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RESUMEN

En nuestro pais los anestesiélogos trabajan continuamente en salas quiridrgicas mal ventiladas y con concentraciones de residuos anes-
tésicos que nos permiten hablar de polucién en quiréfanos. Se ha considerado importante la evaluacién del estado inmunolégico de un
grupo de médicos anestesiélogos con poco (1 afio) o mucho (7 afios) tiempo de exposicién en comparacién a un grupo testigo de personas sn
exposicién a los gases. '

Se practic6é determinacién de cuentas de leucocitos y cuentas porcentuales y absolutas de linfocitos totales y algunas subpoblaciones de
linfocitos T en sangre periférica de c/u de las personas incluidas en los 3 grupos. Para cllo ademés de los procedimientos habituales se
procedié a separar linfocitos y hacer la tincién con anticuerpos monoclonales para la determinacién de linfocitos T (CD3), linfocitos T
cooperadores/inductores (CD4), linfocitos T supresores/citotéxicos (CD8), linfocitos con receptor para eritrocitos de carnero (CD2) y
células NK.

Se demostré una disminucién estadisticamente significativa en las células CD4 de médicos residentes con exposiciébn “corta”, en
relacién a los controles, ademéis, se observaron alteraciones individuales en CD11 y en la proporcién CD4/CD8 que alcanzan a ser estadisti-
camente significativas. Se discuten estos resultados en términos de significancia clinica y se sugiere modificar las condiciones de ventilacién
de los quirdfanos.
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SUMMARY

Anesthetic risk has been subject concerning many people since long time ago. In consequence, there have been many researches
trying to find a direct association between organic damage and administration of several anesthetic agents. However, the number of
variables is big and contradictory the results. In addition, there is 2 group of people wich is in occupational exposure because they (anes-
thetists and nurses) are continously working in polluted areas. Some other countries (but not ours) have diminished the risk setting
maximal limits of contamination in the operating rooms and forcing installation of adequated systems of ventilation.

Besides, there have been studies assuming an increased incidence of malignancies as well as spontaneous abortion and congenital
abnormalities in offspring. A higher risk for female staff has been also suggested. Thus, we considered of importance to study inmunolo-
gical aspects in short exposed (1 year) and long exposed (7 years) anesthetists and to compare them with a group of non occupationally
related healthy people.
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We found statistical different low CD4 values in the short exposed group balance of CD4/CD8 proportions was seen alterad in the
same grove by the lower amount of CD4 and the was significant too. Additionaly there were individual abnormal data in CD11 determina-

tions, not reaching group significance.

We think there is reasonable evidence to suggest not to stop any effort addressed to deep in the knowledge about this problem as long
a deficient working conditions persist. Additionaly,.adequated ellimination of anesthetic residues must be done in every operating room

and maximal levels of contamination must be fixed.

Key words: Anesthetics: Toxicity, professional risks.

La exposicién continua a gases anestésicos residua-
les por parte del personal que labora en las salas
de cirugia donde éstos se aplican ha sido motivo de estu-
dio desde hace algunos afios. Por supuesto, el médico
anestesidlogo es quien se encuentra laboralmente mas
expuesto y por lo tanto es quien sufre mayor riesgo de
efectos indeseables por los gases anestésicos que utiliza.

Lo (iue es un hecho es que las salas quirargicas se
encuentran contaminadas por la presencia de gases resi-
duales, tales como 6xido nitroso, halotano, enflurano,
etc. En algunos estudios realizados en otros paises con
mayores recursos se ha observado!- 2 que este tipo de po-
lucién intrahospitalaria alcanza niveles extremos (hasta
4000 ppm de 6xido nitroso y 50 ppm de halotano) en
lugares sin condiciones de ventilaciébn adecuada. En
base a esas determinaciones que han permitido verificar
que la polucién se extiende inclusive a los pasillos y salas
de recuperaciébn (en menores concentraciones) se ha
hecho obligatoria la instalacién de sistemas de ventila-
ci6én adecuados y se han fijado niveles maximos tolera-
bles para gases anestésicos residuales. Estos limites son
de 0.5 ppm para halotano y de 25 ppm para 6xido
nitroso.

