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 Temario:
 • Epidemiología
 • Cambios en sistema inmune asociados al
 envejecimiento- “Inmunosenescencia”
 • Otros cambios biológicos propios del
 envejecimiento que predisponen a infecciones
 • Algunas intervenciones propuestas
 • Conclusiones
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 Epidemiología
 Esperanza de vida MUNDIAL: promedio 71,4 años. Subió 5 años entre 2000- 2015.
 Desigualdad: Sierra Leona: 50 años
 Japón: 86,8 años
 USA – Esperanza de vida al nacer:
 -1900 = prom 47años; 1996 =76años
 - 2007 = 78 años (75a hombres y 80a mujeres)
 - 2015= 77 hombres y 82 años mujeres
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 Epidemiología
 Chile
 2002: Expectativa de vida :78 años (75 h y 81 m),
 % Adultos mayores: 11.4 % (> 60 años)
 2017: expect vida 80,5 años
 (77h y 83m), y 17% AM
 *Población total: 17 millones (AM: 3 mill aprox) Tasa de fecundidad: 1.8/mujer
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 Esperanza de vida al nacer
 Chile 1990-2016 (INE)
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 Chile se está transformando...
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 Chile: % personas mayores
 2017: 1 de cada 9 personas es >65 años
 2050: 1 de cada 4 (25%) serán AM
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 Morbimortalidad en Chile y el mundo
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 Epidemiología Chile: INE
 Causas de muerte en AM Chile:
 1° Enf Cerebrovasc
 2° Cánceres
 3° IAM y enf cardiovascular
 5° Neumonia (4-5%)
 Infecciones: causa primaria de mortalidad en 1/3 de >65 años.
 Morbilidad: agrava/descompensa enf de base, y se predispone a deterioro funcional
 Neumonia e Influenza: dentro de las top 10 causas de muerte en >65años
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 Incidencia de NAC, por edad
 0
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 <5 5-14 15-29 30-44 45-59 60-74 >75
 Edad (años)
 Incidencia de NAC por Edad, 1981-1982, Finlandia4
 Jokinen C, et al. Am J Epidemiol. 1993;137:977-988.
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 <2 2-4 5-17 18-34 35-49 50-64 65-79 >80
 Todas las Enfermedades InvasivasBacteriemiaMeningitisNeumonía
 Robinson KA, et al. JAMA. 2001;285:1729-1735.
 Edad (años)
 Incidencia de infección pneumocócica invasiva por
 Edad y Tipo (EE.UU.)
 La frec de ENI es mayor en los extremos de la vida
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 Envejecimiento: definición
 • Proceso de cambios fisiológicos, presentes en todos los individuos que envejecen, y que aumentan en magnitudcon la edad. Determina una disminución de la reservafuncional.
 ss
 • Es dependiente del tiempo, y resulta de la interacciónentre genética y factores ambientales y conductuales. Marcadores genéticos explican solo < 35% de la variabilidad en la
 longevidad de los individuos.
 La longevidad depende en > 65% de factores ambientales (estilode vida, ejercicio, stress, alimentación, manejo de enfermedadescrónicas, etc).
 cc
 • Envejecimiento: universal, progresivo, irreversible, heterogéneo/ asincrónico
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 Cambios en Sistema Inmune asociados
 al envejecimiento: Introducción
 • Sistema inmune: reacción ante infecciones y detección /destrucción células malignas.
 • Consecuencias del envejecimiento: aumenta susceptibilidad a infecciones, cáncer y autoinmunidad.
 • Envejecimiento de sistema inmune es asincrónico (variable entre personas de la misma edad; y afecta distinto a diferentes componentes del sistema inmune)
 • AM- dificultad para generar respuesta inmune ante antígenos nuevos
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 Cambios en Sistema Inmune asociados
 al envejecimiento:
 Capac proliferativa de stem cells hematopoyéticas es 2-4 veces menor que en el joven. (*menor capac de regeneración es importen reacción a infecciones y otras enf)
 Ojo: No se afecta eritropoyesis ni mielopoyesis con la edad.
 Producción de Pro-B disminuye significativamente con envejecimiento, precursores T se afectan menos.
 Inmunidad: innata/nativa y adaptativa
 Innata: respuesta inmune presente desde el nacimiento.
 Adaptativa: respuesta inmune (linf T&B) generada como resultado de exposición a antígenos.
 ** Ambas cambian con envejecimiento, pero más importantemente se altera la respuesta inmune adaptativa
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 Cambios en Inmunidad Innata o
 inespecífica (leves):
 Tipo celular Disminuye con la edad No cambia con edad Función e implicancias:
 Células madre
 hematopoyéticas (Stem cells)
 N° total en médula ósea
 Capacidad de proliferación
 Homing capacity to the bone marrow
 Menor velocidad de regeneración
 medular post stress (quimioterapia,
 infección severa)
 Macrófagos* Precursores en médula ósea
 Capacidad oxidativa
 *Capacidad fagocítica
 Neutrófilos* Capacidad oxidativa
 *Capacidad fagocítica
 Precursores en med ósea
 N° en sangre periférica
 Vida corta, import en inflamación
 aguda, respuesta a bacterias.
