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Asociacioén entre obesidad, sexo y marcadores
inflamatorios en el preoperatorio con el dolor
posquirurgico en donadores renales vivos

Luz Ma. Adriana Balderas-Peria,* Griselda Guadalupe Macias-Lopez, ** Alonso Zepeda-Gonzalez,
*** Imelda Gonzadlez-Herndndez,* Roberto Herrera-Rodriguez,* Mary Fafutis-Morris’

Resumen

Introduccion: La percepcion del dolor es controversial. Los dona-
dores renales son un modelo de individuos sanos sin enfermeda-
des asociadas con dolor crénico que modifiquen la percepcion. El
objetivo de este estudio fue asociar la obesidad preoperatoria, el
sexo y los marcadores séricos de la inflamacion con la intensidad
del dolor posquirurgico y consumo de analgésicos.

Material y métodos: Se estudiaron 70 donadores renales cla-
sificados en peso normal, sobrepeso y obesidad. Se determind
porcentaje de adiposidad, leptina, adiponectina, IL6, IL13, TNFa,
malondialdehido, velocidad de eritrosedimentacion, leucocitos en
sangre, glucosa y creatinina en suero, depuraciéon de creatinina
y perfil de lipidos una semana previa a la donacion. Se evalué el
dolor a través de EVA (escala visual analoga) a las 0, 12, 24 y 48
horas posquirurgicas. Se calcularon promedios, Anova o Kruskal-
Wallis. Se determin6 asociacion entre EVA, consumo de ropivacai-
nay niveles preoperatorios de citocinas a través del coeficiente de
correlacion de Pearson, considerando significativa una p < 0.05.
Resultados: Sujetos con peso normal y sobrepeso presentaron
correlacion positiva entre EVA y requerimientos anestésicos. La
leptina se correlacioné positivamente con el IMC (indice de masa
corporal) y adiposidad (rP = 0.574, rP = 0.764, respectivamente).
La IL6 sérica fue mayor en varones que en mujeres, independien-
temente del IMC. El porcentaje de adiposidad y el IMC mostra-
ron una correlacion inversa con EVA a las 48 horas (rP = -0.442,
rP =-0.397, respectivamente). La IL1( se correlacion6 con EVA a
las ocho horas (r=0.417).

Conclusiones: No se observaron diferencias en niveles preope-
ratorios séricos de citocinas proinflamatorias y otros marcadores
inflamatorios entre grupos. En nuestro estudio los sujetos con
obesidad consumieron mas ropivacaina.

Palabras clave: Citocinas, dolor posquirurgico, donador renal.

Abstract

Background: Pain perception has unresolved controversies. The
live kidney donor is a model of a healthy subject without a previous
painful disease. Our aim is to investigate the association among
preoperative obesity, gender, and inflammatory marker levels with
postsurgical pain intensity and analgesic consumption.

Methods: We included 70 kidney donors classified as normal
weight, overweight, or obese. We measured percentage of adi-
posity, leptin, adiponectin, IL-6, IL13, TNFa, malondialdehyde,
erythrocyte sedimentation rate, white blood cells, serum glucose,
creatinine, creatinine clearance, and lipid profile 1 week prior to
surgery. Visual analogue scale (VAS) scores at 0, 12, 24, and 48
h postsurgery were evaluated. Data were analyzed by means,
ANOVA and/or Kruskal-Wallis test. Association among VAS score,
ropivacaine consumption, and preoperative cytokine levels was
carried out using the Pearson correlation test; p value < 0.05 was
considered significant.

Results: Normal weight and overweight patients showed a posi-
tive correlation of VAS with analgesic requirements. In obese do-
nors there was no correlation. Leptin levels were positively cor-
related with body mass index (BMI) and adiposity (rP 0.574, and
rP 0.764). IL-6 serum concentration was higher in males than in
females in all BMI groups. Adiposity percentage and BMI exhibited
an inverse correlation with VAS scores at 48 h (rP —0.442 and
rP —0.397, respectively), and IL-13 was correlated with the VAS
score at 8 h (r=0.417).

