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Abstract  
 

Background 

On a planetary level, at least 200 million people of the world's population resides at high 

altitude. Living or visiting mountainous regions can lead to significant physiological changes 

among those visiting these places for short periods of time or lead to more chronic adaptive 

modifications among those who reside there for generations. 

Human beings depend on the presence of oxygen for proper functioning and to maintain their 

physiological homeostasis. Under hypoxic conditions, adaptive long-term or compensatory 

short-term mechanism generate genetic, anatomical, physiological and in some cases 

pathological alterations among humans. 

 

Objectives 

In this sense, we have set ourselves the objective of studying the epidemiological impact of 

living above 2,500 m above sea level as well as studying the most evident physiological 

differences between two genotype-controlled indigenous populations residing at low and 

high altitude. 

 

Results 

Anthropometric differences  

Our study shows that low altitude women tend to be shorter and heavier, but these differences 

are not statistically significant (p = 0.333), on the other hand, high altitude men are shorter 

than their counterparts who live at low altitude (p = 0.019). In relation to body composition, 
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women at high altitudes have less body muscle % (-24.8%) while men at high altitudes have 

significantly more muscle body mass % (+ 13.5%) than their lowland counterpart. Body fat 

% is lower among low altitude women (-15.5%) and no differences were found among men. 

Hematological, lipid profile and cardiovascular risk differences  

In the low altitude group, 66% were women (n = 78) and 34% (n = 40) were men, whereas 

in the high altitude group, 59% (n = 56) were women and 41% (n = 41%) were men. We 

found the proportion of overweight and obese individuals to be higher among low altitude 

dwellers (p < 0.05). Red blood cells (RBCs), hemoglobin concentration were higher among 

high altitude dwellers and the erythrocyte size was found to be smaller and SpO2% lower at 

high altitude. The group located at low altitude also showed lower levels of plasma 

cholesterol, low-density lipoprotein (LDL), and high-density lipoprotein (HDL).  

Optimism and health self-perception 

High-altitude dwellers presented lower scores in all the studied dimensions of SF-36. 

Significant differences were found for the Role limitation sphere due to Vitality (p = 0.005), 

Mental Health (p = 0.002) and social functioning (p = 0.005). In all the cases, participants 

living at low altitudes scored higher than those living at high altitude. Lowland women were 

more optimistic than their high-altitude counterparts 

Lung function and spirometry parameters 

People from Oyacachi (3.800 m) showed a higher predicted value than those from 

Limoncocha (230 m). The FVC and the FEV1 were significantly greater among highlanders 

than lowlanders (p value < 0.001).  The FEV1/FVC was significantly higher among 

lowlanders than highlanders for men and women. A restrictive pattern was found in 12.9% 

of the participants. 
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Conclusions  

Living at an altitude elicits well-known adaptive physiological changes such as erythrocyte 

count, hemoglobin concentration, hematocrit level, and serum glucose level. We also report 

clinical differences in the plasma lipid profile, with higher levels of cholesterol, HDL, and 

LDL in inhabitants of the Andes Mountain vs. their Amazonian basin peers.  

The anthropometric differences vary according to sex, demonstrating that high altitude 

population are in general lighter and shorter than their low altitude controls.  Men at high 

altitude have more muscled bodies than their lowland counterpart but their biological age 

was older than their corresponding chronological age. High altitude dwellers had greater lung 

capacity than their low-altitude peers, a finding physiologically plausible according to 

published literature. When analyzing the spirometry patterns obtained in these populations, 

it was evident that greater lung capacities are probably linked to bigger lungs, improving 

systemic oxygenation despite low oxygen availability.  
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Resumen  
 

Antecedentes 

A nivel planetario, al menos 200 millones de personas a nivel mundial residen en poblaciones 

ubicadas a grandes alturas. Vivir o visitar regiones montañosas puede provocar cambios 

fisiológicos significativos entre quienes visitan estos lugares durante cortos periodos de 

tiempo o provocar modificaciones adaptativas más crónicas entre quienes residen allí durante 

varias generaciones. 

Los seres humanos dependen de la presencia, disponibilidad y utilización de oxígeno para 

funcionar correctamente y mantener la homeostasis fisiológica alrededor de la respiración. 

En condiciones de hipoxia, los mecanismos adaptativos a largo plazo o compensatorios a 

corto plazo generan alteraciones genéticas, anatómicas, fisiológicas y, en algunos casos, 

patológicas entre los seres humanos. 

 

Objetivos 

El objetivo de nuestro estudio ha sido doble: desde un punto de vista más general, el de 

estudiar el impacto epidemiológico que representa el vivir por encima de los 2.500 m sobre 

el nivel del mar, y, más detalladamente, estudiar las diferencias fisiológicas más evidentes 

entre dos poblaciones indígenas, genotípicamente idénticas que residen a baja y gran altura. 

 

Resultados 

Diferencias antropométricas 
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Nuestra tesis ha demostrado que las mujeres que residen a bajas alturas tienden a presentar 

tallas más cortas y mayor peso que sus pares de las grandes alturas, aunque estas diferencias 

no fueron estadísticamente significativas (p = 0,333).  A su vez, los hombres que residen a 

grandes alturas son más bajos de talla que sus homólogos que viven a bajas alturas, siendo 

estos resultados estadísticamente significativos (p = 0,019). En relación con la composición 

corporal, las mujeres de las alturas tienen un porcentaje menor de músculo corporal (-24,8%), 

mientras que los hombres de la misma región tienen un porcentaje de masa corporal muscular 

significativamente mayor (+ 13,5%) que sus homólogos de bajas alturas. El porcentaje de 

grasa corporal fue menor entre las mujeres de las bajas alturas (-15,5%), mientras que entre 

los hombres no logramos encontrar diferencias estadísticamente significativas. 

Diferencias hematológicas, de perfil lipídico y de riesgo cardiovascular  

Al comparar estos parámetros, nuestros resultados nos demuestran que la proporción de 

individuos con sobrepeso y obesidad fue mayor entre los habitantes de las bajas alturas (p < 

0,05). A la vez, el número de glóbulos rojos (RBC), la concentración de hemoglobina y la 

fueron significativamente más altos entre los habitantes de las grandes alturas, mientras que 

la saturación de oxigeno arterial (SpO2%) y el tamaño de los glóbulos rojos resultaron ser 

menores entre pobladores de las grandes alturas.  

Por otro lado, el grupo viviendo cerca del nivel del mar, mostró niveles más bajos de 

colesterol plasmático, lipoproteínas de baja densidad (LDL) y lipoproteínas de alta densidad 

(HDL).  

Optimismo y autopercepción 

Los habitantes de las zonas altas presentaron puntuaciones más bajas en todas las 

dimensiones estudiadas dentro de la encuesta de salud SF-36. Las diferencias 
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estadísticamente significativas se encontraron dentro de la esfera de vitalidad (p = 0,005), 

Salud Mental (p = 0,002) y funcionamiento social (p = 0,005). En todos los casos, los 

participantes que vivían a bajas alturas puntuaban más que los que vivían a grandes alturas. 

Por otro lado, las mujeres de la amazonia, que residen a baja altura, resultaron ser más 

optimistas que sus homólogas de las grandes alturas. 

Función pulmonar y parámetros ventilatorios 

Los habitantes de Oyacachi (3,800 m) mostraron tener valores predictivos mayores que los 

habitantes de Limoncocha (230 m). Por ejemplo, la capacidad vital forzada (CVF) y el 

volumen espiratorio forzado en un segundo (VEF1) fueron significativamente mayores entre 

los habitantes de las tierras altas que la de sus pares amazónicos (valor p < 0,001).  El índice 

de Tiffeneau (VEF1/CVF) fue significativamente mayor entre los habitantes de las bajas 

alturas que entre los que residen a mayor elevación, siendo esto evidente tanto en hombres 

como en mujeres. 

 

Conclusiones  

Vivir a grandes alturas se asocia a cambios fisiológicos adaptativos bien conocidos y 

descritos como son el recuento de eritrocitos, la concentración de hemoglobina o el nivel de 

hematocrito. Nuestros resultados también demuestran que existen diferencias clínicas en el 

perfil lipídico plasmático, teniendo niveles más altos de colesterol, HDL y LDL entre los 

habitantes de las grandes alturas. 

Las diferencias antropométricas varían según el sexo y la edad. Nuestros hallazgos sugieren 

que la población que reside por sobre los 3,800 m es en general más ligera de peso y más 

baja en talla que la de sus pares de bajas alturas. Los hombres que residen a grandes alturas 



 

 

 12 

tienen cuerpos con mayores porcentajes de masa muscular que sus homólogos de las tierras 

bajas, pero en términos de edad corporal, los pobladores de las alturas resultaron ser mayores 

que los de las bajas alturas. 

Los habitantes de las grandes alturas tuvieron mayor capacidad pulmonar que la de sus pares 

de las bajas alturas. Al analizar los patrones espirométricos obtenidos en estas poblaciones, 

resultó evidente que las mayores capacidades pulmonares están probablemente relacionadas 

con pulmones más grandes, lo que mejora la oxigenación sistémica a pesar de la baja 

disponibilidad de oxígeno. 
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A nivel planetario, al menos el 5.7 %  de la población vive por encima de los 1,500 m de altura 

(Imray et al., 2011; Tremblay and Ainslie, 2021). En esa lógica, el estar expuesto a grandes 

alturas nos expone no solamente a condiciones climatológicas extremas sino también a una baja 

de la presión barométrica a nivel atmosférico que afecta la disponibilidad de oxígeno a través 

de la disminución de la presión parcial de este gas (Ortiz-Prado et al., 2019a). 

La exposición aguda y crónica a la altura tiene múltiples efectos sobre la morfo-fisiología del 

ser humano, tanto a corto como a largo plazo (Moore, 2017a). El exponerse a diferentes alturas 

se asocia a una disminución de la presión parcial de oxígeno atmosférico (APO2), una 

disminución consecutiva de la presión parcial de oxigeno arterial (PaO2) y por ende una baja de 

la disponibilidad de oxígeno a nivel tisular y celular (PtO2) (Ortiz-Prado et al., 2019a).  

Cuando un ser humano se expone a situaciones en las cuales la presión barométrica disminuye, 

de acuerdo a la ley de Dalton, la presión parcial de oxígeno en la atmósfera disminuye y con 

esto el gradiente de presión que termina finalmente por entregar el oxígeno desde la atmósfera 

hasta las células. Cuando una persona se expone de manera aguda a estas condiciones necesita 

cierto tiempo para aclimatarse, sin embargo en personas expuestas crónicamente y que 

dispusieron de más tiempo para sobrellevar las adversidades fisiológicas, y que además 

descienden de pobladores de las grandes alturas, tras muchas generaciones, estamos hablando 

de una etapa de adaptación a la altura (Moore, 2017a). 

Las diferencias en términos de adaptación en aquellas poblaciones que viven o visitan lugares 

ubicados a mayor altitud, ha sido de curiosidad e intriga de varios cientos de pensadores, 

investigadores y científicos desde hace más de 5 siglos. En la siguiente sección, haremos una 

reseña histórica de lo que es la fisiología de la altura y la medicina de alta montaña, para de esta 



 

 

 25 

forma poder entender; todos los aspectos relacionados a la importancia del estudio de estas 

poblaciones 

 

1.1 Historia de la medicina de alta montaña y de la altura 

 

La historia de la medicina de alta montaña y la fisiología de la altura es una de las ramas de la 

historia de la medicina menos estudiada, no solamente por lo remoto de aquellos lugares en 

épocas pasadas, sino también por la baja densidad poblacional que históricamente ha afectado 

a estas zonas montañosas (Cohen and Small, 1998).  A pesar de las pocas referencias anecdóticas 

en relación con las destinas investigaciones biomédicas llevadas a cabo en las alturas antes del 

año 1500, Jhon B. West, Robert B. Schoene y James S. Milledge han logrado resumir de manera 

sucinta los principales hitos históricos alrededor de la medicina de las grandes alturas (West et 

al., 2007).   

En su libro dedicado específicamente al estudio de la vida bajo condiciones de hipoxia, ellos 

hacen una reflexión alrededor de los principales logros de un grupo de pensadores, que lograron 

aportar con datos, a lo que sería en un futuro las bases de la medicina de altura. Por ejemplo, 

José de Acosta describe, lo que parecería ser el primer análisis del mal agudo de montaña entre 

personas que estaban cruzando los Andes suramericanos alrededor del año 1590.  

 

Décadas después, Evangelista Torricelli fue el primer científico que creó una suerte de 

instrumento que recreaba un vacío sostenido y de esta forma; descubrió el principio de un 

barómetro de mercurio hacia 1644. 



 

 

 26 

Con la llega del barómetro, un sin número de hallazgos e inventos verían la luz. En 1660, Robert 

Boyle y Robert Hooke empezaban a estudiar los efectos fisiológicos del aire, investigaciones 

que dieron lugar a lo que luego sería una ley física que llevaría su nombre.  

 

Antoine-Laurent Lavoisier, un observador ensayador del siglo XVIII, revolucionó la química 

para siempre. El estableció la ley de conservación de la masa, determinó cuales son los factores 

alrededor de la combustión y la respiración, cuyas reacciones químicas darían lugar a lo que el 

posteriormente llamó “oxígeno”. Con estas bases establecidas, varias intrigas fueron generando 

una serie de eventos que verían como lugar, por ejemplo, la investigación de los efectos 

deletéreos que podían tener los globos aerostáticos en aquella época. A su vez, y a medida que 

la escalada de montaña se empezaba a hacer popular en el siglo XIX, los reportes de los efectos 

negativos de la altura sobre el cuerpo empezaban a hacerse más frecuentes. A partir de este siglo 

se ha llevado a cabo en Francia e Italia numerosas investigaciones sobre la fisiopatología de la 

altitud y muchos médicos que se han dedicado a la medicina de montaña y la fisiología de la 

altura. A parte del Observatorio Vallot en Francia, otros dos lugares fueron usados como 

laboratorios naturales para el estudio de la altura, siendo estos el “Angelo Mosso” en el Monte 

Rosa (Capanna Regina Margherita y Laboratorio Angelo Mosso), y la “Pirámide” en Nepal 

(Cogo et al., 2000).  

 

A principios del siglo XX, varias expediciones especiales desarrolladas a grandes alturas 

comenzaron a estudiar distintas variables médicas y fisiológicas. Muchos científicos y 

fisiólogos, fueron parte de la importante expedición “Pikes Peak” de 1911 (West, 1998; Bärtsch, 

2002). Años después, Sir Edmund Hillary y Tenzing Norgay se convertían en los primeros seres 
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humanos en haber escalado el monte Everest a mediados del año 1953. Este hito dio inicio a 

una serie de expediciones a distintas locaciones ubicadas a grandes alturas para comprender 

mejor los efectos de la hipoxia hipobárica sobre la fisiología humana; a la vez, importantes 

hallazgos se realizaban en ambientes controlados que simulaban condiciones de hipoxia 

(Houston, 1997).  

Finalmente, en tiempos más contemporáneos, la fisiología de la altura y la medicina de alta 

montaña alcanzado niveles extraordinarios. Según el portal de búsqueda del instituto nacional 

de salud de los estados Unidos (NIH), al menos 20,000 trabajos científicos ha sido publicados 

en torno al término “high altitude”. Estas investigaciones han incluido estudios experimentales 

in vivo o in vitro, así como también miles de estudios epidemiológicos, para finalmente 

encontrarnos en el uso de la inteligencia artificial y la genómica avanzada para completar la 

gama de estudios con aquellos desarrollados in sillico, siendo estos los encargados de analizar 

los aspectos menos conocidos de la biología molecular de la hipoxia (Eichstaedt et al., 2015, 

2020; Jha et al., 2021). 