De tal forma, se ha limitado el riesgo profesional pa-
ra los anestesidlogos en otros paises. Sin embargo, en
nuestro pais los sistemas de evacuaciéon de gases anesté-
sicos son por lo general inexistentes o ineficientes. Asi el
anestesiélogo mexicano se ve expuesto con frecuencia a
concentraciones altas de residuos anestésicos, lo cual ha
sido ya evidenciado por trabajos realizados anteriormen-
te, donde se demostraron niveles de 6xido nitroso entre
55 y. 780 ppm asi como, de halotano entre 35 y 186
ppm.

Como es conocido, el bromuro inorganico es uno de
los principales metabolitos que derivan del halotano.
No es de sorprender entonces que se hayan encontrado
niveles séricos elevados de bromuro inorgéanico en anes-
tesidlogos expuestos a halotano. Ademas, la concentra-
cién detectada fue mayor en aquellos que se expusieron
regularmente al gas, mientras que fue baja en quienes
estuvieron expuestos al mismo en forma menos intensa.’®

Aunque ha habido reportes un tanto contradictorios
en relacién a los efectos trans o postoperatorios de la
anestesia, podemos citar que se ha observado leucocito-
sis a los pocos minutos de la induccién anestésica con
éter dietilico. Con ciclopropano se ha visto en cambio

un incremento en corticoesteroides plasmaticos y
ACTH, mientras que al usar halotano se han observado
pequefios cambios en la concentracion de catecolami-
nas.*

También se han observado deprimidas algunas activi-
dades en conexi6n con el sistema inmune y que el grado
de depresion se ha visto relacionada en los pacientes di-
rectamente con el tiempo de duracién de la cirugia.t
Adicionalmente se ha propuesto que esto podria ser la
causa de un incremento en la susceptibilidad a las infec-
ciones post-operatorias.

La actividad fagocitica, la concentracién de anti-
cuerpos y la capacidad proliferativa y secretoria de lin-
focitos T de acuerdo a estudios realizados con pruebas
de transformacién blastoide y determinacién de factor
inhibitorio de la migracion de los leucocitos, entre otras
son funciones inmunes alteradas.? *°

Estudios realizados en animales de. experimentacién
han demostrado alteraciones con la exposicion al halo-
tano, entre las cuales se observé hiperplasia linfoide es-
plénica. Cabe mencionar que también se ha podido ob-
servar en esos animales efectos muy diferentes en rela-
cion a diferentes periodos de exposicién.*

Finalmente, es importante sefialar que algunos estu-
dios han advertido un incremento de malignidad como
causa de muerte en un grupo de anestesiélogos, quienes
padecieron una mayor incidecia de neoplasias linfoides
y reticuloendoteliales. Adicionalmente, se ha hablado
también de que el riesgo es mayor para el personal fe-
menino* &7 (doctoras y enfermeras) en igualdad de con-
diciones de exposicion. )

Es por todo ello que se ha considerado importante
iniciar estudios que conduzcan a una evaluacién del sta-
tus inmune de los médicos anestesidlogos que actual-
mente laboran expuestos a un riesgo profesional.

Para ello decidimos cuantificar subpoblaciones
linfocitarias que corresponden a la inmunidad celular,
en virtud de que ésta podria ser la mas afectada, dados
los antecedentes mencionados.

MATERIAL Y METODO

a) Sujetos de Estudio. Se estudiaron las poblaciones
linfocitarias en sangre periférica de 3 grupos de perso-
nas. _

El primer grupo estuvo compuesto por 9 médicos
anestesiélogos residentes con un promedio de edad de
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30.4 afios y un afio promedio de exposicién, el segundo
grupo estuvo compuesto por 11 médicos anestesi6logos
de base con un promedio de edad de 36.7 afios y exposi-
cién promedio de 7.5 afios y un tercero por 12 personas
que fue el grupo control, sin relacién con la exposicién
ocupacional de los anestesi6logos.

b) Toma de Muestra y Purificacién de Células. A
cada persona se le tom6 una muestra de 10 ml. de san-
gre heparinizada en una sola ocasi6n, haciendo inme-
diatamente un frotis para la cuenta diferencial. Poste-
rior a su homogenizacién se tom6 una pequefia alicuota
para hacer la cuenta de leucocitos totales y se procedié
entonces a afiadir 1 volumen de gelatina al 3% por 4
volamenes de sangre y colocar en posicion inclinada
dentro de un incubador a 37°C para permitir su sedi-
mentacién.