Conclusions: We observed no statistical differences in the pro-
inflammatory cytokine preoperative serum levels and other inflam-
matory markers among groups. In our study, obese patients used
higher doses of ropivacaine than overweight or normal weight pa-
tients.
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Marcadores inflamatorios y dolor posquirdrgico

Introduccion

La nefrectomia de donador vivo es un procedimiento qui-
rurgico relativamente nuevo y su empleo se ha incremen-
tado en respuesta a la falta de donaciones cadavéricas. A
diferencia de la mayoria de los procedimientos, en éste se
expone a un sujeto “sano” a los riesgos de una cirugia ma-
yor en beneficio de otro individuo. El objetivo principal del
anestesiologo es proporcionar un procedimiento anestésico
seguro para el donador y asegurar las condiciones optimas
para éste y el injerto renal.!

En el Hospital de Especialidades, Centro Médico Na-
cional de Occidente, Instituto Mexicano del Seguro Social,
Guadalajara, Jalisco, se llevan a cabo aproximadamen-
te 250 trasplantes renales por aflo y cada vez es mayor la
proporcion de sujetos con sobrepeso u obesidad aceptados
como donadores renales.

La percepcion del dolor en los sujetos con sobrepeso u
obesidad tiene controversias no resueltas.? Aun cuando los
estudios neuroconductuales han detectado que los indivi-
duos con obesidad tienen una menor respuesta a los esti-
mulos dolorosos, también sugieren que este grupo tiene un
menor umbral al dolor.>* Por otro lado, la obesidad es un
estado inflamatorio cronico caracterizado por aumento en
los niveles de adipocitocinas y otros marcadores inflama-
torios.>®

El dolor, de acuerdo con la Asociacion Internacional para
el Estudio del Dolor (International Association for the Stu-
dy of Pain),” es una experiencia que involucra componentes
sensitivos y emocionales que pueden ser regulados por mas
de un mecanismo. Las vias asociadas con el dolor incisional
y el de origen inflamatorio son diferentes.® Los procesos
implicados en la transduccion, trasmision, modulacion e in-
tegracion de una sefal nociceptiva pueden ser modificados
por un estado inflamatorio preexistente.’

Los eventos que como la cirugia generan una respuesta
a la lesion, ejercen su efecto dafiino a través de multiples
vias. Algunos investigadores han reportado que este tipo
de eventos esta relacionado con un aumento de la reacti-
vidad fisiologica al estimulo doloroso. Edwards y sus co-
laboradores, en su trabajo con adultos sanos sometidos a
diversos procedimientos para evaluar el dolor psicofisico,
registraron las respuestas a estimulos nocivos mecanicos y
térmicos (calor y frio) y cuantificaron los niveles de cor-
tisol y de interleucina (IL6). El dolor estuvo relacionado
con el estimulo nocivo y los niveles de IL6, lo que revela
una respuesta reactiva en la elevacion de IL6, sin embargo,
no encontraron asociacion entre la intensidad del mismo y
los niveles de IL6, lo que sugirid la presencia de respuestas
cognitivas y emocionales durante la respuesta al estimulo
doloroso que influyeron sobre la respuesta del sistema in-
mune a los estimulos nocivos.'

Las citocinas inflamatorias pueden actuar directamente
sobre los receptores de las neuronas y de otras células del
sistema nervioso. Los efectos producidos por estos facto-
res pueden llevar a un estado cronico de hiperexcitabilidad
y alteraciones en la expresion de genes por los nocicep-
tores, procesamiento anormal de las sefiales dolorosas y
exacerbacion del estado doloroso. En un estado inflama-
torio cronico, el exceso de mediadores inflamatorios en
el microambiente podria ser el responsable del dolor pos-
quirargico.!!

En otro estudio se analizo el factor de necrosis tumoral o
(TNFa) e IL6 y como median hiperalgesia térmica y meca-
nica después del dafio nervioso'>!* y evocan potenciales de
accion en las neuronas nociceptivas después de ser adminis-
tradas cerca de las astas dorsales, ganglios dorsales, axones
periféricos o con la exposicion local.

