Cambios en la Funcion Inmune con la Edad

El envejecimiento se asocia a una serie de cambios
en el Sistema Inmune del individuo, lo cual se conoce
como Inmunosenescencia. Esta se define como un
estado de disregulacidon del Sistema Inmune, lo cual
se manifiesta en una menor capacidad de respuesta
inmunolégica y no en una inmunodeficiencia propia-
mente tal. Hay una declinacion gradual de la respuesta
inmune celular y humoral, estrechdndose especialmente
el espectro funcional de ésta, lo cual se expresa en un
aumento de las tasas de morbilidad y mortalidad por
infecciones, neoplasias y fendmenos autoinmunes.

A pesar de que es clara la disminucién de la res-
puesta inmune protectora en el anciano, los mecanis-
mos precisos de ésta son pobremente conocidos.

El primer cambio evidente esla involucion del timo,
con la consiguiente disminucién en la produccion de lin-
focitos T virgenes, disminuyendo con ello la capacidad
de montar una respuesta inmune celular contra neoan-
tigenos. Pese a esto, el namero de linfocitos T periféri-
cos no disminuye, debido a la existencia de clones de
linfocitos T de memoria.

Uno de los primeros signos de disminucion de la
inmunidad celular que pueden pesquisarse in vivo en
los ancianos, es la alteracion de la respuesta de hiper-
sensibilidad retardada cutanea. También se ha demos-
trado una declinacion de la respuesta proliferativa de
células T a mitogenos, lo cual puede deberse a una dis-
minuciéon del namero y funcién de los linfocitos T o a
una disminucién de las células accesorias o de ambos.

Existe una disminucién en la produccion de IL-2
y una menor expresion del receptor de IL-2 de alta
afinidad en linfocitos T provenientes de ancianos. En
cambio, las citoquinas Th2: IL-4 e IL-6, estdn aumen-
tadas.

Hay una disminucion en la produccion de linfoci-
tos B, debido a una disminucioén en los linfocitos pre-B
de la médula 6sea, los cuales tienen una especial sus-
ceptibilidad a sufrir apoptosis. Sin embargo, el niimero
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de linfocitos B se mantiene, debido a la presencia de
linfocitos B de memoria y a la capacidad de autorre-
novacién a nivel local. La diversidad del repertorio B
también se ve afectada y agravada por cualquier evento
inmunodepresor.

La respuesta de anticuerpos a antigenos T depen-
dientes (antigenos proteicos) estd disminuida y la
respuesta a antigenos T independientes (ejemplo: lipo-
polisacaridos) tiene una menor duracién, razon por la
cual los ancianos deben ser vacunados con mayor fre-
cuencia. Los niveles de inmunoglobulinas no disminu-
yen con la edad, pero si, la afinidad de los anticuerpos.

Existe un aumento progresivo de los linfocitos B
CD5 (+), lo que se expresa en una mayor frecuencia de
autoanticuerpos séricos, la mayoria a titulo bajo, diri-
gida contra autoantigenos como nucleoproteinas, IgG o
tiroglobulinas. Esto no se traduce en un mayor ntimero
de enfermedades autoinmunes, con la excepciéon de
Tiroiditis Autoinmune y de Anemia Perniciosa.

Ademés, los ancianos presentan con mayor frecuen-
cia linfomas y leucemias linfociticas crénicas, represen-
tando esta dltima una expansion clonal de linfocitos B
CD5 (+).

Con respecto a la inmunidad inespecifica, ésta se
altera en menor grado, hay un aumento en el nimero
de las células Natural Killer y de monocitos activados.
Los granulocitos presentan una disminucion de la acti-
vidad fagocitica y del estallido respiratorio.

A continuacidn, revisaremos las patologias mas fre-
cuentes en los ancianos.

1) Infecciones: representan la principal causa de
morbimortalidad en este grupo etario. Dentro de éstas
las mas frecuentes son:

— Neumonia: principal causa de morbilidad y la
cuarta causa de mortalidad en el mayor de 75 afios.
La etiologia més frecuente: Streptrococcus neumoniae,
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bacilos Gram negativos: Klebsiella sp, Haemophilus
influenzae, Escherichia coli y Staphylococcus aureus,
ademés de infecciones mixtas. Con respecto a los virus,
el virus influenza es el que causa mayores estragos.

— La infeccion por Mycobacterium tuberculosis
ocurre con una frecuencia desproporcionada y se asocia
con una mayor tasa de mortalidad La prueba de hiper-
sensibilidad retardada cutdnea a tuberculina (PPD)
puede ser negativa, debido a que la reactividad a este
antigeno se desvanece con la edad.

— Infeccion del tracto urinario: la incidencia
aumenta con la edad; es el tipo yla causa mas frecuente
de sepsis por bacilos Gram negativos en el anciano.

— Herpes zoster: debido al deterioro de la inmuni-
dad celular puede haber reactivaciéon del virus varicela
zoster, presentandose un herpes zoster, cuyo sitio mas
comun son las raices nerviosas T3 a L2 y la rama oftal-
mica del V par.

2) Autoinmunidad: los autoanticuerpos se ven
con una frecuencia de 10% a 15% en el adulto mayor de
60 anos. Habitualmente, los anticuerpos no organoes-
pecificos son mas frecuentes que los organoespecificos.
Se encuentran comtinmente anticuerpos antinucleares,
anticuerpos anti-DNA, factor reumatoide, anticuerpos
antitiroglobulinas, anticuerpos anticélulas parietales y
anticuerpos antiglébulos rojos. Generalmente, a titulos
bajos y la mayor parte de ellos no son patogénicos.

Dentro de las enfermedades autoinmunes que se
presentan con mayor frecuencia en este grupo se encuen-
tra la Tiroiditis de Hashimoto, la cual ha sido descrita

52 Reumatologia 2004; 20(2):51-52

en un 4% a 8% de los ancianos; sin embargo es frecuen-
temente subdiagnosticada.

3) Neoplasias: la teoria de la inmunovigilancia
sugiere que las células neoplésicas son eliminadas per-
manentemente por el sistema inmune; sin embargo,
debido a la disminucién dela actividad de éste, aumenta
el riesgo de desarrollar un cancer.

Dentro de las neoplasias destacan el cancer de
mama, colon, prostata, pulmén y neoplasias hemato-
légicas como: Leucemia mieloide crénica, Leucemia
linfocitica crénica, Mieloma miultiple y Linfoma no
Hogdkin.

Algunas delas medidas recomendadas en el manejo
de la inmunosenescencia son las inmunizaciones para
la prevencion de infecciones, ademas del ejercicio y
la nutricién con ciertos micronutrientes y probioticos,
para revertir algunas de las alteraciones inmunolégicas
descritas.
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