Una vez que los eritrocitos sedimentaci6n, se tomé el
.plasma sobrenadante rico en leucocitos para distribuirlo
en un par de tubos de 13 x 100 mm con tap6n de rosca,
a los cuales se afiade 0.4 g de hierro coloidal y se les
incub6 durante 30 min. en bafio maria a 37°C, con agi-
tacién frecuente con el fin de mantener en suspensién
las particulas de hierro.

Una vez transcurridos los 30 min. de incubacién se
procedi6 a retirar el hierro coloidal con ayuda de un
magneto. Este procedimiento permite eliminar las
células fagociticas.

Posteriormente, se colocaron 2 volamenes de plasma
sobre un volumen de Ficoll-Hypaqueé (d = 1.077 g/ml).
y se centrifugb a 400 x g con la finalidad de separar los
linfocitos que se podrian tomar de la interfase formada
entre el Ficoll-Hypaque y el plasma. Después de lavar
las células en 3 ocasiones, se cont6 la concentracion de
ellas haciendo una dilucién con azul tripano al 0.1%, lo
cual permite checar la viabilidad, se ajust6 a 4 x 10°
células/ml. -

c) Inmunofluorescencia. Para la identificacién de las
subpoblaciones celulares se utilizaron anticuerpos mono-
clonales murinos (MAb) (Ortho Diagnostic Systems, Ra-
.ritan, New Jersey) que identificaban células T (OKT 3),
células T con receptor para eritrocitos de carnero (OKT
11), células T cooperadorasyinductoras (OKT 4), célu-
las T supresoras/ citotéxicas (OKT 8) y un antigeno pre-
sente en monocitos, granuloéitos y células NK (OKM 1).
OKM 1 se utiliz6 entonces para identificar NK entre las
poblaciones de linfocitos totales, una vez que las células
fagociticas fueron elimina#ﬁs por el tratamiento con
hierro coloidal. (Cuadro I).

Se siguié una microtécnica de inmunofluorescencia
indirecta? que utiliza laminillas para pruebas miltiples
con 8 pozos por laminilla (Multitest Slides, Flow Labo-
ratories). Se colocaron 50 ul de poli-l-lisina (Sigma Che-
mical, Co. St Louis, Mo) a:2 ug/ml en cada pozo y se
dej6 incubar a temperatura ambiente por 30 min. En-
tonces se afiadieron 20 ul de!la suspensién celular que se
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fij6 posteriormente con formaldehido al 1% en buffer:
salina fosfatos para tefiir cada pozo (excepto uno) con
uno de los diferentes anticuerpos y después afiadir un
anticuerpo policlonal de cabra, anticuerpo de ratén
conjugado a isotiocianato de fluoresceina (Ab-FITC) a
todos los pozos.

CUADRO I
ANTICUERPOS MONOCLONALES
UTILIZADOS EN EL ESTUDIO

Mab* CD** PM* Caracteristicas**
OKT3 CD3 19,000 —Inmunoglobulina de subclase IgG2a
— Identifica linfocitos T humanos.
OKT4 CD4 60,000 —Inmunoglobulina de subclase IgG2b
— Identifica linfocitos T humanos con
funci6n inductora/cooperadora.
OKT8 CD8 31,000 —Inmunoglobulina de subclase IgG2a
— Identifica linfocitos T humanos con
funci6n supresora/citotéxica.
OKM1 CDI11 170,000 —Inmunoglobulina de subclase IgG2b
— Identifica monocitos, granulocitos y
células NK.
OKT11 CD2 45,000 —Inmunoglobulina de subclase IgG2a

— Identifica linfocitos T humano con
receptor para eritrocitos de carnero.

*Anticuerpos monoclonales (Ortho Diagnostic System). **Antigenos
de diferenciaci6n. *Peso molecular del Ag reconocido por el Mab.
**Células que portan el Ag reconocido por el Mab y clase de Inmu-
noglobulina que es el Mab.