Las acciones proalgésicas de las citocinas inflamatorias
han sido demostradas con anterioridad. El sistema nervio-
so central incrementa sus niveles de prostaglandinas y ci-
clooxigenasa 2 (COX2) en respuesta a la interleucina 10
(IL1P) liberada por inflamacion periférica;'*!* lo que puede
contribuir a un estado de hipersensibilidad durante y des-
pués de la cirugia.!*1¢

Los niveles de citocinas proinflamatorias muestran di-
ferencias seguin sexo.'® Se considera que la obesidad y el
sobrepeso son estados inflamatorios cronicos asociados con
elevados niveles de citocinas y estos niveles podrian ser
modificados por el sexo.!’

Hasta el momento no se ha estudiado el fenomeno do-
loroso posterior a una lesiéon quirurgica en el entorno de
sujetos sin patologia, ni en condiciones fisiologicas que pu-
diesen modificar la percepcion del estimulo doloroso, asi
mismo, aun cuando la obesidad se considera en general un
estado inflamatorio de base, tampoco se ha descrito su in-
fluencia sobre la percepcion del dolor y los niveles preope-
ratorios de citocinas, motivos por los cuales planteamos la
presente investigacion.

Objetivo

Investigar la asociacion de los marcadores inflamatorios
(IL1B, IL6, TNFa, leptina y malondialdehido), la obesidad
o el sobrepeso y el sexo en el periodo preoperatorio, so-
bre las calificaciones de la escala visual analoga del dolor
(EVA) y el consumo de analgésicos en las primeras 48 ho-
ras del periodo posoperatorio.

Hipotesis

El aumento en las concentraciones sanguineas de los mar-
cadores inflamatorios (IL1p, IL6, TFa, leptina y malondial-
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dehido) en el periodo preoperatorio brinda un fondo infla-
matorio que se asocia con mayor calificacion en la escala
visual analoga y mayor consumo de analgésicos en las pri-
meras 48 horas posoperatorias en sujetos obesos, indepen-
dientemente de su sexo.

Material y métodos

Sujetos de estudio y aspectos éticos

En nuestro estudio se selecciond a los donadores renales
como un modelo de sujetos sanos (hombres y mujeres), sin
cirugia previa y sin enfermedad dolorosa previa, lo que per-
mite aislar el fenomeno doloroso debido exclusivamente a
la intervencion quirargica. Se incluyeron 70 donadores sa-
nos sin cirugia previa, divididos en tres grupos: sujetos con
peso normal, con sobrepeso y obesidad de acuerdo con el
indice de masa corporal (IMC)."®! Los donadores fueron
reclutados para participar en el estudio un mes previo a la
nefrectomia, al momento que se presentaron y aprobaron
como donadores por el Comité de Trasplante de la Unidad.
El estudio fue aprobado por el Comité Local de Investi-
gacion en Salud del Hospital de Especialidades del Centro
Meédico Nacional de Occidente en Guadalajara, Jalisco. To-
dos los pacientes brindaron y firmaron su consentimiento
bajo informacion para participar en el estudio. A todos se
les realiz6 nefrectomia abierta entre el 1 de julio de 2007 y
el 31 de enero de 2008.

Procedimiento anestésico

Una semana previa al procedimiento quirurgico se determi-
naron los siguientes pardmetros: estatura, peso y porcentaje
de tejido adiposo en cada uno de los pacientes. Para la de-
terminacion del dolor se empled la escala visual analoga
(EVA), con una puntuacién de 0 (ausencia de dolor) a 10
(méaximo dolor experimentado). La primera determinacion
del EVA se realiz6 como medida basal antes de la ciru-
gia. En quiréfano, los pacientes fueron premedicados con
30 pg/kg de midazolam, 2 pg/kg de fentanil, 40 mg de ome-
prazol y 4 mg de ondasetrén. Se administraron 100 pg de
morfina via intratecal, se coloc6 catéter peridural entre las
vertebras T12 a L1 para anestesia peridural con 112.5 mg de
ropivacaina en dosis fraccionadas. Se indujo anestesia ge-
neral con 2 mg/kg de propofol, 500 pg/kg de rocuronio y 1
png/kg de fentanil. Los pacientes fueron sometidos a intuba-
cion endotraqueal y a anestesia general con desfluorano. El
abordaje quirurgico se realizé mediante una técnica abierta
estandarizada a través de una incision subcostal y se llevo a
cabo por dos cirujanos urdlogos durante todo el protocolo.