 

1.2 Efectos de la hipoxia hipobárica sobre el cuerpo humano 

 

En esta sección, nosotros hablaremos sobre los efectos generales y específicos que tiene la 

hipoxia sobre el cuerpo humano. Empezaremos describiendo las características principales 

alrededor del intercambio gaseoso entre el oxígeno atmosférico y el CO2 sistémico, y 

terminaremos hablando sobre los efectos deletéreos de la hipoxia y la capacidad del cuerpo para 

aclimatarse o adaptarse. 
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1.3 Gradiente de presión de oxígeno en el cuerpo humano 

 

Cuando un ser humano se expone a situaciones en las cuales la presión barométrica disminuye, 

la presión parcial de oxígeno en la atmósfera disminuye y con esto el gradiente de presión que 

termina finalmente por entregar el oxígeno desde la atmósfera hasta las células.  

El cuerpo humano, aerobio por naturaleza, al exponerse a diferentes concentraciones de oxígeno 

inspirado, a través de la administración de cualquier mezcla de gases, responderá a la cantidad 

de oxígeno disponible dentro de los alveolos. Es decir, una baja presión parcial de oxígeno a 

nivel alveolar (PAO2) generará una respuesta compensatoria a nivel pulmonar y cardiaco en 

búsqueda de la mantener el equilibrio en la entrega de oxígeno a los tejidos. Esta presión de 

oxigeno (y de cada uno de los gases inspirados)  dependerá de la concentración que cada gas 

tiene y por ende, la sumatoria de todos ellos generara una presión determinada en función de la 

concentración de cada uno de los gases (Gill and Bell, 2004). En términos generales, los cambios 

en la presión barométrica (BP) y la fracción de oxígeno (FiO2) suministrada arbitrariamente 

dentro de la vía aérea son los métodos más utilizados para cambiar artificialmente la presión 

parcial de oxigeno arterial (PaO2)  que determina el estado de oxigenación del organismo (West, 

1993, 2006; Ortiz-Prado et al., 2010). 

 

1.3.1 Presión parcial de oxigeno atmosférico (APO2) 

 

El ser humano depende del oxígeno para sobrevivir y este gas se adquiere de la atmósfera donde 

la presión parcial de oxígeno varía según la presión barométrica, afectando así a la presión 
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atmosférica de oxígeno (AtmPO2) según la siguiente fórmula (sin considerar la presión de vapor 

de agua): 

 

AtmPO2=0.21 (760) = 159 mmHg 

Los seres humanos, al desplazarse constantemente por su hábitat geográfico, están expuestos a 

diferentes niveles de presión barométrica, lo que afecta a la presión del oxígeno al menos dentro 

de la troposfera (Figura 1).  

 

 

Figura 1 Presión parcial de oxigeno atmosférico versus presión barométrica. Adaptado de 

Ortiz-Prado et, al 2019 
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1.3.2 Presión parcial de oxigeno alveolar (PAO2) 

 

Una vez que el aire inspirado se calienta y se humedece en la nariz y la tráquea, la PO2 

disminuye. Esta reducción es causada por la adición de vapor de agua a toda la mezcla de gases 

(47 mmHg), reduciendo así, la presión de los otros gases (Hall, 2016). 

Debido a este gradiente de presión, a nivel del mar la reducción representa aproximadamente el 

6 % de la AtmPO2 total. Es probable que esta reducción de la presión parcial alveolar de oxígeno 

(PAO2) de 159 a 149 mmHg no sea fisiológicamente relevante a nivel del mar (Ortiz-Prado et 

al., 2019a). Sin embargo, cuando la BP ya es baja, como en la cima del Monte Everest (8.848 

m de altitud), una reducción de 47 mmHg (presión de vapor de agua) representa casi el 20% de 

la AtmPO2 disponible, lo que hace se traduce a una marcada diferencia entre la sobrevivencia y 

la muerte en la famosa zona de la muerte (West and Wagner, 1980; West et al., 1983).  

 

Una vez que el aire inspirado se ha humedecido en la vía aérea,  una reducción adicional de la 

PO2 es evidenciada debido al espacio muerto anatómico y al espacio muerto fisiológico 

pulmonar por la mezcla de gas inspirado con el expirado (Hall, 2016). Esta caída de la presión 

de oxígeno desde las vías superiores hasta el alvéolo se explica casi en su totalidad por la presión 

alveolar de dióxido de carbono (PACO2) (Möller et al., 2015). Dado que la PCO2 inspirada es 

cero bajo condiciones normales, el oxígeno se transporta desde el alveolo a la sangre capilar 

pulmonar gracias al gradiente de presión, al mismo tiempo que el CO2 entra en los alvéolos para 

ser expulsado a una atmosfera con baja PCO2 (Hall, 2016). 

La presión parcial de oxígeno alveolar (PAO2) en la barrera alveolo-capilar a nivel del mar se 

calcula mediante la siguiente ecuación: 
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PAO2= FiO2 (PB-47) – 1.2 (PACO2) 

1.3.3 Presión parcial de oxigeno arterial (PaO2) 

 

Los pulmones extraen el oxígeno de la atmósfera y la barrera alveolo-capilar transporta el 

oxígeno de los pulmones a la circulación capilar con menor PO2 y mayor PCO2. El gradiente de 

difusión inicial de las presiones en la circulación surge cuando la sangre capilar arterial (PaO2) 

con una mayor presión de oxígeno se mezcla con la sangre capilar venosa (PVO2) con menores 

presiones de oxígeno (Mayer et al., 2016). La velocidad de difusión del oxígeno a través de la 

membrana alvéolo-capilar, además de una eliminación más rápida y fácil del CO2, asegura que 

la PaO2 capilar sea casi igual a la PO2 alveolar (Ortiz-Prado et al., 2019a). En condiciones 

normales, a nivel del mar, la presión parcial arterial de oxígeno (PaO2) oscila entre 75 y 100 

mmHg, sin embargo, cuando una persona se expone de forma aguda a distintas alturas, el 

gradiente de presión disminuye (Figura 2) (Hall, 2016).  
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Figura 2 Altitud ganada en metros versus presión parcial de oxigeno arterial en seres 

humanos. Adaptado de Ortiz-Prado 2019 

 

1.3.4 Presión parcial de oxigeno tisular (PtO2) e intracelular 

  

Una vez que el oxígeno ha llegado a los capilares arteriales, la diferencia de presiones (gradiente 

de presión) entre el capilar y los tejidos ávidos de oxígeno, permite que este gas difunda a través 

de la matriz extracelular, generando un último gradiente entre el tejido y el interior de la célula. 

En condiciones normales, los tejidos tienen rangos de PtO2 que varían de los 8 mmHg en la 

epidermis, hasta más de 50 mmHg en la medula ósea (Ortiz-Prado et al., 2019a).  

En condiciones normales, la única situación en la que la presión parcial de oxígeno en los tejidos 

de la célula disminuye, es cuando existe una demanda elevada debido a un incremento en la 

utilización de energía oxidativa, como cuando ocurre durante el ejercicio intenso. Sin embargo, 
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en situaciones de las cuales existe una disminución de la oferta de oxígeno desde la atmosfera 

hacia la mitocondria (grandes alturas), el cuerpo tiene que adaptarse o aclimatarse a estos 

cambios y de esa forma, sobrellevar de mejor manera, la baja disponibilidad de oxígeno a nivel 

ambiental (Dunn et al., 2000; Gaur et al., 2021). 

 

1.4 Hipoxia, anoxia e isquemia.  

 

Una vez que los tejidos no logran equilibrar la oferta versus la demanda de oxígeno, los tejidos, 

las células y la mitocondria pueden entrar en un estado de baja disponibilidad, oferta, consumo 

o utilización de oxígeno, situación que podría resumirse como hipoxia.  En esta lógica, es muy 

dificultoso describir lo que en términos generales significa la hipoxia, ya que existen varias 

definiciones, tipos y clasificaciones (Span and Bussink, 2015). 

 

En los siguientes párrafos, haremos un esfuerzo para resumir de manera práctica, una definición 

ampliamente usada del balance oferta/demanda de oxígeno e incluiremos una clasificación 

resumida de la anoxia y la hipoxia.  

 

1.4.1 Definición de la hipoxia 

Etimológicamente hablando, el termino hipoxia se refiere a la conjunción de la palabra 

formadora hipo que significa "debajo, debajo; menos, menos que" y que viene del griego hypo 

(preposición. y adverbio) "debajo, debajo; arriba de debajo; hacia y debajo (es decir, dentro)" 

junto a la palabra oxigeno (RAE, 2001). En términos prácticos,  describimos la hipoxia como la 

reducción de la concentración, la cantidad o la disponibilidad de oxígeno que afecta una célula, 
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un grupo de células, un tejido específico, un órgano o todo el organismo en su conjunto (Ortiz-

Prado, 2010).  

Debido a la complejidad en describir el termino hipoxia sin entrar en simplicidades, 

describiremos a continuación la clasificación más usada para entender el concepto de hipoxia 

desde una visión etiológica. 

 

1.4.1.1 Hipoxia hipoxémica 

La hipoxia hipoxémica se define como los niveles subnormales de oxígeno en sangre debido a 

una reducción de la presión parcial de oxígeno (PaO2) en la circulación arterial.  Este tipo de 

hipoxia suele atribuirse a una reducción en la entrada de oxigeno por vía pulmonar, 

posiblemente debida a una inadecuada ventilación pulmonar o a una disponibilidad deficiente 

del oxígeno inspirado (FiO2). 

 

1.4.1.2 Hipoxia anémica 

Este tipo de hipoxia está causado por una reducción de la capacidad de transporte de oxígeno 

de la sangre.  Al ser los glóbulos rojos quienes transportan mayoritariamente el oxígeno en la 

sangre, una reducción marcada en el hematocrito y por ende la hemoglobina ocasionara una baja 

en la PO2 arterial pero no por falta de oferta, sino por demanda insatisfecha debido al inadecuado 

transporte. Este subtipo de hipoxia puede incluir varias causas, entre ellas hemorragias masivas, 

deficiencias de hierro o falta de algunas de las vitaminas del complejo B, la intoxicación por 

monóxido o dióxido de carbono, la anemia de células falciformes y en casos más raros, alguna 

reducción de la capacidad intrínseca de la hemoglobina para ligarse al oxigeno como sucede en 

la metahemoglobinemia (Pastor, 2000; Samuel and Franklin, 2008; Feiner et al., 2010). 



 

 

 35 

 

1.4.1.3 Hipoxia histotóxica 

La hipoxia histotóxica es una causa muy rara, pero potencialmente mortal de un evento 

patológico que se caracteriza por una incapacidad para la utilización del oxígeno disponible a 

nivel celular y mitocondrial (Lloyd JR, 1965; Gibson et al., 1991; Aboul-Enein and Lassmann, 

2005). Este tipo de hipoxia está causada por el efecto directo de algunos agentes tóxicos como 

el cianuro o el cobalto que afectan la respiración celular, caracterizándose por una incapacidad 

de usar el oxígeno disponible que en condiciones generales no se ha visto afectado (McAllister 

et al., 2020).   

 

1.4.1.4 Hipoxia estagnante o hipoxia isquémica  

La hipoxia isquémica o estagnante tiene mecanismos de acción potencialmente reversibles pero 

consecuencias potencialmente graves debido a su etiología (Lin et al., 1998; Nair and Kumar, 

2018). La fisiopatología y el desarrollo de la hipoxia isquémica se inician por la restricción en  

el suministro de sangre a un grupo de células, un tejido, un órgano o una parte del cuerpo, 

provocando una interrupción parcial o completa del suministro de sangre y oxígeno hacia dicho 

territorio (Greco et al., 2020).  Las causas principales o más conocidas de hipoxia isquémica 

suelen ser mecánicas, sin embargo, varias condiciones que afectan al gasto cardíaco o a la 

regulación del flujo sanguíneo local pueden causar una alteración del equilibrio entre el 

suministro y el consumo de consumo de oxígeno (Ortiz-Prado, 2010).  

Algunas de las causas principales asociadas a estas alteraciones del suministro de oxígeno 

incluyen al paro cardio-respiratorio, la hipotensión severa, algún tipo de malformaciones 
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vasculares, la aterosclerosis, la trombosis, la embolia o algunas otras alteraciones vasculares 

sistémica (Li et al., 2017; Greco et al., 2020). 

 

1.4.2 Definición de la anoxia 

En términos generales el prefijo “A” viene del latín “sin”, En ese sentido textualmente 

describiendo anoxia, podemos decir que es la ausencia de flujo sanguíneo que ocasiona una 

presión parcial de oxígeno de cero (0 mmHg).  En ese sentido, la anoxia rápidamente se 

convierte en isquemia si el flujo sanguíneo no es restituido, o en términos experimentales, la 

presión parcial de oxigeno fuera de los tejidos no se restituye. 

 

1.4.3 Daño celular causado por hipoxia o anoxia 

Los mecanismos bioquímicos del daño celular durante la hipoxia, posterior anoxia y la 

potencialmente remediable isquemia, generan eventualmente muerte celular. Los órganos más 

afectados son en general aquellos susceptibles a la hipoxia, tal cual sucede con el corazón, el 

cerebro, el intestino o el riñón, que son los órganos más estudiados en términos de anoxia, 

brindando información valiosa alrededor de este tema (Grace, 1994; Carden and Granger, 2000; 

Cox and Gillis, 2020).  

 

1.5 La hipoxia debida a la exposición a las grandes alturas.  

 

El vivir o visitar lugares montañosos o aquellos ubicados a grandes alturas, está asociado con 

una baja progresiva de la presión barométrica (BP). Esta disminución, que es inversamente 
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proporcional a la ganancia de elevación, ocasiona una baja constante de la presión de oxígeno 

en la atmosfera y en el resto del gradiente de presión (Ortiz-Prado, 2010). 

 

En esa lógica, el cuerpo humano se expone de forma aguda o crónica ante un ambiente con una 

menor presión parcial de oxígeno atmosférico; que ocasionará, una baja en la disponibilidad de 

oxígeno a nivel fisiológico. Esta baja fisiológica se debe a la baja disponibilidad y utilización 

de oxígeno, ya que la concentración de este gas en la atmosfera es la misma a cualquier elevación 

siempre y cuando este dentro de la troposfera (20.946%) (USA, 1976). 

 

El impacto que puede tener la exposición a las grandes alturas (hipoxia hipobárica) pueden ser 

también simulados en lugares no necesariamente ubicados en zonas montañosas, sino en 

laboratorios con la capacidad de reducir la presión barométrica (hipoxia hipobárica) o de reducir 

la FiO2 ocasionando un ambiente con una reducida concentración de oxigeno (hipoxia 

normobárica) aunque actualmente se debate acerca de si ambos sistemas son estímulos 

fisiológicos equivalentes (Millet et al., 2012).  