Posteriormente, se procedi6 a aplicar glicerol al
50% y cubrir con un cubreobjetos. Al leer en un mi-
croscopio de luz ultravioleta se verific6é primero la au-
sencia de fluorescencia en el pozo testigo que no. recibi6é
MAD, pero si el conjugado, contdndose entonces el nid-
mero de células fluorescentes entre un minimo de 200
células por pozo, obteniéndose asi los nimeros porcen-
tuales correspondientes a cada poblacién celular.

d) Cuenta de Leucocitos totales y cuenta diferencial.
Con la alicuota separada antes de sedimentar la sangre
se procedi6 a hacer la cuenta de blancos en una pipeta
de Thoma, donde se hace la dilucién con liquido de
Turk y después de desechar las primeras gotas se coloc6
la suspensi6én en una cimara de Neubauer y se contaron
cuatro 4res de la cdmara para obtener la cuenta de

Jleucocitos/mm?.

La cuenta diferencial se realiz6 en frotis fijados con
metanol y tefiidos con colorante de Wright (Sigma Che-
mical, Co, St. Louis, Mo.) para obtener los nameros re-
lativos de mononucleares y polimorfonucleares.

Finalmente, gracias a la cuenta diferencial y total de
leucocitos se pudieron obtener los valores absolutos de
linfocitos y subpoblaciones de linfocitos, en diferentes
muestras.

¢) Andlisis Estadistico. Los resultados fueron anali-
zados comparando los datos de los 3 grupos entre si. Pa-

ra los datos porcentuales o relativos se utiliz6 la U de
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Mann-Whitney como prueba estadistica no paramétri- SUBPOBLACION CD3 ENTRE LOS DIFERENTES

ca, mientras que para analizar los datos paramétricos o GRUPOS

nameros absolutos, se utilizé la “t” de Student.

RESULTADOS 100

En los cuadros II, III, IV, V y VI se pueden obser- 90 - %:06.0216.6 Seeros13 R=18.3s72
var datos individuales de las determinaciones porcen- 80
tuales de cada una de las subpoblaciones en los diferen- ¢
tes grupos de estudio. Fig. 1. Al analizar estos resultados & 70+
se encontré que mientras que los nimeros relativos de g €0
CD3, CD8 y CD2 resultan muy semejantes, Figs. 2 y 3, : -
existe una tendencia a tener células CD4 en el grupo de g 80
:\;f:ézs‘lologos en cantidades mas bajas que en el grupo g .0 ]

Esta diferencia se hace estadisticamente significativa & 54 |
en el grupo de residentes (P < 0.05) respecto al grupo
control. Fig. 4. 20

Ciettas diferencias se observaron también en cuanto ‘0.

a las células CD11 que se aprecian mas elevadas en el

grupo de residentes que en los otros dos, aunque en este

caso tales diferenc.ias no alcanzan significancia estadis- RESIDENTES u:’n:EAst
tica como grupo. Fig. 5.

La proporciéon de Tc/Ts que deriva de la relacién GRUPO T vs TO S/S.E.
entre CD4 y CD8 se observa también apartada de los GRUPO X vs I S/S.E.
valores reportados generalmente como normales, donde GRUPO I vs I S/S.E.
hay una equivalencia de 2 células CD4 positivas por una Figura 1.

célula CD8 positiva. Se observa diferencias estadisticas

significativas con p < 0.05 entre el grupo I y III, no asi

entre I y II, II y III los valores X observados fueron SUBPOBLACION CDGGRE';TOQE LOS DIFERENTES

grupo I (1.43), grupo II (1.78) y grupo III (2.07) fig. 6.
Finalmente, se presentan también individualmente

los datos obtenidos de la cuenta total de leucocitos y 80

cuenta diferencial en sangre periférica de los anestesio-
logos residentes (cuadro VI), anestesidlogos de base 48— N
CUADRO II 40 _] N
SUBPOBLACIONES DE LINFOCITOS EN SANGRE PERIFERICA g %z24.9210
DE MEDICOS ANESTESIOLOGOS RESIDENTES '<' 35 _]
o _ X=23.0%0.6
Mues- CD3 CD4 CD8 CDl11 Ccb2 @ 30_] X=23.425:9
Frec. Frec. Frec. Frec. Frec. <
Abs Rel Abs Rel Abs Rel Abs Rel Abs Rel ‘23
w
1 2042 64 766 24 989 31 1340 42 2106 66 E
J 252 %6 119 17 91 13 553 79 273 39 @
3 3315 85 1833 47 1326 34 1677 43 2847 73
4 548 45 353 29 109 9 816 67 377 31
5 1711 69 1016 41 543 22 996 20 1736 70
n 1296 82 774 49 316 20 1422 90
7 586 65 360 40 216 24 559 62
% 772 74 448 43 323 31 741 71
O 1441 80 702 39 720 40 1459 81 1 I
= RESIDENTES MED. BASE
N 1329 66.6 707 36.5 515 24.9 976 50.2 1280 61.5
= 951.6 16.6 441.3 10.8 423.6 10.0 363.8 231 888.3 19.2 GRUPO I vsII S/S.E.