El manejo anestésico fue responsabilidad de dos anestesio-
logos durante la realizacion del estudio. Al término de la
cirugia se prepar6 una jeringa con 20 ml de ropivacaina a
0.02% para administracion controlada por el paciente a tra-
vés del catéter peridural.

Laanalgesia posquirurgica incluy6 1 g de metamizol cada
seis horas o 10 mg de clonixinato de lisina cada 12 horas,
sin que los sujetos mostrasen diferencias en la calificacion
de EVA al separarse por el tipo de analgésico administrado.
La analgesia controlada por el paciente (patient-controlled
epidural analgesia, PCEA) consistié en la administracion
de 3 ml de ropivacaina a 0.02% cada 15 minutos, en el nt-
mero de aplicaciones necesarias para mantener una califi-
cacion de EVA menor de 4.2° Se registro la calificacion de
EVAalas 0, 12,24 y 48 horas posquirurgicas y se cuantifico
el consumo total de ropivacaina.

Muestras sanguineas

Una semana antes de la cirugia se realizo la determinacion
de leucocitos a través de citometria hematica, velocidad de
eritrosedimentacion, glucosa, perfil de lipidos (colesterol de
alta densidad, HDL [high density lipoproteins],; colesterol
de baja densidad, LDL [low density lipoproteins]; coles-
terol de muy baja densidad, VLDL [very low density lipo-
proteins]) y creatinina mediante un analizador automatico
de quimica seca (Vitros 5.0%, Johnson and Johnson, New
Brunswick, New Jersey, USA), que forma parte de la eva-
luacién estandar de los donadores renales vivos. Se obtu-
vieron 5 ml extra de sangre periférica para la obtencion de
suero, el cual fue congelado (—80°C) inmediatamente. Una
vez recolectadas todas las muestras se determinaron los ni-
veles séricos de lipoperoxidos, asi como los mediadores pro
y antiinflamatorios.

Determinacion de mediadores proinflamatorios

Se cuantificaron leptina e IL6 en un ensayo espectofotomé-
trico de ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay), con
kits comerciales y siguiendo las instrucciones del fabricante
(R&D Systems, Minneapolis, MN, USA 2007, nimeros de
catalogo DLPOO [limite de deteccion, 15.6 pg/ml] y D6050
[limite de deteccion, 3.12 pg/ml], respectivamente) y los
resultados se expresaron en pg/ml. IL1p y TNFa fueron de-
terminadas a través de un ensayo de quimioluminiscencia
y se registraron inicialmente en unidades de luminosidad
relativa (RLU, relative light units), acorde con las instruc-
ciones del fabricante (R&D Systems 2007 ntimeros de cata-
logo: QLB0OOB y QTAO00B). Los resultados se reportaron en
pg/ml, con un limite de deteccion de 0.16 pg/ml para IL1B y
de 0.391 pg/ml para TNFa. Todas las muestras se corrieron
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por duplicado. La proteina C reactiva se midi6 a través de
inmunonefelometria en el laboratorio clinico de la unidad y
se reportd su valor absoluto para las muestras con un valor
superior a 3.16 mg/dl.

Mediadores antiinflamatorios

Los niveles de adiponectina se determinaron a través de
ELISA acorde con las especificaciones del fabricante (R&D
Systems, 2007 nimero de catalogo DRP300). El limite de
deteccion fue de 0.246 ng/ml.

