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Aun no se cuenta con una teoria general del envejecimiento que explique el
fendmeno de forma tan completa como otras teorias explicaron.

Una idea antigua, todavia no del todo abandonada, sostiene que los animales
empiezan su vida con una cantidad limitada de cierta sustancia vital.

A medida que esta hipotética sustancia se consume con la edad, se producen
cambios que llevan al final a la pérdida de vigor.

Cuando la sustancia vital se agota, el animal muere.

Una caracteristica fundamental del proceso de envejecimiento es la disminucion de
la capacidad para mantener la homeostasis, o cual se manifiesta de manera
caracteristica como una incapacidad de adaptarse ante estimulos estresantes

internos o externos, no tanto como cambios en los parametros basales.

El punto de vista evolutivo.

Innumerables teorias proponen un proceso de envejecimiento programado
genéticamente, de modo analogo a lo que sucede con la determinacion genética de
las caracteristicas del proceso de desarrollo hasta la madurez plena y la
reproduccion exitosa.

Por lo regular, las teorias del envejecimiento se agrupan en dos grandes categorias:
estocasticas y genético-somaticas, que no son mutuamente excluyentes, en
particular si se consideran las teorias de los radicales libres/DNA mitocondrial.

En realidad, el fendbmeno puede considerarse como un amplio espectro desde el
nacimiento hasta la senectud que refleja una progresiva disminucion de las
influencias genéticas activas y un incremento del efecto de los sucesos

estocasticos.

Teorias estocasticas.

Las teorias estocasticas proponen que el envejecimiento resulta de dafios aleatorios

a moléculas vitales. Estos dafios se acumulan hasta la declinacion fisiologica

relacionada con la edad.



Un ejemplo caracteristico es la teoria de la mutacion genética, que postula que los
dafios producidos en el material genético, merced a la radiacion subyacente, dan
lugar a mutaciones que conducen a fallas funcionales y, en ultima instancia, a la

muerte.

Teoria de los radicales libres (estrés oxidativo/ DNA mitocondrial).

Se presupone que la mayor parte de los cambios propios del envejecimiento se
debe a dafios moleculares causados por radicales libres (RL), atomos o moléculas
que contienen un electron no apareado vy, por tanto, son especies quimicas muy
reactivas producto del metabolismo aerdbico, como el radical superéxido (02), que
dismutasas de superéxido metabolizan para formar perdxido de hidrégeno (H202)
y oxigeno.

La teoria del dafio al DNA mitocondrial (mtDNA) postula que las ERO contribuyen
en grado significativo a la acumulacién somatica de mutaciones del mtDNA, lo cual
conduce a la pérdida gradual de capacidad bioenergética, cuyo resultado final es el

envejecimiento y la muerte celular.

Sindromes de envejecimiento acelerado (progeria).

En algunas enfermedades genéticas humanas se observan signos de
envejecimiento acelerado.

El sindrome de Werner (progeria del adulto) es una enfermedad con herencia
autonémica recesiva. Los enfermos desarrollan de manera prematura
arterioesclerosis, intolerancia a la glucosa, osteoporosis, encanecimiento y
alopecia, atrofia cutanea, menopausia y mayor incidencia de tumores sarcomatosos
y cataratas posteriores; la mayoria fallece antes de los 50 afios.

Estos pacientes no suelen sufrir el deterioro intelectual propio de la demencia de
Alzheimer.

El sindrome de Hutchinson-Gilford (progeria infantil) es una entidad autonémica
recesiva en extremo rara en la que caracteristicas propias del envejecimiento

comienzan a desarrollarse pocos afios después del nacimiento, como piel arrugada,



postura encorvada y retraso del crecimiento, asi como ateroesclerosis acelerada
que suele conducir a infartos miocardicos, causa habitual de defuncién alrededor de

los 30 anos.

Teoria inmunoldgica.

La teoria inmunoldgica del envejecimiento se basa en la observaciéon de que la
capacidad inmunoldgica declina con la edad, segun lo evidencian la disminucién de
la respuesta de las células T a mitdgenos y una menor resistencia a enfermedades
infecciosas; también se observa un aumento de los fendmenos autoinmunitarios,
como los niveles de autoanticuerpos.

La inmunidad humoral mediada por células B también declina con el envejecimiento,
lo que se manifiesta por un descenso de la produccion de anticuerpos y una
desproporcionada pérdida de la habilidad para producir inmunoglobulinas IgG e IgA

de alta afinidad.

Senescencia celular.

En 1965, Hayflick y Moorhead describieron un modelo de senescencia replicativa
mediante fibroblastos humanos diploides en cultivo.

Con este modelo se propuso que el envejecimiento es un fenbmeno celular y
organico, y que la pérdida de la capacidad funcional con el tiempo refleja la suma
del deterioro celular individual en funciones criticas.

Este modelo puede aplicarse a ciertos fendmenos y enfermedades propias de la
edad avanzada.

Se tienen evidencias, por ejemplo, de que las células endoteliales vasculares de
ciertas regiones del arbol arterial, en particular proclives a la ateroesclerosis, pasan
por mas divisiones celulares que las células endoteliales de otras areas de la
vasculatura mas resistentes al fenémeno del ateroma.
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