 

Independientemente del origen de la hipoxia,  es vital considerar que la exposición rápida, aguda 

y que dura menos de 28 días, especialmente en personas no adaptadas, puede aumentar el riesgo 

de desarrollar no solo enfermedad aguda de montaña, sino también otras patologías asociadas a 

la hipoxia (Khan and Katramados, 2010; Khattar et al., 2019). Si la exposición es crónica (> 28 

días)  las probabilidades de aclimatarse aumentan considerablemente, generando una mejor 

respuesta a estas condiciones adversas (Lundby et al., 2018; Gaur et al., 2021). 
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 A la vez, se calcula que un grupo poblacional que rodea los 150 a 200 millones de personas 

viven y residen permanentemente por sobre los 2,500 m de altura, habiendo descendido de 

ancestros adaptados a la altura. Es decir, esta población ha adquirido una serie de ventajas 

evolutivas que les permiten funcionar mejor en situaciones de hipoxia hipobárica (Moore, 

2017a; Tremblay and Ainslie, 2021).   Sin embargo, no todos se hallan igualmente adaptados a 

la altura, ya que la datación, un largo tiempo de colonización de ese ambiente, es necesario para 

establecer características genéticas específicas que permiten una fisiología optimizada en dichas 

condiciones. 

Con esta lógica, las diferencias fisiológicas que caracterizan a las personas adaptadas a la altura 

pueden imponer ciertas diferencias respecto de los abajeños. Así, varias patologías o 

enfermedades se han asociado con una mayor incidencia y prevalencia en pobladores que viven 

a grandes alturas,  sin embargo, otras patologías o entidades nosológicas han sido reportadas 

como menos frecuentes en aquellos pobladores que residen, usualmente por encima de los 2,500 

m de altura (Al-Huthi et al., 2006; Brenner et al., 2011; Ezzati et al., 2012; Ortiz-Prado et al., 

2021a). 

 

1.6 Respuesta fisiológica y adaptativa a la altura 

 

La exposición a un ambiente donde la presión parcial de oxígeno ha disminuido 

considerablemente  ocasiona una disminución en la disponibilidad relativa del oxígeno alveolar, 

arterial, tisular y finalmente celular (Dunn et al., 2000; Ortiz-Prado et al., 2019a; Gaur et al., 

2021).  
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Bajo estas condiciones, los humanos respondemos con ajustes fisiológicos de emergencia lo 

suficientemente eficaces para permitirnos la capacidad de aclimatarnos a cambios bruscos y 

para darle tiempo al sistema cardiorrespiratorio de regular la entrega de oxígeno a los tejidos 

mientras se inician una serie de señales bioquímicas y hormonales que tienen como fin el tratar 

de contraponerse a los efectos de la hipoxia a la cual el cuerpo humano se ve sometido (Hall, 

2016).  

 

1.2.1 aclimatación a la altura 

La aclimatación se la puede definir como aquel estado fisiológico que le permite al organismo 

regular sus procesos internos y homeostáticos con el fin de mantener un determinado nivel de 

capacidad funcional y que no se trasmite de generación en generación (Ortiz-Prado, 2010). Así 

pues, la aclimatación es transitoria, es decir, los cambios inducidos duran el tiempo al cual el 

organismo se expone al estímulo.   

 

La aclimatación a la altura,  mejora el suministro de oxígeno dentro de los tejidos, especialmente 

aquellos tejidos más susceptibles a la hipoxia, como son el cerebro o el corazón (Ainslie and 

Burgess, 2008).  Durante la exposición aguda a presiones barométricas bajas, la reducción de la 

PO2 constituye el mayor desafío para nuestro organismo.  

Entre seres humanos y otros mamíferos no aclimatados, el primer mecanismo compensatorio es 

un marcado aumento de la frecuencia respiratoria (Busch et al., 1985; Reeves et al., 1993; 

Powell et al., 2000; Ivy and Scott, 2017).  La respuesta ventilatoria hipóxica aguda (HVR) es un 

mecanismo que desencadena la hiperventilación durante un cuadro de hipoxia, de manera 
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similar, pero a través de diferentes mecanismos, que la respuesta de hiperventilación causada 

por la hipercapnia (Moore et al., 1986; Buchholz et al., 2020).  

Una reducción marcada en la presión parcial de oxígeno atmosférico (APO2) se traducirá en una 

baja de la presión parcial de oxígeno arterial (PaO2). La presencia disminuida de oxígeno a nivel 

arterial es detectada por los quimiorreceptores ubicados en los cuerpos aórticos y carotídeos 

(Siebenmann et al., 2019; Niewinski et al., 2021). Estos sensores químicos, despiertan una 

cadena de eventos nerviosos que terminan con la conducción de señales eléctricas hacia el centro 

respiratorio, que posteriormente retroalimentan a los músculos de la respiración, para aumentar 

de esta forma la fuerza, profundidad y frecuencia ventilatoria (Hall, 2016; Lindsey et al., 2018). 

Éstos quimio receptores periféricos, detectan no solamente los niveles de oxígeno en la sangre 

arterial, sino también los del dióxido de carbono y la cantidad de hidrogeniones (H+) circulantes 

por la misma sangre.  

En condiciones normales, un individuo no aclimatado podrá desencadenar una serie  de 

mecanismos compensatorios temporales de la mano de un aumento de la frecuencia cardiaca y 

ventilatoria principalmente (Ainslie and Burgess, 2008). Sin embargo, días después de la 

primera exposición, estas respuestas poco sostenibles desde el punto de vista del coste 

energético y del gasto cardíaco, por lo que empiezan a disminuir mientras otros mecanismos 

más efectivos a largo plazo empiezan aparecer (León-Velarde et al., 2000). 

 

Por ejemplo, después de 4 a 5 días en promedio tenemos la disminución de la frecuencia cardiaca 

y respiratoria en personas que visitan de forma aguda en las grandes alturas, mientras la 

producción de eritropoyetina empieza aumentar gradualmente, hasta lograr que, en 14 días en 

promedio, la cantidad de glóbulos rojos aumente significativamente (Winslow, 1984). 
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Cuando un ser humano se expone de forma rápida, sin dar tiempo al proceso de aclimatación, 

se puede presentar una serie de alteraciones patológicas que podrían indicar que la relación entre 

demanda y oferta ha sido excedida. El mal agudo de montaña, es una condición que afecta a 

hombres y mujeres generalmente sanos que ascienden de forma rápida a altitudes que no 

acostumbran a experimentar.  Los síntomas, que aparecen pocas horas tras el acenso incluyen 

la cefalea, la náusea, la anorexia o falta de apetito, el cansancio, el malestar general y las 

alteraciones en el sueño (Roach et al., 2018).  

Estos síntomas suelen aparecer entre 8 y 24 horas después de ascenso agudo a un nuevo lugar 

de gran altitud, pero suelen ser peores en el segundo y tercer día (Berger et al., 2020).  En 

condiciones generales, si la persona desciende nuevamente altitudes menores a las que 

desencadenaron el mal agudo de montaña (MAM), los síntomas de signos empiezan a 

desaparecer espontáneamente, sin embargo, en un grupo pequeño de personas que permanecen 

a grandes alturas los síntomas pueden evolucionar hacia otras formas más severas de 

enfermedad.  

El edema pulmonar de altura (HAPE) y el edema cerebral de altura (HACE) son potencialmente 

letales y se caracterizan por ser la forma más grave de enfermedades de altitud, y no siempre 

están precedidas por el MAM. Aunque la fisiopatología de estos procesos no se conoce con 

exactitud, distintas respuestas biomoleculares y hormonales desencadenan una serie de 

respuestas medidas por el VEG-F, el óxido nítrico, algunas citoquinas reactivas o por la 

presencia de radicales libres; dando como resultado alteraciones hemodinámicas que causan 

vasodilatación cerebral y pulmonar, aumento de la perfusión vascular y daño micro vascular que 

puede terminar en edema (Jensen and Vincent, 2021).  
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Aunque la incidencia del MAM depende de la velocidad de ascenso y de la altura alcanzada, es 

muy poco frecuente por debajo de los 2.000 m, sin embargo, no solo la altura es uno de los 

factores determinantes de su aparición, sino factores intrínsecos de las distintas poblaciones. 

Factores genéticos relacionados con los diferentes mecanismos adaptativos podrían estar ligados 

a la aparición o no de estas condiciones.  Por ejemplo, existe una heterogeneidad en la aparición 

de síntomas relacionados al MAM o el mal crónico de montaña (MCM) entre los pobladores 

andinos y aquellos que residen en los Himalaya (Pei et al., 1989; Beall, 2006; Espinoza et al., 

2014; Tang et al., 2014). Extensa cantidad de literatura ha sido publicada sobre este tema y 

radica principalmente en componentes genéticos, anatómicos y fisiológicos que determina que 

una población sea más susceptible que otra a este tipo de cuadros.  

 

1.2.2 Adaptación a la altura  

 

La adaptación es el proceso por el que un determinado organismo se ajusta mejor a su entorno 

en términos fisiológicos, genéticos o inclusive anatómicos (Ortiz-Prado, 2010).  Este proceso   

tiene lugar como resultado de la selección natural a lo largo de la exposición continua, de 

generación en generación, que le confiere al organismo adaptado,  algún tipo de beneficio 

evolutivo o una mayor “aptitud” para sobrevivir (Moore et al., 2002; Moore, 2017a).  Es decir, 

es un proceso que deriva de la presión ejercida en una especie o población por la selección 

natural. Tal cual como sucede para otras características, la adaptación a las alturas (o a la hipoxia 

hipobárica) se expresa genéticamente y se transmite de una generación a otra (Beall, 2007). 
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Estas adaptaciones o cambios adaptativos incluyen alteraciones a todos los niveles, pudiendo 

inclusive ser evidentes desde el punto de vista anatómico, genético y fisiológicos, difiriendo de 

una población a otra, dependiendo del tiempo transcurrido desde la colonización de las alturas 

en diferentes áreas de nuestro planeta, como las tierras altas de África Oriental, las altas mesetas 

del Asia Central y el altiplano andino, y por consiguiente, del tiempo disponible para la  

adaptación en la historia natural de la especie humana (Moore, 2001; Ortiz-Prado, 2010; Moore, 

2017a).  

 

Las diferencias entre poblaciones residentes a bajas versus grandes alturas han sido ampliamente 

descritas en lo referente a la función ventilatoria, cardiovascular, muscular, neurológica, 

hematológica y con menos frecuencia, a la psicológica disposicional  (Hartley, 1971; Beall et 

al., 1997; Moore et al., 2002; Naeije, 2010; Crawford et al., 2017; Álvarez-Herms et al., 2020).  

 

En lo referente a la variabilidad anatómica y morfológica, son pocos los estudios que de manera 

bien controlada, han demostrado diferencias significativas en relación a las variables 

antropométricas (Leatherman et al., 1984; Fulco et al., 1985; Yanamandra et al., 2019). Los 

cambios que más se ha descrito son tallas cortas entre pobladores de los Andes, menos índices 

de sobrepeso y obesidad y cajas torácicas más anchas y profundas (Monge, 1937; Hurtado, 1978; 

Fiori et al., 2000a; Toselli et al., 2001). A la vez, cuando analizamos los efectos que tiene la 

altura y la hipoxia crónica en las distintas poblaciones sobre el comportamiento humano en 

relación con la autopercepción o el optimismo disposicional, desde las esferas psicológicas, 

físicas y emocionales, así como de su visión personal sobre el futuro, vemos que no hay estudios 

que hayan logrado identificar diferencias significativas en términos de autopercepción u 
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optimismo entre pobladores de las grandes alturas. Sin embargo, la altura geográfica y las 

condiciones meteorológicas pueden afectar sin duda a los hábitos culturales y, concretamente, 

la forma de socializar de las personas (Ahmad and Hussain, 2017). Las personas que viven a 

gran altitud viven en comunidades de carácter rural y típicamente más pequeñas y pasan más 

tiempo dentro de sus casas debido a la dureza del clima, lo que sin duda afecta a la socialización. 

Todas estos contrastes morfológicos y funcionales, en algunos casos se traducen también en 

diferencias bioquímicas u hormonales que podrían aumentar o disminuir  el riesgo de adquirir 

una u otra enfermedad (Mohanna et al., 2006).  Por ejemplo, se ha descrito en múltiples 

ocasiones que las variables hematológicas principales (conteo de glóbulos rojos, bancos y 

plaquetas) y sus características morfológicas tienen en algunos casos, relación con la altura y 

que aquellas personas que se han expuesto crónicamente a la hipoxia hipobárica pueden 

desarrollar policitemia, estasis sanguíneo pero también pueden desarrollar más vasos sanguíneos 

colaterales y mejor perfusión de oxigeno tisular (Bhalla et al., 1988; Zhong et al., 2002; Ortiz-

Prado et al., 2010; Aryal et al., 2017). Esto se podría traducir en un mayor riesgo de desarrollar 

isquemia cerebral o infarto de miocardio en personas que se exponen de forma aguda. Pero en 

cambio, la altura podría convertirse en un efecto protector en aquellas personas que han nacido 

o que viven a grandes alturas (Alper et al., 2009; Faeh D et al., 2009; Faeh et al., 2016; Damodar 

et al., 2018). En ese sentido, es fundamental seguir estudiando y explorando esta compleja 

relación entre la hipoxia aguda y la hipoxia crónica con el desarrollo de alteraciones patológicas, 

funcionales o inclusive el desarrollo de enfermedades o a su vez el entender mejor los efectos 

protectores que la altura podría tener entre aquellos habitantes adaptados que han logrado 

doblegar las adversidades climatológicas y ambientales a través de la aparición de nuevas 

ventajas adaptativas. 
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1.7 Clasificación de la altura 

 

Aunque es clara la relación entre altura e hipoxia, una de las principales dificultades que 

encuentra la fisiología de la altura es determinar el umbral en el cual, la hipoxia hipobárica se 

hace más o menos significativa en términos fisiológicos, clínicos o patológicos. En ese sentido, 

Imray et al., 2011 propuso una clasificación asociada a la exposición a grandes alturas (Imray 

et al., 2011).  Según esta categorización, la baja altitud se define como todo lo que se encuentra 

por debajo de los 1.500 m, la altitud moderada o intermedia entre los 1.500 m y los 2.500 m, las 

grandes alturas de los 2.500 m a los 3.500 m, las muy grandes alturas de los 3.500 m a los 5.800 

m, la altura extrema todo por encima de los 5.800 m y finalmente la zona de la muerte pasando 

los 8,000 m (Pollard and Murdoch, 2003).  Aunque esta clasificación parece bastante aceptada, 

en 2007 la Comisión Médica del Deporte de la FIFA y el Centro de Evaluación e Investigación 

Médica de la FIFA (F-MARC) invitaron a 12 científicos y clínicos internacionales a revisar la 

literatura científica disponible y a llegar a un consenso sobre la clasificación de las alturas. Como 

resultado de este debate, se propuso que todo por debajo de los 500 m sería considerado "nivel 

del mar", de los 500 a los 2,000 m seria baja altura, de los 2,000 a los 3,000 m seria altura 

moderada, de los 3,000 a los 5,500 m seria gran altura, y altura extrema seria todo por encima 

de los 5.500 m (Bärtsch et al., 2008).   