Analisis estadistico

Los datos fueron analizados mediante estadistica descrip-
tiva para obtener promedio, desviacion estandar (DE), va-
rianza, rango y rango intercuartilar. Las diferencias entre
grupos (sujetos de peso normal, sobrepeso, obesidad) fue-
ron determinadas a través del analisis de varianza (Anova)
en las variables con una distribucion normal, y mediante la
prueba de Kruskal-Wallis en las variables que no cubrie-
ron esta premisa. Las diferencias entre hombres y mujeres
fueron determinadas a través de t de Student o U de Mann-
Whitney en el caso de EVA. La asociacion entre las cali-
ficaciones de la EVA, consumo de ropivacaina, citocinas
preoperatorias y niveles de adipocitocinas, se realiz6 a par-
tir de la correlacion de Pearson. Se consider6 significativo
un valor de p < 0.05.

Resultados

Datos de la poblacion

El estudio incluy6 a 70 donadores renales (35 varones y
35 mujeres), los cuales se dividieron en tres grupos: 27
con peso normal, 32 con sobrepeso y 11 con obesidad.
La edad promedio para cada grupo fue de 34.93 + 12.31
afos, 37.47 £ 10.48 afios y 34.83 + 8.13 afios, respecti-
vamente.

Condiciones fisicas y resultados de la bioquimica clinica
en el preoperatorio

Los pacientes con sobrepeso y obesidad presentaron los
mayores porcentajes de adiposidad (p < 0.001). Las con-
centraciones de HDL colesterol fueron significativamente
menores en pacientes con obesidad y sobrepeso compara-
dos con los donadores de peso normal (p < 0.028); los nive-

les de glucosa mostraron tendencia a incrementarse en los
donadores con mayor IMC.

No se observaron diferencias significativas de IMC entre
mujeres y hombres (cuadro I), pero las mujeres tuvieron
mayor adiposidad que los hombres (34.12 y 24.28% res-
pectivamente, p < 0.000). Las mujeres tuvieron mayores
concentraciones de HDL-colesterol cuando se compararon
con los hombres (mujeres 47.47 = 10.21 mg/dl, varones
37.93 £ 10.41 mg/dl; p < 0.001) (cuadro I). Los niveles de
VLDL colesterol y triglicéridos fueron mayores en los va-
rones (p < 0.000).

Estrés oxidativo

El lipoperoxido malondialdehido no mostré diferencias en
términos de masa corporal o sexo (cuadro II).

Proteina C reactiva

Solamente ocho sujetos mostraron niveles de proteina C
reactiva mayores de 3.16 mg/dl. Este parametro no mostro
asociacion con el IMC.

Citocinas y niveles de citocinas

En el andlisis global no se encontraron diferencias en las
citocinas proinflamatorias y adipocitocinas séricas, pero
las mujeres mostraron niveles de leptina significativamente
mayores que los varones (103.37 y 70.89 pg/ml, respecti-
vamente, p < 0.067) y niveles mas bajos de adiponectina
(56.84 y 103.68 ng/ml, p < 0.001, cuadro II). Estas adipo-
citocinas estuvieron en relacion directa con el IMC en los
varones (rP = 0.574, p <0.001).

La concentracion de TNFa estuvo por debajo del limite
de deteccion en todos los pacientes. La de IL6 fue mayor en
los varones respecto a las mujeres, independientemente del
IMC (7.02 £ 0.98 adversus 4.29 + 0.47 pg/ml, p < 0.017,
cuadro II). No se observaron diferencias en IL1f. Los nive-
les de adiponectina se ven incrementados en relacion con el
IMC; las mujeres mostraron niveles de adipocitocina mas
bajos que los varones (p < 0.001, cuadro II).

Resultados clinicos

Los resultados de la EVA se presentan en el cuadro III. Las
calificaciones mds altas en todos los grupos fueron repor-
tadas a las 12 horas posoperatorias. En el grupo de muje-
res hubo diferencias significativas entre aquellas con peso
normal, sobrepeso y obesas, en esa misma determinacion
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Cuadro I. Caracteristicas de los pacientes de acuerdo con el sexo