GRUPO T vs IN S/S.E.
GRUPO I vs'TI S/S.E

Frecuencia absoluta v relativa de subpoblaciones de linfocitos en resi-,
dentes de anestesiologia. con promedio de 1 afio de exposicién en el
H.E.C:M.R.. 1.M.5.5. 1988. Figura 2.
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(cuadro V11) y grupo control (cuadro VIII), existiendo
diferencias estadisticas significativas con valor t de 2.24
y P < 0.05 entre grupo 1l y III para la cuenta de linfo-
citos, (fig. 7) el namero de leucocitos en los médicos de
base estd ligeramente méis elevado que en los otros 2
grupos, lo cual da lugar junto con un porcentaje mayor
de linfocitos totales a los incrementos mencionados en
n@meros absolutos de CD8, CD11 y CD2.

DISCUSION

La posibilidad de que los agentes anestésicos causen

CUADRO III
SUBPOBLACIONES DE LINFOCITOS EN SANGRE
PERIFERICA DE MEDICOS ANESTESIOLOGOS DE BASE

Mues- CD3 CD4 CD8 CD11 CD2
tra Frec Frec Frec Frec. Frec.
Abs Rel Abs Rel Abs Rel Abs Rel Abs Rel

2323 80 1539 53 842 29 2642 91 2468 82
2628 58 1540 34 1087 24 1721 38 3081 63
602 50 469 39 144 12 638 53 565 41
790 52 425 28 319 21 729 48 1033 46
2721 84 1620 50 1036 32 1036 32 2624 gi
1691 85 974 49 596 30 636 82 1810 93
1209 54 761 34 358 16 806 36 1411 63
929 67 402 29 333 24 568 41 790 57
2792 65 1546 36 859 20 1589 37 3178 74
1521 78 799 41 468 24 682 35 1384 7]
1544 71 1000 46 543 25 — — 1805 g3
X =t 1704 67.6 1006 39.9 598 23.4 1104 44.3 1831 71

6 T 799.3 13 4829 8.6 313.7 5.9 676.3 17.7 900.6 10

—
= O © NI OB W N

bt

Frecuencia absoluta y relativa de subpoblaciones de linfocitos en
Meédicos Anestesiblogos de Base, con promedio de 7 afios de exposi-
ci6n, en el H.E.C.M. “La Raza”, .M.S.S., 1988.

CUADRO IV

SUBPOBLACIONES DE LINFOCITOS EN SANGRE
PERIFERICA DEL GRUPO CONTROL

Mues- CD3 Ch4 . CD8 CD11 CD2
tra Frec Frec Frec Frec Frec
Abs Rel Abs Rel Abs Rel Abs Rel Abs Rel

1 — — %64 46 198 25 142 18 633 80

2 — — 465 45 161 16 667 66 E—

3 375 61 209 34 172 28 178 29 369 60

4 1198 78 707 46 476 31 507 33 968 63

5 1647 72 1121 49 320 14 686 30 1853 81

6 1877 82 806 48 436 26 504 30 1478 88

7 938 85 640 58 220 20 287 26 949 85

8 601 76 324 41. 142 18 348 44 633 80

9 1265 81 733 47 499 32 904 58 1310 84

10 1088 72 650 43 - 317 21 559 37 1073 71

11 2068 71 1427 49 611 21 1398 48 1777 61

12 - 968 44 770 35 968 44 1628 74
X = 1172 75.3 700 45.8 360 23.9 595 8.6 1151 75.3
6 = T 506.6 7.27 350.5 5.65 162.4 6.66 361.5 13.9 497.3 10.1

Frecuencia absoluta y relativa de subpoblaciones de linfocitos del gru-
po control, sin exposicion, en el HLE.C.M.R., . M.S.S. 1988.