Con esta clasificación, muchos fisiólogos han quedado satisfechos, sin embargo, varios 

científicos de todo el mundo han clasificado la exposición a la altitud en dos categorías 

simplificadas: por debajo de 2.500 m se considera baja altura y todo por encima de 2.500 m se 

considera gran altura (Bailey et al., 2019).  En ese sentido, cabe pensar que los residentes 
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permanentes de las grandes alturas tienen adquiridas genéticamente ciertas adaptaciones 

fisiológicas y morfológicas que les permiten afrontar con ventaja dichas condiciones 

atmosféricas, mientras que los residentes de bajas alturas deben aclimatarse una vez que 

ascienden a tales elevaciones (West, 2006).   

 

1.8 Efectos de la altura sobre la salud poblacional    

 

Aunque parezca paradójico, el estudio de la fisiología de la altura con relación a la 

aclimatación a la hipoxia ha surgido principalmente en respuesta a los procesos relacionados 

con el ascenso a grandes nevados, el rescate de montañistas y la visita a zonas remotas por 

parte de poblaciones primordialmente provenientes de occidente.  No fue hasta 1920, cuando 

por primera vez la importancia de estudiar poblaciones que residen crónicamente a grandes 

alturas se hizo notoria. Carlos Monge Medrano (1884-1970), un médico peruano que dedicó 

gran parte de su carrera a estudiar los efectos a largo plazo de vivir en zonas montañosas de 

los Andes, abrió el camino a futuras investigaciones (Monge, 1937). 

Él es considerado uno de los padres de la fisiología de la altura y definitivamente es el primero 

o uno de los primeros investigadores que se dedicó a estudiar aquellas poblaciones que viven 

y residen a grandes alturas en los Andes latinoamericanos. Este pionero de la medicina de alta 

montaña generó una escuela de investigadores que continuaron de la mano de Albert Hurtado 

Padilla, de Carlos Monge Casinelli (su propio hijo) y otros investigadores a mediados y finales 

del siglo XX, quienes ostentan el laudo de ser un grupo privilegiado por haber estudiado 

poblaciones nuca antes visitadas  (Monge and Mauricio San Martín, 1956; Reyna, 2006). 
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En este sentido, la mayoría de la información se enfocado en estudiar los defectos a corto y 

mediano plazo de la altura, descuidando los efectos deletéreos que puede tener el residir en 

dichas áreas. Desde la visión de la salud pública, tenemos más dudas que certezas sobre el 

impacto real que puede tener el vivir a grandes alturas sobre el funcionamiento del cuerpo 

humano y sobre la predisposición de desarrollar algún tipo de proceso nosológico con mayor 

frecuencia que aquellas personas que viven a moderada o baja altura. 

 

En los últimos 30 años, hemos tenido muy pocos reportes sobre los efectos de la altura y el 

riesgo de desarrollar enfermedades. Por ejemplo, a nivel poblacional se habla de algún tipo de 

interacción entre el ambiente y el desarrollo del accidente cerebro vascular, algunos tipos de 

cánceres, el suicidio entre otros (Faeh D et al., 2009; Ezzati et al., 2012; Reno et al., 2018; 

Burtscher et al., 2021; Ortiz-Prado et al., 2021a). Sin embargo, mucha información no ha sido 

recolectada históricamente ya que muy pocos países y regiones comparten poblaciones que 

residen a distintas alturas y con un rango amplio de elevación.  

 

Algunas de las dudas que nos competen, vienen de la mano de desconocer exactamente a qué 

nivel estamos hablando ya de una exposición a grandes alturas o a qué nivel estamos nosotros 

experimentando baja o moderada altitud. En ese sentido, existen varios trabajos previos con el 

fin de identificar la mejor clasificación de altitud geográfica que nos permite conocer cuando, 

en términos de impacto fisiológico, una población realmente reside a baja, moderada, alta o 

muy alta altura (Pollard and Murdoch, 2003; Bärtsch et al., 2008; Imray et al., 2011). 
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En este sentido, nosotros hemos propuesto el estudio de dos poblaciones genéticamente 

idénticas que viven a dos alturas considerablemente diferentes (230 m versus 3,800 m) como 

una gran oportunidad para poder entender un poco más de esta compleja relación entre altura 

y salud y a la vez sentar precedentes para futuras investigaciones que nos permitan ahondar en 

el tema de la fisiología de la altura, pudiendo de esta forma aportar con nuevo conocimiento a 

la aun no tan conocida área de la medicina asistencial de alta montaña. 

 

1.9 Poblaciones expuestas a las grandes alturas    

A nivel global y acorde a la clasificación de la altura revisada en secciones anteriores podemos 

decir que la gran mayoría de los cambios clínicos, fisiológicos, anatómicos y bioquímicos que 

se producen a consecuencia de la altura se los empieza a evidenciar por sobre los 2,500 m en 

la gran mayoría de los casos. En relación con la heterogeneidad genética e histórico-cultural 

de las distintas poblaciones que residen a grandes alturas, muchas personas no adaptadas 

podrían desarrollar efectos clínicos evidenciables a niveles tan bajos como los 2,000 m. 

En general, la exposición aguda (< 28 días) a elevaciones entre  los 4,600 – 4,900 m podría 

representar el nivel máximo aceptable para vivir permanentemente en dicha ubicación, sin 

embargo, para poblaciones adaptadas, residir a los 5,800 – 6,000 m representan retos máximos 

de supervivencia y funcionamiento a largo plazo (West, 2002).   

 

La estimación de cuantas personas realmente residente a grandes alturas es un tema complejo. 

Varias estimaciones se han realizado y se han usado como referencia. La más común es la de 

Imray et,. al en el 2011 que estimaba que alrededor de 180 millones de personas residen por 

sobre los 2,500 m de altura a nivel mundial (Imray et al., 2011). Sin embargo, una reciente 
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publicación de Joshua C. Tremblay and Philip N. Ainslie en 2021 usó un enfoque basado en 

el sistema de información geográfica (SIG) para cuantificar la población humana en intervalos 

de 500 m de altitud para cada uno de los países del mundo (Tremblay and Ainslie, 2021).  

Según ellos, al menos 500,3 millones de seres humanos viven por sobre los 1,500 m de altura, 

al menos 81,6 millones desde los 2,500 m  a los 3,500 m y 14,4 millones por sobre los 3,500 

m (Tremblay and Ainslie, 2021).  

 

La importancia de conocer los efectos que la altitud presenta sobre las distintas poblaciones 

radica en que la hipoxia hipobárica provoca un sinnúmero de respuestas fisiológicas y de 

adaptación que directamente pueden afectar la carga epidemiológica o la gravedad de distintas 

enfermedades (Faeh D et al., 2009; Burtscher et al., 2021; Ortiz-Prado et al., 2021a). Otra 

necesidad adicional de estudiar estas poblaciones radica en que la mayoría de las 

investigaciones sobre fisiología de la altura se basan en residentes occidentales que viven a 

bajas alturas, en países con altas tasas de educación, industrializados y con buenos niveles 

socioeconómicos (Tremblay and Ainslie, 2021).  

 

A nivel territorial y geográfico, la mayoría de las poblaciones ubicadas por sobre los 2,500 m 

sobre el nivel del mar están ubicadas en las principales cadenas montañosas, incluyendo:  

 

*La cordillera del Himalaya y sus valles 

*La meseta tibetana 

*Las cordilleras del este de Turquía, Irán, Afganistán y Pakistán 

*Las Montañas Rocosas y Sierra Nevada de los Estados Unidos y Canadá 
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*La Sierra Madre de México 

*Los Andes de América del Sur 

*Los Alpes europeos 

*Los Pirineos entre España y Francia 

*La cordillera del Atlas en el norte de África 

*Las tierras altas de Etiopía 

*Las montañas de África oriental y meridional 

*La meseta y las montañas de la Antártida 

*Unas pocas partes de Nueva Guinea  

*Algunas áreas de islas de gran relieve como Hawái, Tenerife y Nueva Zelanda 

(West et al., 2007). 

1.10 Población Ecuatoriana expuestas a las grandes alturas  

1.10.1 Geografía del Ecuador  

El Ecuador está situado en la costa noroeste de Sudamérica, entre Perú al sur y al este y 

Colombia al norte. Las Islas Galápagos pertenecen a Ecuador y se encuentran a unos 1.000 

kilómetros de la costa continental. Este pequeño país, el tercero más pequeño después de 

Guayanas y Uruguay tiene una superficie de alrededor de 283.000 Km2. El país está dividido 

en 4 regiones geográficas, la costa, la sierra, la región amazónica y las islas Galápagos. La 

división política comprende 24 provincias, 10 de la sierra, 7 de la costa, 6 de la región 

amazónica y 1 de la región insular de las Galápagos. Estas provincias contienen 223 

subdivisiones llamadas cantones, distribuidos en 92 de la sierra, 86 de la costa, 42 de la región 

amazónica y 3 de las islas Galápagos (Figura 3). 
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Los Andes se extienden por el centro de Ecuador, cubriendo aproximadamente una cuarta 

parte de la superficie total del país. En ella se incluyen dos cordilleras, con más de 22 cumbres 

de más de 4.200 m de altura. En la actualidad hay al menos 8 volcanes activos en Ecuador, 

de entre ellos cabe destacar el Sangay (5,286 m) uno de los más activos del mundo, el 

Reventador (3,562 m) que actualmente está en actividad, el Cotopaxi (5,897 m) el volcán 

activo más alto del mundo y el Chimborazo (6,263 m) cuya cumbre es el punto más alto 

desde el centro de la Tierra.  

 

 
Figura 3 Mapa de Ecuador y sus divisiones geográficas con sus respectivos rangos de 

elevación. El mapa fue elaborado por el Esteban Ortiz-Prado 
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1.10.2 Población del Ecuador  

La población ecuatoriana al 2016 ha sido estimada en base al último censo realizado por el 

INEC en el año 2010 (INEC, 2010).  Para ese año, las proyecciones poblacionales han fijado 

la actual situación del país en 16.528.730, teniendo una relación mujer-hombre de 51/49 

(INEC, 2018). En términos de etnicidad, Ecuador es muy diverso. La mayoría de las personas 

que viven en el país son mestizos, representando el 79,3% de la población, seguidos por los 

afroecuatorianos con el 7,2%, los indígenas con el 7,1%, los descendientes de blancos o 

caucásicos con el 6,1% y otros grupos con el 0,4%. 

 

 1.10.3 Población del Ecuador por altura  

Ecuador es uno de los pocos países del mundo que cuenta con toda una gama de ciudades 

situadas a diferentes alturas, que van desde el nivel del mar hasta los 4.300 m, sin considerar 

parroquias pequeñas que pueden llegar a los 4,500 m. Estas ciudades y cantones se distribuyen 
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por todo el país, la mayoría de ellas a nivel del mar y de la selva amazónica, mientras que una 

parte más pequeña se encuentra en las regiones montañosas (figura 4). 

 

 

 

Figura 4 Población por elevación en Ecuador por sexo 

Para calcular con exactitud la población que vive en el Ecuador en relación con la altura de 

cada uno de los 221 cantones, usamos las proyecciones poblacionales y las dividimos de 

acuerdo con cada 500 m de elevación. Usamos un método de estandarización por sexo y 

edad. Este ejercicio nos permitió identificar que más del 50% de la población vive por debajo 

de los 500 m de altura, un 28% de la población reside por encima de los 2,500 m  y solo un 

0.3% reside por encima de los 4,000 m (Tabla 1). 

 

Tabla  1 Distribución de la población en Ecuador por rangos de altura en metros. 
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 Hombre Mujer 
 

Población 2016 % Population % 

0-500 m 4’446,729 53.5% 4’418,935 52.2% 

501-1000 m 483,488 5.8% 470,014 5.5% 

1001-1500 m 139,293 1.7% 131,561 1.6% 

1501-2000 m 195,654 2.4% 202,684 2.4% 

*2001-2500 m 652,688 7.9% 703,315 8.3% 

2501-3000 m 2’117,206 25.5% 2’253,828 26.6% 

3001-3500 m 93,184 1.1% 99,739 1.2% 

3501-4000 m 155,688 1.9% 16,5577 2.0% 

>4000 m 22,627 0.3% 24,767 0.3% 

 Total 8’306,557 100% 8’470,420 100% 
 

 
 

1.11 Grupo poblacional de Estudio    

1.11.1 Limoncocha  

Limoncocha es una de las parroquias más conocidas del cantón Shushufindi de la provincia 

de Sucumbios. Está ubicada en la amazonia ecuatoriana y tiene una altura promedio de 230 

m de altura.  Limoncocha es parte de un sistema de bosques amazónicos pertenecientes a la 

reserva biológica Limoncocha, el corazón de la selva amazónica ecuatoriana. 

En esta reserva, el clima es el de bosque húmedo tropical con una temperatura promedio de 

24 °C y una precipitación anual de aproximadamente 3,000 mm. La distribución de la lluvia 

es muy regular a lo largo de todo el año con una humedad relativa del 98 %. Según el censo 

poblacional del 2010 esta parroquia tiene 6,817 habitantes de los cuales el 59.9 % son 

hombres y el 40.1% son mujeres (GAG Limoncocha, 2019). Esta parroquia presentaba un 

crecimiento anual promedio para el 2015 del 2.44 %. En esta parroquia, el 51.6 % de la 

población es indígena (Figura 5).  
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Figura 5 Mujeres amazónicas de bajas alturas de la comunidad de Limoncocha (230 m) 

Foto autorizada por las pacientes y tomada por Esteban Ortiz 

 

Su autodeterminación étnica corresponde a la de Kichwa amazónico y su idioma oficial es el 

Kichwa. Dentro de las actividades económicas principales de la parroquia se destaca la 

agricultura, la ganadería, la silvicultura y la pesca, aunque un porcentaje importante de gente 

se dedica a la construcción como obreros, a la explotación de minas y canteras, a la atención 

al turista, la cocina, el transporte y a las actividades de servicios administrativos (Figura 6). 
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Figura 6 Mapa Ecuatoriano con representación de la parroquia de Limoncocha y de la 

parroquia de Oyacachi 

1.11.2 Oyacachi 

 

La parroquia de Oyacachi es una comuna de 63.000 ha que tiene una extensión de 

aproximadamente 513 km². Esta parroquia su ubica en la región montañosa de los andes 

ecuatorianos en la provincia de Napo colindando con la provincia de Imbabura y Pichincha. 

La conformación territorial de esta parroquia es principalmente cordillera (99%) y un 1 % ha 
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sido catalogado como serranía y glaciar (GAD Oyacachi, 2019). En esta parroquia gran parte 

(93%) de su población es indígena, siendo los Kichwas los más representativos (51.7%). 

Según el último censo poblacional esta parroquia tenía una población de 766 habitantes en 

su territorio sin del 51% hombres y 49% mujeres (Figura 7). 

 
Figura 7 Mujeres de la comunidad de Oyacachi (3,800 m) Foto autorizada por las pacientes 

y tomada por Esteban Ortiz 

Gran parte de la población se dedica a la agricultura, la pesca y el turismo. En esta zona 

existen varias fuentes de agua volcánica que atraen a un gran número de turistas. Tiene acceso 

a electricidad y agua potable y en relación a otras zonas, su acceso es dificultoso por lo 

alejado del terreno, la altitud y el camino.  
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En cuanto a la asistencia educativa de la población, se puede evidenciar lo que remarca la 

escolaridad promedio en las zonas montañosas de los antes ecuatorianos.  Gran parte de la 

población se concentra en terminar la primaria y luego, va disminuyendo paulatinamente la 

población que permanece en niveles más altos de instrucción superior. El acceso a la salud 

consta de un centro de salud público ubicado en el medio de la parroquia que anualmente 

consta de la rotación de un o una médica rural, una o un enfermero y un o una odontóloga 

(Tabla 2).  