Mujeres Hombres
(n=35) (n=35)
Promedio + DE Promedio + DE P

Edad (afios) 36.47 £9.90 35.58 + 11.92 0.730
indice de masa corporal 25.93 £ 3.40 26.31 £ 3.61 0.655
Porcentaje de adiposidad 3412 +5.47 24.28 + 6.46 0.000
Colesterol total 172.73 £ 37.02 177.72 + 34.21 0.565
(mg/dl)
HDL-colesterol 47.47 £10.21 37.93 +10.41 0.000
(mg/dl)
LDL-colesterol 106.72 + 34.36 102.40 + 29.65 0.594
(mg/dl)
VLDL-colesterol 20.23 +9.03 33.32+18.27 0.000
(mg/dl)
Triglicéridos (mg/dI) 98.22 +22.70 185.52 + 88.59 0.000
Glucosa (mg/dl) 86.05 + 11.15 86.64 +7.99 0.807

*Valor estadistico: p < 0.05, t de Student. DE = desviacion estandar.
HDL = lipoproteinas de alta densidad, LDL = lipoproteinas de baja densidad, VLDL = lipoproteinas
de muy baja densidad.

Cuadro Il. Niveles séricos de marcadores inflamatorios y velocidad de
eritrosedimentacion de acuerdo con el sexo

Mujeres Hombres
n=35 n=35
Promedio + DE Promedio + DE *p

Leptina (pg/ml) 103.37 £ 12.12 70.89 £+ 12.43 0.067
Adiponectina (ng/ml) 56.84 + 5.75 103.68 + 63.19 0.001
IL1B (pg/ml) 41.73 £ 6.52 35.08 +7.79 0.513
IL6 (pg/ml) 4.29 £ 0.47 7.02+5.22 0.017
Malondialdheido (ng/ml) 412 +1.92 3.92+1.48 0.697
Velocidad de 20.44 +10.35 13.56 £ 15.32 0.156

eritrosedimentacion
globular (mm/hora)

*Valor estadistico: p < 0.05, t de Student. DE = desviacién estandar.
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Cuadro lll. Calificaciones de EVA en el posoperatorio (mediana y rangos intercuartilares)

Mujeres Hombres
Peso Peso
normal Sobrepeso Obesidad normal Sobrepeso  Obesidad
n=16 n=16 n=>5 *p n=11 n=16 n==6 *p
EVA 8 horas 2 0.5 2 0.123 0 0 0 0.126
(0-4) (0-2) (1-4) (0-0.5) (0-3) (0-0)
EVA 12 horas 5 4 3 0.031 4 4 3 0.731
(4-6) (3-5) (2-6.5) (2-6) (2-6) (2-4)
EVA 24 horas 3 2.5 2 0.661 25 2 2 0.510
(0.2-5) (2-3.75) (1.5-4.5) (1-4) (1-4) (2-3)
EVA 48 horas 2 2 2 0.288 2 2 1 0.380
(2-3) (1-2.75) (1-4) (1-2) (1-2) (1-2)
Consumo de 40 9 50 0.116 14 16 22 0.863
ropivacaina (18-80) (0-71.75) (0-140) (0-42.5) (0-40) (0-40)

*Valor estadistico: p < 0.05, prueba de Kruskal-Wallis. EVA = escala visual analoga.

(p <£0.031), pero no en el consumo de ropivacaina, aunque
las obesas consumen dosis mas altas de ropivacaina para
control del dolor (p < 0.967).

Los pacientes con peso normal y sobrepeso tienen una
correlacion positiva entre las calificaciones de EVA y los
requerimientos analgésicos, pero en el grupo de pacientes
con obesidad no muestra asociacion con las calificaciones
de la EVA con los requerimientos analgésicos (cuadro I'V).

Asociacion entre el dolor y los marcadores inflamatorios

Los niveles de leptina en todos los grupos mostraron una
correlacion positiva con el IMC y el porcentaje de adiposi-
dad (rP=0.574 [p<0.001] yrP=0.764 [p <0.001], respec-
tivamente), pero no muestran asociacion con otros marca-
dores inflamatorios. El porcentaje de adiposidad y el IMC
indicaron una correlacion negativa con la EVA evaluada a
las 48 horas (r=-0.442 [p<0.01]yr=-0.397 [p < 0.02],
respectivamente). IL1p fue la tnica que mostr6 asociacion
con la EVA a las ocho horas (r =0.417, p <0.027). La pro-
teina C reactiva no mostr6 asociacion con las calificaciones
de la EVA.