 Células Natural killer N° y % de CD56bright natural killer Actividad citolítica
 OTROS: barrera piel y
 mucosas
 Estos cambios son mayores en DM, enf vascular, otras comorbilidades
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 Cambios en inmunidad adaptativa:
 1. Linfocitos T
 Inmunidad celular (med ósea - precursores cel T que maduran en timo- T
 naives– linf T maduros)
 **Involución del Timo (queda 5-10% de masa máx, desde los 50 años), determina cambio significativo en respuesta funcional de inmunidad celular.
 Disminuye: n° cel T naive, capacidad proliferativa cel T, intensidad de las señales (también<IL2)
 > N° linfocitos T inmaduros; (tb -% CD4 y +CD8)
 < Capacidad de proliferación ante mitógenos (ej TBC, V Zoster y cél cancerígenas)
 * N° total de linfocitos T sangre perif no cambia, pero son funcionalmente poco eficientes
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 Multiple defects in the T cell compartment occur during aging.
 Janko Nikolich-Žugich J Immunol 2014;193:2622-2629
 Copyright © 2014 by The American Association of Immunologists, Inc.
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 Cambios en inmunidad adaptativa:
 2. Linfocitos B
 Inmunidad humoral:
 Disminuyen precursores de linf B (pre-B) en médula
 ósea
 Disminuye n° linfocitos B periféricos
 Inmunoglobulinas total: normal (pero con
 menor capac de opsonización)
 < Capacidad de formar AC específicos
 > nivel pl de autoAC: gammapatías benignas,
 títulos bajos de FR, AAN, falso VDRL+
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 Otros cambios biológicos del envejecimiento
 que favorecen infecciones
 Aparato Cambios biológicosenvejecimiento
 Consecuencias
 Piel Alteración barrera: atrofia dermis, menor tej adiposo.
 Favorece invasión por patógenos/ <r veloccuración heridas e infecciones.Menor termorregulación.
 Aparato Respiratorio Menor reflejo de tosHiperreactividadbronquialMenor mov ciliarRigidez caja torácica
 Riesgo aspiraciónRiesgo SBO- tos prolongadaDific para expectorar- cuadros másprolongados… más riesgo complic(atelectasia..)
 Gastrointestinal Menor acidez gástricaAlt dentaduraDeglución
 Menor destrucción de patógenos
 http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/images/ency/fullsize/8912.jpg
 http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/images/ency/fullsize/8912.jpg
 http://aupec.univalle.edu.co/informes/mayo97/fotos/digestivo.jpg
 http://aupec.univalle.edu.co/informes/mayo97/fotos/digestivo.jpg
 http://images.google.cl/imgres?imgurl=http://blog.educastur.es/ciclo2/files/2007/10/aparato_respiratorio.JPG&imgrefurl=http://blog.educastur.es/ciclo2/2007/10/10/aparato-respiratorio/&usg=__RCqm6lSQO3Fh0Q3177WRWp1iSWI=&h=319&w=248&sz=15&hl=es&start=16&um=1&tbnid=LPUMG4qdFRK-YM:&tbnh=118&tbnw=92&prev=/images?q=aparato+respiratorio+humano&hl=es&um=1
 http://images.google.cl/imgres?imgurl=http://blog.educastur.es/ciclo2/files/2007/10/aparato_respiratorio.JPG&imgrefurl=http://blog.educastur.es/ciclo2/2007/10/10/aparato-respiratorio/&usg=__RCqm6lSQO3Fh0Q3177WRWp1iSWI=&h=319&w=248&sz=15&hl=es&start=16&um=1&tbnid=LPUMG4qdFRK-YM:&tbnh=118&tbnw=92&prev=/images?q=aparato+respiratorio+humano&hl=es&um=1
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 Cambios en Sistema Inmune asociados al
 envejecimiento: implicancias clínicas
 Disminución de respuesta inmune celular- menor
 respuesta a ej Virus Herpes Zoster
 Disminución respuesta inmune humoral: menor
 producción de Ac, ante vacunas e infecciones
 Cierta menor efectividad de vacunas en AM que en
 joven (ej Influenza)
 Se mantiene memoria inmune antigua… (casos flu H1N1
 2009)
 Serología (+) autoinmunidad
 OJO: no usar vacunas con virus atenuados! (ej Fiebre amarilla)
 Esto empeora si hay comorbilidades! (DM, fragilidad…)
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 Factores que dificultan el diagnóstico de
 infección en la persona mayor
 • Pueden haber infección severa sin síntomas clásicos!
 • 30-50% de AM frágiles no presentan fiebre en infecciones severas.
 • Otras presentaciones: s.confusional agudo/delirium!, deteriro funcional, ceg
 • Alteración en termorregulación
 • Conocer t° basal… ver cambios
 • Menor respuesta inflamatoria por citoquinas
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 Intervenciones preventivas
 • Ejercicio: moderado, a largo plazo, mejora inmunidad
 • Reducción del stress
 • Nutrición- adecuado aporte de proteínas (min 0.8-
 1,2gr/kg/d), energía y micronutrientes (Zn, Selenio,
 Ac fólico, Vit C, E, B6, B12… son necesarios para
 función inmune- evitar déficits) *malnutrición
 empeora inmunidad
 • Vacunas
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