 
Tabla 2 Diferencias principales entre las parroquias de Limoncocha y Oyacachi 

 

Variable  Oyacachi Limoncocha 

Acceso Vehicular  Camino Empedrado Carretera Asfaltada 

Población total 570 6,817 habitantes.  

Altitud (metros) 3,800 to 4,300 m 228-230 m 

Agricultura Papas, granos, zanahoria ,  quínoa Palma africana, cacao, café, maíz, bananos 

y plátanos 

Clima Bosque lluvioso de montaña Bosque lluvioso tropical 

Temperatura (°C) -2 °C – 17°C 18 °C – 26°C 

Pluviosidad (mm) 1,200 – 3,000  3,200 – 3,400  

Humedad Relativa (%)  89% > 90% 

Manejo de Excretas  Tributarios naturales  Tributarios naturales 

Analfabetismo (%) 13.75% 5.43% 

Establecimientos escolares (n) 3 34 

Centros de Salud (n)  1 3 

Población Econ. Activa (%)  66% 49.74% 

Explotación petrolera   No Yes 

Electricidad (%) 96.72% 86.65% 

Recolección de basura (%) 88.52% 13.3% 

Agua potable  (%) 89.3% 26.2% 
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2. Objetivos  
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2.1 Objetivos Principales:  

a) Determinar el nivel de autopercepción del estado de salud, de su estado de ánimo y de su 

nivel de optimismo disposicional en dos poblaciones de estirpe Kichwa residentes a dos 

altitudes diferentes. 

 

b) Determinar las diferencias genotípicas para la determinación de ancestria en dos 

poblaciones de estirpe Kichwa residentes a dos altitudes diferentes en el Ecuador. 

 

c) Determinar las diferencias hematológicas, del perfil lipídico y por ende de su riesgo 

cardiovascular en dos poblaciones de estirpe Kichwa residentes a dos altitudes diferentes. 

 

d) Evaluar la función respiratoria entre dos poblaciones Kichwas ubicadas a distintas alturas 

a través de la realización de pruebas espirométricas funcionales que nos permitan determinar 

diferencias adaptativas en relación a sus respectivas capacidades ventilatorias  

 

e) Determinar las diferencias de peso, talla, del índice de masa corporal (IMC) y de las 

distintas medidas antropométrica en estas dos poblaciones Kichwas ubicadas a diferentes 

alturas para de esta forma determinar si es que existen diferencias anatómico-adaptativas 

asociadas a la altura de residencia. 

 

2.3 Objetivos Secundarios: 

a) Determinar el riesgo global que tienen las poblaciones de desarrollar enfermedades 

crónico-degenerativas como el accidente cerebrovascular o el cáncer en relación con la 
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altura de residencia usando un análisis epidemiológico descriptivo de tipo ecológico con los 

datos obtenidos a nivel nacional de las bases oficiales de egresos hospitalarios y defunciones 

en el Ecuador. 

b) Determinar el riesgo global que tienen las poblaciones de desarrollar enfermedades 

infectocontagiosas en relación con la altura de residencia usando un análisis epidemiológico 

descriptivo de tipo ecológico con los datos obtenidos a nivel nacional de las bases oficiales 

de egresos hospitalarios y defunciones en el Ecuador. 

c) Determinar el impacto del suicidio en relación con la altura de residencia usando un 

análisis epidemiológico descriptivo de tipo ecológico con los datos obtenidos a nivel nacional 

de defunciones en el Ecuador 
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sobre factor de impacto de los artículos 
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El doctor Ginés Viscor como codirector y tutor y el Dr. Manuel Calvopiña como codirector 

de la Tesis Doctoral presentada por Esteban Ortiz Prado, hacen constar que el doctorando ha 

participado activamente en la elaboración de los artículos que conforman esta memoria, tal 

como queda reflejado en el orden y la composición del conjunto de autores de cada uno de 

ellos. El doctorando ha jugado un papel clave en el diseño experimental, en la obtención de 

datos, en su tratamiento estadístico y ha participado activamente en el razonamiento de los 

resultados de la totalidad de los estudios que constituyen el núcleo de su tesis. También ha 

asumido el protagonismo en los procesos de difusión y publicación de los resultados y de las 

conclusiones. Esteban Ortiz-Prado ha desempeñado un papel muy importante en la 

conducción de su tema de tesis, encabezando un grupo de colaboradores, elaborando varios 

artículos científicos y completando el proceso de recolección, escritura y divulgación 

científica de sus datos. En todos los artículos presentados en esta tesis ha sido el autor 

principal y corresponsal, demostrando así, su capacidad para cumplir con los retos planteados 

para elaboración de la tesis.  

A continuación, se presentan todos los documentos ya publicados y los aceptados para 

publicación y aquellos que han sido enviados para revisión por pares, pero que aún no han 

sido aceptados. Esta información incluye información bibliométrica de cada uno de los 

documentos. 
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3.1 Artículos publicados  

3.1.1 Primera Publicación  

Título:  Hematological parameters, lipid profile and cardiovascular risk analysis among 

genotype controlled indigenous Kichwa men and women living at low and high altitude. 

Autores:  Ortiz-Prado, Esteban, David Portilla, Johanna Mosquera, Katherine Simbaña-Rivera, 

Diego Duta, Israel Ochoa, German Burgos, Juan S. Izquierdo-Condoy, Eduardo Vásconez, 

Manuel Calvopiña y Ginés Viscor 

Autor corresponsal y primer autor : Esteban Ortiz-Prado   

Revista: Frontiers in Physiology   

DOI: 10.3389/fphys.2021.749006 

Volumen: 12   Año: 2021 

ISSN: 1664042X  H-Index: 102   Rango JIF: Q1 SJR: 1.32 

Impact Factor (WoS): 4.566  CiteScore: 5.6.  Número de citas: 0 

Participación del doctorando: Elaboración del diseño y concepto de la investigación, así 

como también de la ejecución del protocolo de investigación. El doctorando fue el encargado 

de diseñar la metodología junto con el tutor, reclutar participantes y fue responsable de la 

obtención de las muestras y las distintas variables sociodemográficas. 

El doctorando fue el responsable del análisis estadístico de los resultados y elaboración de 

las distintas figuras y tablas, así como también de la elaboración del primer borrador y la 

coordinación hasta generar la versión final del manuscrito. 

3.1.2 Segunda Publicación (aceptada en prensa) 

Título:  Optimism and health self-perception-related differences in indigenous Kichwas of 

Ecuador at low and high altitude: a cross-sectional analysis. 
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Autores:  Esteban Ortiz-Prado, Katherine Simbaña-Rivera, Diego Duta, Israel Ochoa, Juan 

S Izquierdo-Condoy, Eduardo Vásconez, Kathia Carrasco , Manuel Calvopiña, Ginés Viscor 

and Clara Paz 

Autor corresponsal y primer autor : Esteban Ortiz-Prado   

Revista: High Altitude Medicine & Biology  

DOI: 10.1089/ham.2021.0079 

Volumen:  22 Number:  4, 2021 

Año: 2021 

ISSN: 15270297, 1557868 H-Index: 52 Rango JIF: Q2 SJR: 0.52. 

Impact Factor (WoS): 1.981  CiteScore: 2.8   Número de citas: N/A 

Participación del doctorando: Elaboración del diseño y concepto de la investigación, así 

como también de la ejecución del protocolo de investigación. El doctorando fue el encargado 

de diseñar la metodología junto con el tutor, reclutar participantes y fue responsable de la 

obtención de las muestras y las distintas variables sociodemográficas. También fue el 

responsable de elaborar las distintas figuras y tablas, así como también de la elaboración del 

primer borrador y la versión final del manuscrito. 

 

3.1.3 Tercera Publicación (aceptada en prensa) 

Título: Analysis of excess mortality data at different altitudes during the COVID-19 

outbreak in Ecuador. 

Autores: Esteban Ortiz-Prado, Raúl Fernández, Eduardo Vásconez, Katherine Simbaña-

Rivera, Trigomar Correa-Sancho, Alex Lister, Manuel Calvopiña y Gines Viscor  

Autor corresponsal y primer autor : Esteban Ortiz-Prado 
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DOI: 10.1089/ham.2021.0070 

Volumen:  22 Number:  4, 2021 
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de diseñar la metodología. El doctorando fue el responsable de elaborar las distintas figuras 

y tablas, así como también de la elaboración del primer borrador y la versión final del 

manuscrito. 

 

3.1.4 Cuarta Publicación  

Título: Stroke Related Mortality at Different Altitudes: A 17-Year Nationwide Population-

Based Analysis from Ecuador 

Autores:  Esteban Ortiz-Prado, Patricio S. Espinosa, Alfredo Borrero, Simone P. Cordovez, 

Jorge E. Vásconez, Alejandra Barreto-Grimales, Marco Coral-Almeida, Aquiles R. Henríquez-

Trujillo, Katherine Simbaña-Rivera, Lenin Gómez-Barreno, Gines Viscor y Paul Roderick. 

Autor corresponsal y primer autor : Esteban Ortiz-Prado   

Revista: Frontiers Physiology   

DOI: 10.3389/fphys.2021.733928 

Volumen: 12   Año: 2021 

ISSN: 1664042X H-Index: 102  Rango JIF: Q1 SJR: 1.32 
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como también de la ejecución del protocolo de investigación.  El doctorando fue el 

responsable del análisis estadístico de los resultados y elaboración de las distintas figuras y 

tablas, así como también de la elaboración del primer borrador y la versión final del 

manuscrito. 

 

3.1.5 Quinta Publicación  

Título: The disease burden of suicide in Ecuador, a 15 years' geodemographic cross-sectional 

study (2001-2015) 

Autores:  Esteban Ortiz-Prado, Katherine Simbaña, Lenin Gómez, Aquiles R Henríquez-

Trujillo, Fernando Cornejo-León, Eduardo Vásconez, Diana Castillo, Ginés Viscor. 

Autor corresponsal y primer autor : Esteban Ortiz-Prado   
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3.1.6 Sexta Publicación  

Título: Partial pressure of oxygen in the human body: a general review 

Autores:  Esteban Ortiz-Prado, Jeff F Dunn, Jorge Vásconez, Diana Castillo, Ginés Viscor. 

Autor corresponsal y primer autor: Esteban Ortiz-Prado   

Revista: American journal of blood research 
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Título:  A comparative analysis of lung function and spirometry parameters in genotype-

controlled natives living at low and high altitude. 

Autores:  Esteban Ortiz-Prado, Sebastián Encalada, Johanna Mosquera, Katherine Simbaña-

Rivera, Lenin Gómez-Barreno, Diego Duta, Israel Ochoa, Juan S. Izquierdo-Condoy, Eduardo 
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obtención de las muestras y las distintas variables sociodemográficas. 

El doctorando fue el responsable del análisis estadístico de los resultados y elaboración de 

las distintas figuras y tablas, así como también de la elaboración del primer borrador y la 

versión final del manuscrito. 
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Título:  Anthropometric and body composition differences among genotype controlled 

indigenous adult Kichwa natives living at low (230 m) and high altitude (3,800 m) in 
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El doctorando fue el responsable del análisis estadístico de los resultados y elaboración de 
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versión final del manuscrito 
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Título:  High altitude exposure and the epidemiology of ischemic stroke, A Systematic 

literature review 

Autores:  Esteban Ortiz-Prado, Simone P. Cordovez, Eduardo Vascones, Gines Viscor y Paul 

Roderick. 

Autor corresponsal y primer autor : Esteban Ortiz-Prado   
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DOI: N/A 
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4. Publicaciones científicas

4.1 Hematological parameters, lipid profile and cardiovascular risk analysis among 

genotype controlled indigenous Kichwa men and women living at low and high altitude 
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4.2 Optimism and health self-perception-related differences in indigenous Kichwas of 

Ecuador at low and high altitude: a cross-sectional analysis. 
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4.3 Analysis of excess mortality data at different altitudes during the COVID-19 outbreak in 

Ecuador. 
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4.4 Stroke Related Mortality at Different Altitudes: A 17-Year Nationwide Population-Based 

Analysis from Ecuador 
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4.5 The disease burden of suicide in Ecuador, a 15 years' geodemographic cross-sectional 

study (2001-2015) 
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4.6 Partial pressure of oxygen in the human body: a general review 
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5. Artículos científicos sometidos a revisión por 
pares 
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5.1 A comparative analysis of lung function and spirometry parameters in genotype-

controlled natives living at low and high altitude. 
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5.2 Anthropometric and body composition differences among genotype controlled indigenous 

adult Kichwa natives living at low (230 m) and high altitude (3,800 m) in Ecuador. 
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5.3 High altitude exposure and the epidemiology of ischemic stroke, A Systematic literature 

review. 

 

 

 

 

 



"

"

" !I#"" !I#



"

"

" !IY"" !IY



"

"

" !IH"" !IH



"

"

" !I`"" !I`



"

"

" !Ih"" !Ih



"

"

" !Ij"" !Ij



"

"

" !Ig"" !Ig



"

"

" !fI"" !fI



"

"

" !ff"" !ff



"

"

" !f!"" !f!



"

"

" !f#"" !f#



"

"

" !fY"" !fY



"

"

" !fH"" !fH



"

"

" !f`"" !f`



"

"

" !fh"" !fh



"

"

" !fj"" !fj



"

"

" !fg"" !fg



"

"

" !!I"" !!I



"

"

" !!f"" !!f



"

"

" !!!"" !!!



"

"

" !!#"" !!#



"

"

" !!Y"" !!Y



"

"

" !!H"" !!H



"

"

" !!`"" !!`



 

 

 227 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 



 

 

 228 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4. Resumen global de los resultados 
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4.1 Resultados generales 

En la sección de resultados específicos de nuestras dos poblaciones estudiadas se reclutaron 

con éxito 212 sujetos en total entre los pobladores de ambas comunidades. El 55% (n=117) 

correspondieron al grupo de baja altitud (Limoncocha) y el 45% (n= 95) fueron habitantes 

del grupo de gran altura (Oyacachi). En general, las mujeres representaron el 63% (n=134) 

de toda la cohorte y los hombres el 37% (n=78).  

 

4.2 Diferencias de edad y sexo  

Dentro de nuestra cohorte, las mujeres del grupo de baja altitud tenían una media de 4 años 

más (41,0 [30,0-59,0]) que las mujeres del grupo de gran altura (36,0 [29,0-48,0]), sin 

embargo, esta diferencia no fue estadísticamente significativa (p: 0. 121). 

Los hombres de baja altitud tenían una media de 5 años más (42,0 [30,0-52,0]) que los 

hombres que vivían a gran altitud (36,0 [25,0-57,0]), sin embargo, esta diferencia tampoco 

fue estadísticamente significativa (p: 0,420). 

 

4.3 Diferencias antropométricas  

4.3.1 Peso (Kg) e Índice de Masa Corporal (IMC). 

En relación con el peso, encontramos que las mujeres que viven en las grandes alturas son en 

promedio 1.9 kilos más livianas (60,84 Kg ± 8,333 Kg) que las que las que viven a bajas 

(62,75 ± 14,44Kg), sin embargo, esta diferencia no fue estadísticamente significativa (p: 

0,374). Los hombres que viven en altitudes elevadas son un 20,7% más ligeros que sus 

homólogos de altitudes bajas (valor p <0,0001) (Tabla 1). 
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Tabla  3 Análisis sociodemográfico, antropométrico y de factores de riesgo de las cohortes 

baja y alta. 
  