Discusion

Las citocinas son proteinas pleiotropicas solubles secreta-
das por las células inmunitarias y gliales, si bien algunas
también son secretadas por el tejido adiposo,?' constituyen

elementos clave en la induccion y el mantenimiento del do-
lor. La mayoria de las citocinas proinflamatorias son proal-
gésicas y las citocinas antiinflamatorias tienen propiedades
analgésicas. Los datos de los experimentos en animales
proporcionan evidencia inequivoca del papel crucial de las
citocinas en la iniciacion y mantenimiento del dolor.>%

En estudios recientes se han analizado las modificacio-
nes cuantitativas en estos mediadores en entornos como el
posoperatorio inmediato después de una cesarea y ante el
empleo de diferentes técnicas anestésicas,''"*’ sin embargo,
en ninguna de esas investigaciones se considero el papel del
estado inflamatorio cronico que condiciona la obesidad y el
sobrepeso en la respuesta a un estimulo nociceptivo ni su
relacion con la intensidad del dolor.

En este trabajo los autores postulamos el papel que puede
desempeiiar este estado inflamatorio cronico en las puntua-
ciones de EVA y el consumo de ropivacaina. Se observaron
niveles séricos mas elevados de leptina, adiponectina e IL6
en los varones. No existieron diferencias significativas en-
tre sujetos obesos, con sobrepeso ni con peso normal. Estos
hallazgos orientan hacia la posibilidad de que se trate de un
fenomeno paracrino en el entorno del tejido adiposo que no
se refleja en la sangre.

Se han descrito diferencias relacionadas con el sexo en
la funcion inmune en diferentes condiciones fisiologicas
y se tiene la hipotesis de que al menos algunas de estas
diferencias podrian atribuirse a esteroides sexuales feme-
ninos.'®!” Numerosos estudios clinicos han demostrado
que la respuesta inmune es mayor en las mujeres, quienes
presentan mayores concentraciones séricas de algunas in-
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Cuadro IV. Correlacion entre la calificacion de EVA a
las 12 horas y el consumo de ropivacaina

Peso normal Sobrepeso Obesidad
Coeficiente de 0.337 0.345 0.114
correlacion (rP)
p 0.085 0.053 0.739

EVA = escala visual analoga.

munoglobulinas, un mayor nimero absoluto de linfocitos
T-cooperadores, asi como una regulacion diferencial en la
produccion de citocinas.'*'* En nuestros resultados observa-
mos niveles mas bajos de adiponectina y de IL6 en mujeres
que en hombres (p < 0.001 y p < 0.017, respectivamente),
pero sin asociacion de los mediadores inflamatorios con las
calificaciones de la EVA, independientemente del sexo es-
tudiado (cuadro III).

Solo la citocina proinflamatoria IL-1p se encontr6 aso-
ciada con la calificacion de la EVA. IL1 se ha relaciona-
do con el dolor debido a su capacidad de inducir expresion
periférica y central de ciclooxigenasa-2 (COX2), situacion
que promueve la sensibilidad al dolor inflamatorio.'* De
acuerdo con Loram y sus colaboradores,*® los niveles plas-
maticos de IL1B aumentan en respuesta a una lesién qui-
rurgica dentro de las 24 horas, mientras que la hiperalgesia
primaria se desarrolla dentro de dos horas, por lo tanto, los
niveles de IL1p elevados en el preoperatorio podria condi-
cionar un dolor de mayor intensidad ante la incision.

Conclusiones

»  Existe asociacion entre los niveles séricos preoparato-
rios de IL1P y la calificaciéon de EVA a las ocho horas
posquirtrgicas.

*  Se observaron mayores niveles séricos de IL6, leptina 'y
adiponectina en los varones, sin asociacion con la EVA
o el consumo de ropivacaina.

*  No se observaron diferencias en el consumo de ropiva-
caina entre obesos, sujetos con sobrepeso y sujetos de
peso normal.
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