética y la depriva-
¢ién cultural se han matenido en iguales térmi-
nos. en las poblaciones estudiadas, durante el
lapso de 25 afios que cubre el Programa de
investigacién, motivo de esta comunicacion.

Sobre las bases mencionadas se
concluye: 1) Que la deficiencia mental profun-
da se debe v a un "estado de hipotiroidismo"
de la gestante 0 4 una accion extratiroidea del
yodo, lo cual atectaria el desarrollo cerebral
en etapas tempranas de la embriogénesis cuan-
do ain no funciona la tiroides fetal; 2) La
sordomudez (mudez secundaria o sordera) se
halla en relacidn con el funcionamiento de la
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tiroides fetal, y se debe a hipotiroidismo fetal;
3) A la correcidn del hipotiroidismo fetal debe
atribuirse el mejor desarrollo de la madu-
racién retleja, la integracidn de funciones y la
psicomotricidad; 4) La subnormalidad mental,
presente también en el universo tratado, debe
atribuirse a otros factores que no son la defi-
ciencia de yodo, entre los que destacan la
malnutrticién proteico-energética y la depriva-
cién cultural; 5) No se incrementd sisgniticati-
vamente el crecimiento fisico en el universo
tratado, una vez que no se corrigid contempo-
rdneamente la malnutricion, y 6) El cuadro de
“retardo neuromotor global grave”, el cretinis-
mo endémico, debe atribuirse a la concurren-
cia en el mismo sujeto de hipotiroidismo
debido a la carencia de yodo, y de la malnu-
tricién proteico-energética. En efecto, tanto el
hipotiroidismo como la malnutricidn producen
alteraciones en la mielinogénesis y en la mieli-
nizacién. Dicho cuadro serfa la consecuengia
de una potenciada alteracion de la mielinogé-
nesis y de la mielinizacidn, segin sugieren
nuestras investigaciones en ratas (56).
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