Mujer Hombre 
  

Baja Altura  Altas Alturas   
 (%) 

Diff 
Sig. Baja Altura  Altas Alturas   

 (%) 

Diff 
Sig. 

Edad (mediana)  (IQR) 41.0 (30.0-59.0) 36.0 (29.0-48.0) 13.0 0.121 42.0 (30.0-52.0) 36.0 (25.0-57.0) 15.4 0.420 

Edad 

Categorías 

Adulto 

Joven 

45 (57.0) 41 (73.2) 9.3 0.086 24 (54.5) 27 (67.5) 11.7 0.475 

Adulto 19 (24.1) 11 (19.6) 53.3 0.086 15 (34.1) 10 (25.0) 40.0 0.475 

Anciano 15 (19.0) 4 (7.1) 115.

8 

0.086 5 (11.4) 3 (7.5) 50.0 0.475 

Peso (Kg) - M ± SD 62.75 ± 14.44 60.84 ± 8.33 3.1 0.374 74.26 ± 10.83 60.34 ± 8.71 20.7 0.000 

Altura (cm) - M ± SD 149.22 ± 7.01 152.61 ± 8.62 2.3 0.333 159.90 ± 6.39 155.51 ± 9.93 2.8 0.019 

IMC  - M ± SD 27.90 ± 5.10 26.10 ± 3.10 6.7 0.022 29.00 ± 4.20 24.90 ± 2.90 15.2 0.000 

IMC  Bajo Peso 0 (0.0) 0 (0.0) 0.0 0.036 0 (0.0) 0 (0.0) 0.0 0.000 

Normal 25 (32.1) 20 (35.7) 22.2 0.036 5 (12.5) 21 (53.8) 123.1 0.001 

Sobrepeso 31 (39.7) 29 (51.8) 6.7 0.036 22 (55.0) 16 (41.0) 31.6 0.002 

Obesidad 12 (15.4) 7 (12.5) 52.6 0.036 7 (17.5) 2 (5.1) 111.1 0.003 

Obesidad 

Extrema 

10 (12.8) 0 (0.0) 
 

0.036 6 (15.0) 0 (0.0) 
 

0.004 

 

 
 

En términos de sobrepeso, las mujeres que viven en altitudes elevadas tienen una mayor 

proporción (51,8%) de sujetos con sobrepeso que las que viven en altitudes bajas (39,7%); 

sin embargo, en el caso de los hombres, esta relación se invierte, ya que los que viven en 

altitudes bajas tienen una mayor proporción (55%) de sujetos con sobrepeso que los que 

viven en altitudes elevadas (41%). 
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En cuanto a la obesidad, el grupo de baja altitud, tanto en hombres como en mujeres, tiene 

una mayor proporción de sujetos obesos (16,4%) que los sujetos que viven a gran altitud 

(8,8%), siendo estas diferencias estadísticamente significativas (tabla 1). En cuanto a la 

obesidad extrema, sólo encontramos 10 mujeres y 6 hombres con obesidad extrema (IMC > 

40), perteneciendo todos ellos al grupo de baja altitud (tabla 1). 

4.3.2 Estatura (cm)  

En cuanto a la estatura, las mujeres del grupo de gran altitud son 3,3 cm más altas (152,6 cm 

± 8,62 cm) que las del grupo de baja altitud (149,2 cm ± 7,01 cm), aunque esta diferencia no 

fue estadísticamente significativa (valor p 0,333). Entre los hombres, sin embargo, los 

habitantes de las zonas altas son 4,3 cm más bajos (155,5 cm ± 9,93 cm) que los de las zonas 

bajas (159,9 cm ± 6,39 cm), siendo esta diferencia estadísticamente significativa (valor p 

0,019). 

4.3.3 Características antropométricas 

Las mujeres de las bajas alturas son más bajas (- 2,3%) y más pesadas (+ 3,1%) que las que 

viven a gran altura (Tabla 1). La altura de los hombros (-0,3%), el perímetro torácico (-0,7%) 

y el perímetro de la cintura (-9,1%) también eran menores en el grupo de baja altitud. A la 

vez encontramos que la circunferencia de la cabeza es significativamente menor entre las 

mujeres de baja altitud (- 3,6%) y las que viven en altitud. El perímetro cefálico también era 

menor en los hombres de baja altitud (-2,7%). 

4.3.4 Composición corporal  

En relación con el % de musculo, las mujeres que viven a grandes alturas tienen menos masa 

muscular (-24,8%) que sus pares de baja altitud, mientras que los hombres de las zonas 

elevadas tienen una masa muscular significativamente mayor (+ 13,5%) que sus homólogos 
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de bajas alturas. El % de grasa corporal es menor entre las mujeres de baja altitud (-15,5%) 

y no se encontraron diferencias entre los hombres.    

 

4.4 Diferencias psico-emocionales y de autopercepción de salud  

4.4.1 Cuestionario SF-36 

Las puntuaciones globales del cuestionario SF-36 muestran que, en todos los casos, los 

participantes que vivían a bajas alturas obtuvieron una puntuación mayor que los que vivían 

a gran altitud y, tras utilizar una corrección de Bonferroni, el nivel de significación alcanzado 

fue de p = 0,006. La mediana y el rango intercuartil de las puntuaciones para cada dominio y 

para la puntuación total del SF-36 fue mayor en los pobladores de las bajas alturas.  Las 

pruebas de Wilcoxon Rank test, para comparar las puntuaciones por altura indicaron que las 

puntuaciones fueron significativamente diferentes para las dimensiones “Limitación del rol 

por problemas emocionales” (p = 0,007), “Vitalidad” (p = 0,005), “Salud mental” (p = 0,002), 

“Funcionamiento social” (p = 0,005) y “Salud general” (p = 0,031).  
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Figura 8 Resultados del SF-36 entre pobladores de Oyacachi versus Limoncocha 

 
4.4.2 Optimismo 

En relación con las principales diferencias dentro del espectro del optimismo, observamos 

que las poblaciones que residen por sobre los 3,800 metros tiene una ligera disminución 

dentro de la escala de optimismo LOT-r sin embargo esta diferencia no fue estadísticamente 

significativa. 

 

4.5 Capacidad pulmonar y volúmenes ventilatorias  

4.5.1 Resultados espirométricos y ventilatorios medidos 

El grupo de gran altitud tiene una mayor Capacidad Vital Forzada (CVF) y un mayor 

volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1). El FEV1, sin embargo, estas 

diferencias no son significativas. La relación FEV1/FVC fue inferior en el grupo de gran 

altitud, así como las mediciones del flujo espiratorio forzado (Tabla 2). 
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4.5.2 Resultados espirométricos predictivos 

Los valores predichos demuestran que los habitantes de las zonas altas tienen una mayor 

CVF tanto para los hombres como para las mujeres. Asimismo, cuando se compara con los 

valores predichos, el VEF1 fue mayor para ambos sexos, aunque sólo fue significativo entre 

las mujeres.  

 
Tabla  4 Resultados Espirométricos en pacientes de Oyacachi versus Limoncocha 

Indicador Espirométrico Sexo Baja Altura  Gran Altura Diff. Media Sig. 

FVC ( L) 
Mujer 2.6187 2.939 -0.3203 0.789 

Hombre 3.5362 3.957 -0.4208 0.720 

FEV1 (L) 
Mujer 2.5541 2.7251 -0.171 0.794 

Hombre 3.3505 3.602 -0.2515 0.396 

FEV1/FVC ratio 
Mujer 95.4385 92.761 2.6775 0.354 

Hombre 94.927 91.3533 3.5737 0.391 

FEF25-75% 
Mujer 3.9028 3.9478 -0.045 0.781 

Hombre 4.7384 4.5457 0.1927 0.017 

FEF25-75% - 85% 
Mujer 1.8954 1.7346 0.1608 0.536 

Hombre 2.4084 1.862 0.5464 0.008 

PEF L/s 
Mujer 5.6669 5.8726 -0.2057 0.655 

Hombre 7.8292 7.8143 0.0149 0.906 

 

 4.6 Diferencias Hematológicas y de Perfil lipídico  

4.6.1 Diferencias en las constantes vitales según el sexo y la elevación 

Encontramos que la presión arterial tiende a ser más alta entre los hombres (106/75 mmHg) 

que en las mujeres (102/70 mmHg), sin embargo, esta pequeña diferencia no fue 

significativa.  La presión arterial media (PAM) y la presión arterial sistólica fueron un 6,2% 

y un 7,5% más bajas en los hombres del grupo de gran altitud en comparación con los del 
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grupo de baja altura, siendo estas diferencias estadísticamente significativas (valor p 0,01 y 

0,029) (Figura 9). 

 

 
Figura 9 Toma de Muestra de Sangre entre pobladores de Oyacachi 3,800 m 

 

4.6.1 Recuento sanguíneo completo, análisis bioquímico y análisis de riesgo cardiovascular  

No se observaron diferencias en el recuento de glóbulos blancos entre el grupo de baja y gran 

altura.  En cuanto al recuento de glóbulos rojos y las características microscópicas, se observó 

que los habitantes de las grandes alturas tienen un mayor recuento de glóbulos rojos, 

hematocrito y hemoglobina, aunque tienen glóbulos rojos más pequeños que contienen 

menos hemoglobina por eritrocito.  
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Figura 10 Diferencias hematológicas entre pobladores de las grandes alturas versus bajas 

alturas 
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5. Discusión  
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En el campo de la fisiología y la medicina de la altura, el entender el comportamiento 

epidemiológico de distintas enfermedades en poblaciones ubicadas a distintas alturas 

geográficas, nos puede dar una perspectiva nueva sobre el impacto que la hipoxia hipobárica 

podría tener como factor protector o como factor de riesgo (Faeh D et al., 2009; Damodar et 

al., 2018; Ortiz-Prado et al., 2021a).    

Aunque existe mucha información publicada sobre los efectos de la altura y la hipoxia 

hipobárica sobre los distintos aspectos fisiológicos del cuerpo humano, la descripción 

epidemiológica a nivel poblacional ha sido reportada en menor proporción. Una de las 

razones principales de esta tendencia podría basarse en que, a nivel global, muy pocos países 

tienen poblaciones representativas que residen en rangos de altura amplios como los vistos 

en los Andes latinoamericanos (Tremblay and Ainslie, 2021). 

En ese sentido, hemos analizado algunas enfermedades a nivel epidemiológico en un país 

como el Ecuador que tiene un rango de 221 ciudades (cantones) ubicadas desde los 0 m hasta 

los 4,300 m sobre el nivel del mar (Figura 2). 

 

5.1 Impacto de la altura sobre la distribución epidemiológica de las 

enfermedades 

 

En esa lógica, hemos identificado un grupo de enfermedades crónico-degenerativas como el 

accidente cerebrovascular o el cáncer que tienen una elevada prevalencia y por tanto pueden 

proporcionar un gran número de casos, para establecer su vínculo con la altura (Salazar-Vega 

et al., 2019; Ortiz-Prado et al., 2021a). A la vez, hemos estudiado el impacto que podría tener 

la altura con la tasa de suicidios como un indicador indirecto de los efectos que la altura 
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podría tener en la esfera psico-emocional (Ortiz-Prado et al., 2017) y finalmente hemos 

analizado la relación que podría tener la altura sobre las enfermedades infectocontagiosas, 

caso en el que por razones coyunturales evidentes hemos elegido al COVID-19 (Ortiz-Prado 

et al., 2021c). 

Con la oportunidad geográfica y demográfica que tenemos en el Ecuador, hemos identificado 

ciertas enfermedades que no han sido estudiadas anteriormente en el país dentro del contexto 

de la altura.  

5.1.1 Enfermedades crónico degenerativos 

Las implicaciones epidemiológicas de vivir o visitar zonas montañosas se ha descrito desde 

los años 700 D.C (West, 2006). Reportes históricos que provienen de los primeros médicos 

tibetanos, ya mencionaban la presencia de afecciones médicas causadas por residir a grandes 

alturas.  Estos documentos señalaban como prevalentes la presencia de enfermedades 

pulmonares, la lepra, algunas enfermedades venéreas, posiblemente la difteria, la rabia y 

algunas enfermedades del aparato genitourinario (Pingree, 1974).  

En épocas más contemporáneas, el interés de estudiar enfermedades crónico-degenerativas 

como la diabetes, la enfermedad cardiovascular o la enfermedad cerebrovascular han tomado 

más relevancia en el estudio de la medicina de alta montaña. Parecería ser que el vivir en 

zonas montañosas y ubicadas en lugares remotos de las principales cadenas montañosas del 

mundo podrían estar ligados a la aparición o reducción de ciertos factores de riesgo que 

podrían asociarse con la aparición de dichas enfermedades o la disminución del riesgo de 

padecer una (Puri et al., 1986; Wu et al., 2007; Aryal et al., 2017).  

Por ejemplo, varios estudios realizados en poblaciones que residen en los Andes 

suramericanos han sugerido que tanto la enfermedad coronaria, como el infarto  agudo de 
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miocardio son relativamente poco frecuentes entre los habitantes de las zonas altas (Ramos 

et al., 1967). Reportes similares se han descrito en distintas zonas del planeta incluidas las 

zonas montañosas de Tian Shan y Pamir en Asia Central. Los reportes de dichas regiones 

también sugieren que las enfermedades cardiovasculares degenerativas son raras 

(Mirrakhimov, 1978). 

La exposición repentina a grandes alturas donde la PO2 arterial disminuye activa varios 

mecanismos complejos y adaptativos destinados a salvaguardar la homeostasis bajo 

condiciones ambientales extremas, como la hipoxia y las bajas temperaturas. La exposición 

a corto plazo va seguida de una hiperglucemia transitoria, desencadenada principalmente por 

la activación del sistema simpático, mientras que la exposición a largo plazo da lugar a una 

disminución de las concentraciones de glucosa en plasma, mediada por la mejora de la 

sensibilidad a la insulina y el aumento de la eliminación periférica de glucosa (Koufakis et 

al., 2019).  A largo plazo, se ha estudiado en varias ocasiones la presencia de alteraciones en 

el metabolismo de los carbohidratos. En términos de hipoglucemia, no hay pruebas directas 

de que la altura provoque una baja de glucosa plasmática a largo plazo, pero exposiciones 

agudas junto al ejercicio extenuante puede provocar hipoglicemia entre montañistas. Al 

contrario, la exposición a largo término puede aumentar la producción de varias hormonas 

relacionadas con el estrés que pueden aumentar los niveles séricos de glucosa, pero 

paradójicamente, aunque los resultados son escasos, la diabetes mellitus tipo I y II parecerían 

ser menos prevalente que en las zonas ubicadas a nivel del mar (Woolcott et al., 2014). 

De la misma forma, varios reportes sugieren que el vivir en zonas montañosas se asocia a 

mejores perfiles lípidos que aquellas personas que residen a nivel del mar, o que estos perfiles 

empeoran una vez que pobladores de las grandes alturas, migran a zonas más bajas (Santos 
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et al., 2001; Aryal et al., 2017; Ortiz-Prado et al., 2021b). Algunos reportes como los 

elaborados por Siqués et al., sugieren que aquellos nativos de zonas bajas tienen cambios en 

su composición lipídica una vez que se exponen de forma aguda a zonas montañosas por 

encima de los 3,000 m (Siqués et al., 2007). 

La función renal a largo plazo puede verse afectada entre personas no correctamente 

adaptadas a la altura, presentando alteraciones bioquímicas en los niveles plasmáticos de 

marcadores de la función renal (Brito et al., 2007).  

 

5.1.1.2 Accidente cerebrovascular en el Ecuador 

 

En relación al accidente cerebrovascular, nuestros resultados sugieren que vivir a mayor 

altitud se asocia con una reducción del riesgo de desarrollar un ictus, evidenciado por las 

tasas significativamente menores de ingresos a los hospitales y por la notable reducción en 

términos de mortalidad entre aquellos pobladores que residen a las grandes alturas (Ortiz-

Prado et al., 2021a). 

Estos resultados son similares a los reportados en Suiza, cuando Faeh et al., comparó 

longitudinalmente la mortalidad por el ACV en la altura y encontraron un descenso de la 

mortalidad, tanto por patología cardiaca como por ACV en un rango de altitudes desde 259 

m hasta 1.960 m (Faeh D et al., 2009). Estos resultados fueron más evidentes en los hombres 

que en las mujeres, y la asociación negativa entre la altitud y la enfermedad fue más fuerte 

para la cardiopatía que para el accidente cerebrovascular (Faeh et al., 2009). Otro estudio 

epidemiológico publicado recientemente por Bürtscher et al. en este mismo año 2021 

proporcionó datos adicionales que apoyan la afirmación de que vivir a una altitud moderada 
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(1.000-2.000 m) se asocia con una reducción de la mortalidad por causa cardiovascular, esta 

vez en pobladores de regiones montañosas de Austria (Burtscher et al., 2021).  

Si bien el vivir en la altura parecería asociarse con una reducción del riesgo de morir por un 

ACV, en términos de otras causas de muerte como el suicidio, el vivir a grandes alturas podría 

estar asociado con un riesgo mayor de muerte (Brenner et al., 2011; Ortiz-Prado et al., 2017). 

 

5.1.2 Alteraciones psico-emocionales y psiquiátricas  

Los efectos que podría tener el vivir permanentemente a grandes alturas sobre alguno de los 

espectros emocionales, psicológicos y psiquiátricos asociados con el estado de ánimo se han 

estudiado poco. Estos reportes sugieren que el vivir a grandes alturas  se asocia a mayores 

tasas de suicidio (Brenner et al., 2011; Reno et al., 2018).  

Si bien se ha especulado con el papel que la exposición a hipoxia (y la potencial disminución 

en la disponibilidad de oxígeno a nivel cerebral) podría jugar en este fenómeno, es bastante 

más posible que los desencadenantes correspondan a otras causas. Por ejemplo, las 

condiciones meteorológicas asociadas a la gran altura pueden afectar sin duda a los hábitos 

culturales y, concretamente, a la forma de socializar de las personas. Las personas que viven 

a gran altitud pasan más tiempo dentro de sus casas debido al clima más duro, lo que sin duda 

afecta a su esfera psicológica a través del riesgo de mayor aislamiento social y puede 

trascender a su estado emocional . Parece que en nuestras poblaciones estudiadas el efecto 

de la altitud es diferente según el género, probablemente esto sea debido a las diferencias de 

género en la asignación de las tareas realizadas día a día, especialmente porque las mujeres 

tienden a permanecer en casa la mayor parte del día y también pueden tener menos interés o 
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posibilidades de acceso a la información, o de más oportunidades de desarrollo, lo que puede 

dar lugar a una visión más pesimista del mundo. 

Aunque los Estados Unidos de Norteamérica no tiene grandes grupos poblacionales viviendo 

por sobre los 2,500 m de altura, ellos han realizado un buen número de estudios que buscan 

analizar la asociación entre altura y suicidio (Haws et al., 2009; Betz et al., 2011; Kim et al., 

2011; Ha and Tu, 2018). En todo Estados Unidos, el riesgo de suicidio parece ser 

significativamente mayor entre las personas que viven a mayor altitud, según sugieren un 

puñado de investigaciones (Oquendo et al., 2001; Searles et al., 2014; Fontanella et al., 2015; 

Ha and Tu, 2018). 

 

5.1.2.1 Suicidio y altura en el Ecuador 

El suicidio es un problema de salud bastante grave, a menudo poco atendido, y que está 

rodeado de ciertos mitos, tabúes y estigmas. Según la Organización Mundial de la Salud son 

alrededor de 800.000 personas las que se suicidan cada año en todo el mundo (OPS, 2014). 

El suicidio tiene un elevado número de factores de riesgo asociados a su incidencia. Las tasas 

de suicidio a nivel global varían de una región a otra, afectando más a hombres que a mujeres 

que residen en grandes urbes (Mueller et al., 2015).  

Las diferencias epidemiologias no se limitan solamente al sexo, la edad o el lugar donde 

residen los sujetos que terminan con su vida por la vía del suicidio.  El rol del medio ambiente 

y del clima ha sido estudiado varias veces y cada vez tenemos más evidencia de que el medio 

ambiente puede influenciar el estado de ánimo de las personas, aumentando el riesgo de 

suicidarse en algunas circunstancias (Brenner et al., 2011). Aunque no hay mucha 

investigación sobre este tema, se especula que la altitud, la hipoxia, el frio o alguna otra 
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característica de las poblaciones de las grandes alturas puede aumentar los trastornos 

psiquiátricos, los cambios de humor, el riesgo de depresión y el riesgo de cometer un suicidio 

(Kramer et al., 1993; Virués-Ortega et al., 2006; Gamboa et al., 2011; Aquino Lemos et al., 

2012; Reno et al., 2018). 

En uno de los primeros estudios que buscaban analizar la distribución epidemiológica del 

suicido en el Ecuador, nuestro equipo reportó que los habitantes de la altura tienen tasas más 

altas de suicidio que sus pares de la costa (Ortiz-Prado et al., 2017). Según el último Censo 

Nacional, esta población vulnerable tiene menos acceso a una vivienda adecuada, a la 

educación y a la atención sanitaria (INEC, 2010).  

En nuestro trabajo Carchi y Azuay, dos de las provincias con mayores tasas de suicidio, 

experimentaron una emigración masiva de sus jóvenes adultos hacia Estados Unidos y 

Europa en el año 2000 (Boccagni, 2013). Los patrones de inmigración son variables que 

aumentan el riesgo de suicidio debido a la aparición de familias desintegradas y niños que se 

criaron solos, hacen a este grupo particularmente vulnerable a la depresión, al abuso de 

drogas y probablemente a un mayor riesgo de suicidio (Ide et al., 2012; Milner et al., 2012).  

 

5.1.3 Enfermedades infectocontagiosos  

En el campo de la fisiología de la altura, el rol de la hipoxia ha sido analizado desde hace 

siglos como un factor precursor o protector de distintas enfermedades infecciosas.  En teoría, 

los drásticos cambios fisiológicos que se producen durante la aclimatación pueden modificar 

los mecanismos de defensa innatos contra la infección microbiana, pero hay pocos datos que 

examinen sistemáticamente esas interacciones.  
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Durante los siglos XVIII y XIX, varios científicos y médicos de la época informaron de 

epidemias de viruela en las regiones montañosas de Lhasa.  Para 1925 se ha estimado que al 

menos 7,000 personas murieron en Lhasa y sus alrededores. Debido a la prevalencia de la 

viruela en el Tíbet, en el siglo XVIII, los chinos colocaron una tablilla en Lhasa con 

instrucciones sobre cómo frenar la enfermedad, que en dicha época se presentaba en estas 

zonas montañosas (West et al., 2007).  

En épocas más contemporáneas, las infecciones entéricas que son la principal causa de 

enfermedad entre los viajeros, han sido también estudiadas entre zonas montañosas del 

planeta (Basnyat et al., 2001; Ericsson et al., 2001). Por ejemplo, el 10% de las evacuaciones 

en helicóptero dentro de la cadena montañosas de los Himalaya se deben a complicaciones 

derivadas de enfermedades diarreicas (Dawadi et al., 2020).  

Otras infecciones pueden ser más prevalentes en zonas montañosas. Por ejemplo, la infección 

por rabia, listeria, shigelosis o leptospirosis ha sido una grave preocupación para quienes se 

aventuran en zonas elevadas de América Latina o Asia (Ericsson et al., 2001).  

A pesar de tener la capacidad analítica para identificar tendencias entre poblaciones ubicadas 

a diferentes alturas que van desde los 0 m hasta los 5,500 m, en Latinoamérica, los estudios 

son escasos.  En ese sentido, iniciar trabajos que busquen determinar la carga epidemiológica 

a distintas alturas son fundamentales para entender si existen o no, diferencias fisiológicas 

que podrían tener las infecciones en relación con la altura. 

 

5.1.3.1 COVID-19 y altura  
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La pandemia de COVID-19 sigue creando una presión sin precedentes en los sistemas 

sanitarios de todos los países del mundo. Hasta septiembre de 2021, se han notificado más 

de 220 millones de casos en todo el mundo, y se han registrado oficialmente al menos 4,5 

millones de muertes por COVID-19 (Bashir et al., 2020; Coccia, 2020; JHU, 2020).  

Varios factores ambientales y sociales se han asociado a una menor o mayor tasa de 

mortalidad relacionada con el COVID-19 y a la transmisibilidad del virus SARS-CoV-2 

(Bashir et al., 2020; Coccia, 2020). Entre los factores ambientales, la exposición a grandes 

alturas ha generado controversia y ha intrigado a la comunidad científica por sus posibles 

beneficios a través de la hipoxia en términos de infección, prevalencia y mortalidad por 

COVID-19 (Millet et al., 2021).   

En este contexto, varios autores han tratado de determinar la posible relación entre la 

mortalidad generada por el virus CoV-2 del SRAS y su transmisibilidad y el hecho de vivir 

en regiones situadas a gran altitud (Arias-Reyes et al., 2020; Woolcott and Bergman, 2020; 

Ortiz-Prado et al., 2021d; Zubieta-Calleja et al., 2021).  

Algunos grupos de investigación han establecido que vivir a gran altura podría estar 

relacionado con la reducción de la mortalidad, la morbilidad y la mejora de la tasa de 

supervivencia relacionada con los pacientes confirmados con la infección por el 

SARS-CoV-2 (Arias-Reyes et al., 2020; Kong et al., 2020; Zubieta-Calleja et al., 2021) 

Aunque vivir a gran altura puede estar asociado a una menor incidencia de COVID-19 y 

aparentemente a una menor mortalidad, la fisiopatología o los factores ambientales que están 

detrás de esta asociación todavía se están estudiando (Pun et al., 2020). Por ejemplo, se ha 

hipotetizado el efecto de vivir a gran altura y la expresión del receptor ACE-2, pero no hay 

pruebas definitivas que apoyen esta afirmación (Joyce et al., 2020). Por otro lado, la 



 

 

 248 

adaptación a la altura, la mayor resistencia a la hipoxia, así como la influencia del medio 

ambiente (radiación UV, ozono o frío) como factores de protección no se han relacionado 

aún con una mayor supervivencia (Cardenas et al., 2021).   

A pesar de no disponer de información adicional sobre otros factores y cofactores, el estudio 

del exceso de mortalidad a diferentes alturas añade novedad a la literatura actual. Además, el 

uso del exceso de mortalidad por todas las causas proporcionará una poderosa herramienta 

para evaluar rápidamente estimaciones no sesgadas de la carga real de mortalidad por 

COVID-19 en Ecuador. Proponemos un enfoque innovador que utiliza valores medios en 

simulaciones utilizando la técnica de “bootstraping” para replicar el mecanismo de 

generación de datos de las series de mortalidad-tiempo y así obtener estimaciones más sólidas 

de las muertes esperadas para cuantificar el exceso de mortalidad en Ecuador en función de 

la altitud. En nuestro conocimiento, este es el primer estudio que utiliza un rango de altitud 

tan extenso, basado en una amplia clasificación de altitudes bajas y elevadas (2.500 m como 

punto de corte), así como dos clasificaciones ampliamente aceptadas por los expertos en 

fisiología de la altitud y medicina de montaña. 

 

5.2 Impacto de la altura sobre el estado físico-emocional de los pobladores que 

residen en altitudes mayores a los 2,500 m 

 

5.2.1 Parámetros hematológicos, perfil lipídico y análisis de riesgo cardiovascular  
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Nuestro estudio entre dos poblaciones genéticamente idénticas pero que residen a diferentes 

alturas demuestra que los parámetros hematológicos, bioquímicos y algunos clínicos difieren 

entre las dos poblaciones (Ortiz-Prado et al., 2021b).   

Algunas de las diferencias que hemos encontrado, especialmente las distinciones 

antropométricas se deben probablemente a los procesos adaptativos de las distintas 

poblaciones (Julian and Moore, 2019).  Al analizar los datos, observamos que, en general, 

las mujeres de Oyacachi (3,800 m) son ligeramente más livianas y más altas que las mujeres 

de las tierras bajas (Merrill, 2020). Por otro lado, los hombres de altitudes elevadas son 

significativamente más bajos de talla y más livianos que los hombres de las tierras bajas 

(Figura 11).  

  

 

Figura 11 Diferencias principales entre dos poblaciones indígenas que residen a diferentes 

alturas 
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Nuestros hallazgos son similares a los reportados en Bolivia por Leatherman et al., en 1984 

luego de estudiar a 138 hombres de las zonas rurales montañosas de Bolivia (3.700 m), 

concluyendo que los hombres de las zonas elevadas son más bajos y más livianos que sus 

homólogos de tierras bajas (Leatherman et al., 1984).  A la vez, Toselli et al., en 2001 

describió que los individuos son más bajos de talla en las zonas montañosas en relación con 

su masa corporal  que los habitantes de las tierras bajas (Toselli et al., 2001). Sin embargo, 

en contraste con los resultados anteriores, Khalid en 1995 no detectó ninguna diferencia 

estadísticamente significativa cuando observó que los residentes de las zonas altas de Arabia 

Saudí eran significativamente más pesados y más altos que el grupo de control de las tierras 

bajas (Khalid, 2008). Estas diferencias entre dos poblaciones (la andina y la saudí) podrían 

demostrar diferencias en cuanto al tiempo de adaptación entre los dos grupos, algo que se ha 

descrito ampliamente con anterioridad (Moore et al., 1998; Beall, 2007; Tyagi et al., 2008).  

Por otra parte, las mujeres de grandes alturas presentan una mayor proporción de obesidad 

que sus pares de las tierras bajas, posiblemente debido a las condiciones culturales que 

obligan a las mujeres a quedarse en casa cocinando mientras los hombres salen de sus casas 

a trabajar (Khalid, 2008; Lin et al., 2018). 

 

5.2.2 Optimismo y autopercepción  

 

Los efectos de la exposición crónica a grandes alturas sobre el sistema nervioso central y el 

desarrollo cognitivo han sido estudiados anteriormente (Aquino Lemos et al., 2012; Wehby, 

2013; Yan, 2014; Hu et al., 2016). La mayoría de los estudios se han realizado en modelos 
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animales y han demostrado que la maduración del tejido neurológico y la replicación celular 

podrían verse afectadas durante la hipoxia hipobárica simulada (Floyd et al., 2020). En 

humanos, los estudios sobre el funcionamiento neuropsicológico son escasos. En pequeñas 

cohortes, se ha informado de que los niños nacidos por encima de los 4.000 m de altitud están 

menos atentos y responden menos a los estímulos visuales y auditivos que los niños nacidos 

a menor altitud (Saco-Pollitt, 1981). La evaluación neuropsicológica entre los niños y 

adolescentes de gran altitud indicó una reducción menor de la velocidad psicomotora con el 

aumento de la altitud (Hogan et al., 2010).  

A pesar de esta evidencia, los efectos a largo plazo de la hipoxia crónica en el 

comportamiento humano y las actitudes hacia la vida rara vez se han estudiado (Kious et al., 

2018). Se ha planteado la hipótesis de que vivir a gran altura puede tener un efecto sobre el 

metabolismo de la serotonina, reduciendo la síntesis del 5-hidroxitriptófano (5-HTP), lo que 

disminuye los niveles de serotonina en el sistema nervioso central (Kious et al., 2018). Los 

resultados de Kious y sus colaboradores podrían orientar nuestra comprensión de cómo la 

baja producción de serotonina podría estar relacionada con los síntomas del estado de ánimo 

que son comunes entre las personas que residen a gran altura (Kious et al., 2018).  También 

se ha informado de que la química del cerebro parece estar alterada debido a la exposición a 

largo plazo a una mayor altitud (Shi et al., 2014; Hwang et al., 2019).  DelMastro y 

colaboradores también informaron de correlaciones significativas entre la altitud y la 

sintomatología depresiva y ansiosa, así como los problemas de sueño (DelMastro et al., 

2011). 

El lapso de tiempo entre la exposición a la altitud y la presencia de efectos medibles aún no 

está claro. Algunos informes sugieren que incluso las visitas de corta duración a lugares de 



 

 

 252 

gran altitud podrían tener un impacto negativo en la salud mental.  Por ejemplo, Barbara 

Shukitt-Hale y Harris R. Lieberman describieron en 1996 los efectos de la altitud sobre el 

rendimiento cognitivo y los estados de ánimo, y señalaron que una exposición de un mes de 

duración a la altitud era suficiente para aumentar la inestabilidad emocional (Shukitt-Hale 

and Lieberman, 1996). Se informó de síntomas psicóticos entre alpinistas sanos durante la 

exposición a una altitud muy elevada durante períodos de tiempo relativamente cortos 

(Brugger et al., 1999; Firth and Bolay, 2004; Hüfner et al., 2018).  

La relación entre la exposición crónica a la hipoxia de gran altitud y la depresión o el suicidio 

se ha notificado en menos ocasiones (Gamboa et al., 2011; Ortiz-Prado et al., 2017; Reno et 

al., 2018). Algunas investigaciones anteriores también han descrito efectos adversos en 

poblaciones que residen en climas duros o poco acogedores (Kurlansik and Ibay, 2012; 

Melrose, 2015). El trastorno afectivo estacional es una condición en la que la autopercepción 

de la vida puede deteriorarse en climas más fríos (Kurlansik and Ibay, 2012). El hecho de 

que vivir a mayor altitud se asocie a menudo con climas más fríos podría estar relacionado 

con esta respuesta negativa hacia la vida entre los montañeses, sin embargo, este vínculo no 

se ha estudiado previamente. 

 
5.2.3 Análisis comparativo de los parámetros de función pulmonar y espirometría  

En nuestro estudio encontramos que los habitantes de las zonas altas tienen mayores 

capacidades pulmonares, de forma similar a los resultados publicados por otros autores 

(Brutsaert et al., 1999; Kiyamu et al., 2015; Weitz et al., 2016; López Jové et al., 2018a). 

Descubrimos que las personas que viven en altitudes elevadas tienen una capacidad vital 
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forzada mayor que las que viven en altitudes bajas, y esta diferencia es estadísticamente 

significativa tanto para los hombres como para las mujeres. 

El hecho de tener una mayor capacidad vital forzada está probablemente relacionado con los 

cambios anatómicos derivados de siglos de adaptación (Fiori et al., 2000b; Moore, 2001; 

Havryk et al., 2002a; Talaminos‐Barroso et al., 2020).  Algunas de estas adaptaciones 

anatómicas evolutivas (tórax más ancho y profundo) confieren a estas poblaciones unos 

pulmones más grandes, lo que se traduce en una mayor capacidad para albergar más aire. Un 

tórax más ancho y un mejor rendimiento pulmonar van acompañados de una mayor velocidad 

de espiración. El FEV1, también era mayor en los que vivían a gran altura, sin embargo, la 

mayor capacidad pulmonar también se relacionaba con una relación FEV1/FVC ligeramente 

inferior. 

Estos hallazgos se han correlacionado incluso con hallazgos similares reportados en personas 

que ascienden rápidamente a elevaciones significativas. Sharma et al., en 2007 encontraron 

que a 3.450 m la CVF tuvo un aumento inicial del 9% en las primeras 24 horas, seguido de 

una disminución significativa de la CVF, así como del FEF1 y de la ventilación voluntaria 

máxima. A 5.350 m se produjo un aumento del 21% de la CVF en las primeras 48 horas, con 

una disminución posterior al igual que con los otros valores medidos (Sharma and Brown, 

2007). 

En relación a las principales diferencias entre grupos étnicos, Havrick  et al., en el 2002 en 

su estudio  demuestra que la población Sherpa presentaba valores espirométricos mucho 

mayores en comparación con los valores predichos para Caucásicos de su mismo sexo, edad 

y estatura en especial FEV1 y FVC, (Havryk et al., 2002b).  Lo que podría deberse a la 
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adaptación física y evolución genética de generaciones que han habitado estas zonas 

geográficas por muchos años (Havryk et al., 2002b).  

 

El incremento de la función respiratoria con cambios tanto morfológico como de mecánica 

respiratoria es un ejemplo de la adaptación en poblaciones que han vivido por generaciones 

a grandes alturas como lo es la tibetana. Permitiéndoles obtener mayores volúmenes 

pulmonares y una mejor capacidad de difusión (Gilbert-Kawai et al., 2014).  

 Hace 60 años Pugh sugirió que los Sherpas tenían un incremento en el consumo máximo de 

oxigeno debido a un intercambio gaseoso más eficiente secundario a una capacidad de 

difusión más grande (Pugh, 1962). Desde entonces en varios estudios ya se ha demostrado 

que existe una mayor capacidad de difusión en comparación con poblaciones sobre el nivel 

del mar, como consecuencia de un menor gradiente de oxigeno alveolo – arterial (Zhuang et 

al., 1996) (Chen et al., 1997) 

 

Entre estudios realizados en la población andina podemos destacar un estudio muy 

interesante de López et al., en el 2018, en el que establece ecuaciones de predicción 

espirométrica para la población andina de grandes alturas, en su estudio demuestra que los 

valores espirométricos en esta población son mayores a los normales en comparación a las 

ecuaciones para la gente sobre nivel del mar. Además, propone la formulación de una 

ecuación de referencia para los habitantes del altiplano andino ya que siguiendo las 

ecuaciones formuladas para la gente sobre nivel del mar se puede subestimar la presencia de 

patrones espirométricos restrictivos o la severidad de patrones obstructivos. Siendo así de 

suma importancia incorporar valores de referencia con ecuaciones realizadas en poblaciones 
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de mismo nivel de altura. Se comparó además sus ecuaciones de predicción espirométricas 

con las obtenidas en estudios de poblaciones de los Himalaya, encontrándose diferencias 

significativas (López Jové et al., 2018b).  

 

Entre los estudios más significativos en la población latinoamericana en la altura tenemos el 

aporte de Pérez et al., con el estudio PLATINO conducido en 5 grandes ciudades en el cual 

se destaca la importancia de la etnia para ser consideradas en el análisis de parámetros 

estandarizados de espirometría (Pérez-Padilla et al., 2006).  En su estudio observamos que la 

población de américa latina es similar a la americana de origen mexicano, y norteamericana 

blanca del estudio NHANES III (Hankinson et al., 1999)., y en un 20% superior a la 

población negra (Pérez-Padilla et al., 2006). Por lo que, se esperaría que la función pulmonar 

sea variable en américa latina por las diferentes etnias y latitudes, factores a considerar en 

futuros análisis.  

 

5.2.4 Diferencias antropométricas y de composición corporal 

Los resultados de nuestro estudio son los primeros que comparan las diferencias 

antropométricas en una población indígena adulta de genotipo controlado que vive a baja 

(230 m) y alta altitud (3.800 m). Al analizar los datos, observamos que, en general, las 

mujeres de gran altitud son ligeramente más ligeras y más altas que las mujeres de las tierras 

bajas, sin embargo, los hombres de gran altitud son significativamente más bajos y más 

ligeros que los hombres de baja altitud. Nuestros hallazgos son similares a los reportados en 

Bolivia por Leatherman et al. en 1984 (Leatherman et al., 1984). Entre los quechuas, un grupo 

nativo similar de Perú, Toselli et al., en 2001 encontraron individuos más bajos a gran altura 
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en relación con su masa corporal (Toselli et al., 2001). Sin embargo, en contraste con los 

hallazgos anteriores, Khalid et al. no detectó estos resultados en 1995 cuando demostró que 

los residentes de gran altitud de Arabia Saudí eran significativamente más pesados y altos 

que el grupo de control de baja altitud (Khalid, 1995).  Sin embargo, en contraste con los 

hallazgos anteriores, Khalid et al. no detectó estos resultados en 1995 cuando demostró que 

los residentes de gran altitud de Arabia Saudí eran significativamente más pesados y altos 

que el grupo de control de baja altitud (Moore et al., 1998, 2011; Beall, 2007; Tyagi et al., 

2008; Moore, 2017b). 

Se ha planteado la hipótesis de que al menos el 5% de los nativos de altura de Perú poseen 

un gen recién descubierto llamado FBN1. Este gen parece estar asociado a favorecer a los 

nativos andinos de gran altitud con una baja estatura y posiblemente una piel más gruesa 

(Pennisi, 2018). Es bien sabido que los habitantes de las grandes altitudes y los animales que 

viven en ellas suelen ser más pequeños, una respuesta evolutiva a la escasez de alimentos u 

oxígeno, así como una piel más gruesa, que puede ayudar a proteger el cuerpo de la intensa 

radiación UV en esos lugares (West, 2012; Pennisi, 2018). 

Es bien sabido que el peso de los recién nacidos es significativamente menor entre los 

neonatos de gran altitud que los del nivel del mar (Al-Shehri et al., 2005; Hoke and 

Leatherman, 2019), una situación que puede prolongarse no sólo durante el embarazo, sino 

también durante los primeros años de la infancia y la adolescencia (Lichty et al., 1957; 

Iannotti et al., 2009; Moore et al., 2011).   

El hecho de que los recién nacidos sean más pequeños tiene que ver con un proceso 

adaptativo que pretende reducir el consumo de oxígeno por parte del feto, siendo más 
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eficiente la entrega de oxígeno a un organismo más pequeño a través de una placenta más 

pequeña (Krüger and Arias-Stella, 1970; Zamudio, 2003; Dolma et al., 2021).  

Los humanos expuestos crónicamente a grandes alturas han compensado la reducción de la 

presión parcial de oxígeno (APO2) con cambios anatómicos y morfofuncionales (Ortiz-Prado 

et al., 2019b). Por ejemplo, se han descrito tórax más grandes, más anchos y más profundos 

entre los habitantes de las tierras altas cuando se les ha comparado con los habitantes de las 

tierras bajas  (Beall, 1982; Brutsaert et al., 1999; Moore, 2017b). Esto se debe probablemente 

a la mayor capacidad pulmonar de los seres humanos a gran altura, especialmente los que 

residen en el nuevo mundo (Fiori et al., 2000a; Weitz et al., 2002). Aunque esta afirmación 

se ha demostrado anteriormente, en nuestro estudio no encontramos diferencias 

estadísticamente significativas en los diámetros del tórax, aunque las mujeres parecen tener 

un tórax ligeramente mayor, que sus homólogas de las tierras bajas. 
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6. Conclusiones  
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a) A nivel epidemiológico, el suicidio parecería ser más frecuente en poblaciones que residen 

a grandes alturas (publicación 4.5). 

 

b)  Las causas detrás de este aparente aumento en los suicidios Aún no se conocen, pero 

podemos especular que se debe a la exposición crónica a un mal clima, que obliga a 

permanecer mayor tiempo dentro de nuestras burbujas familiares y en espacios cerrados 

(publicación 4.5). 

 

c) El accidente cerebrovascular en poblaciones situadas las grandes alturas parecerían ser 

menos prevalente en comparación con las poblaciones que residen a menor altura 

(publicación 4.4). 

 

d) Nuestros resultados sugieren que vivir a mayor altitud ofrece una reducción del riesgo de 

morir por un accidente cerebrovascular, así como una reducción de la probabilidad de ser 

ingresado a un hospital por la misma causa, siendo el efecto más evidente entre los 2.000 y 

los 3,500 m de altura (publicación 4.4).  

 

e) El estudio de la presión parcial de oxígeno (PO2) en los seres humanos incluye una serie 

de factores metodológicos, fisiológicos y clínicos. Nuestra publicación es la primera que 

proporciona una revisión profunda de la literatura e identifica de forma sistemática y clara 

cuál es la PO2 en los distintos tejidos del cuerpo humano (publicación 4.6).  
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f) Las diferencias antropométricas entre poblaciones genéticamente comparables que viven 

a diferentes altitudes varían según el sexo, demostrando que la población de gran altitud es 

en general más ligera y baja que sus controles de baja altitud.  Los hombres a gran altitud, 

probablemente debido a las cargas de trabajo extenuantes, son más ligeros y tienen cuerpos 

más musculosos que sus homólogos de las tierras bajas. El diámetro del tórax y la longitud 

biaxial no eran mayores entre los habitantes de las alturas, como esperábamos. Por último, 

encontramos que la edad corporal es significativamente mayor que su edad real entre las 

poblaciones de gran altitud, mientras que las poblaciones de baja altitud tienen una edad 

corporal más joven que su edad real, posiblemente relacionada con las condiciones climáticas 

y sociodemográficas encontradas en estos lugares. (publicación 5.2).  

 

h) Los residentes de las grandes alturas tienen mayor capacidad pulmonar que sus pares de 

la Amazonia ecuatoriana, lo que indica una mayor capacidad pulmonar (publicación 5.1).  

 

i) Observamos que las poblaciones que residen a grandes alturas presentan diferencias en 

cuanto a la percepción de su propio estado de salud cuando comparamos con sus pares 

amazónicos de baja altura (publicación 4.2). 

 

j)  Los indígenas de altura son más propensos a reportar estados de salud desfavorables 

representados por puntuaciones más bajas en todas las dimensiones del SF-36, en 

comparación con sus homólogos de baja altitud (publicación 4.2).  
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k) Los indígenas que viven a gran altitud son significativamente más propensos a informar 

de alteraciones en la salud emocional, la vitalidad y la salud general que los que viven a baja 

altitud (publicación 4.2). 

 

l) Los efectos de la altitud parecen ser diferentes en función del sexo, las mujeres se ven más 

afectadas en dimensiones más relacionadas con los hábitos culturales, como el 

funcionamiento social y el optimismo; mientras que los hombres se ven afectados en 

dimensiones de vitalidad, salud mental y salud general (publicación 4.2).  
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