FRECUENCIA RELATIVA

FRECUENCIA RELATIVA

SUBPOBLACION CDG% lE,N'l';;E LOS DIFERENTES

100
90
80 _
70
60
80
40 |
30|

20

X=61.8219.2 X=T1.8213 X=78.3210.1

1 hi1d I GRUPOS
RESIDENTES MED.BASE CONTROL

GRUPO I vs II S/SE
GRUPO I v¢ M S/SE
GRUPO T vs I S/SE

Figura 5.

SUBPOBLACION CD4 ENTRE LOS DIFERENTES

GRUPOS
80 __ X=45.825.63
I
45 _] X=39.928.6 SO
40 _| X=36.510.8
35 ]
30
25
20 ]
15 .:
:u
L)
10 2
3
L)
5 E:o
..
L) ..
1 19 "Il  GRUPOS
RESIDENTES MED. BASE CONTROL

GRUPO I vsII t=2.23 P<0.05
GRUPO I vsII S/S.E.
GRUPO I vsII S/S.E.

Figura 4.
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dafio por medio de algtn efecto depresivo o téxico ha-
cia los tejidos orgénicos y/o sus funciones ha sido moti-
vo de preocupacion desde hace mucho tiempo.* ® Los
efectos inducidos experimentalmente en animales sefia-
laron la pauta a seguir para la elecciéon de nuevos y me-
jores agentes, en cuanto a baja toxicidad y eficacia
anestésica.

Asi, ha habido una variedad de anestésicos que se
han aplicado por diferentes vias y a diferentes concen-
traciones per periodos de tiempo siendo también impor-
tante la experiencia derivada de la préictica en las salas
quirirgicas, lo que ha permitido a los anestesi6logos
modular la aplicacién de dichos agentes de acuerdo a

CUADRO V
RELACION DE Tc¢/Ts EN LOS DIFERENTES
GRUPOS DE ESTUDIO

Grupo I . Grupo 11 Grupo II1
Residentes " De Base Control
0.77 1.82 1.85
1.3 1.41 2.81
1.38 3.25 1.21
3.22 1.33 1.48
1.86 1.56 3.5
2.45 1.63 1.84
1.66 2.12 2.9
1.38 1.2 2.27
.97 1.8 1.46
1.7 2.04
1.84 2.3
1.25
X = 1.48 X =178 X = 2.07
+ 0.05 + 0.55 + 0.71

*Derivado de la proporcién entre valores relativos de CD4 (T inducto-
ras/cooperadoras) y CD8 (T supresoras/ citotéxicas).

-CUADRO VI
CUENTA TOTAL Y DIFERENCIAL DE LEUCOCITOS EN
SANGRE PERIFERICA DE MEDICOS
ANESTESIOLOGOS RESIDENTES

Leuco- L2 M3 E4

Muestra B> N6
citos!
1 5,600 57 0 1 0 42
2 2,500 28 0 0 0 72
3 6,000 65 0 1 0 34
4 5,300 23 1 0 0 76
5 6,200 40 1 4 0 55
6 5,100 31 0 1 0 68
7 4,100 22 1 11 0 66
8 4,350 24 2 3 0 71
9 5,300 34 0 6 0 60
X 4938 36 — — - 60.4
+1142.3 + 154 + 14.3

(1) Leucocitos totales’mm3, (2) % de linfocitos, (3) % de monocitos,
(4) % de eosinéfilos. (5) % de baséfilos, (6) % de neutréfilos.
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las necesidades quirirgicas para obtener el mejor resul-
tado en los pacientes.

Sin embargq, la preocupacién es continua, puesto
que afin los anestésicos mas recientes se han comporta-
do como agentes toxicos bajo ciertas condiciones de ex-
perimentacién o bien de utilizacién en la practica médi-
ca. Se han descrito algunas alteraciones en catecolami-
nas, corticoides, y funcion hepética.? 589

CUADRO VI1

CUENTA TOTAL Y DIFERENCIAL DE LEUCOCITOS EN
SANGRE PERIFERICA DE MEDICOS
ANESTEISOLOGOS DE BASE

Muestra Leuco- L2 M3 E¢ B5 N6
citos!

1 6,600 44 1 1 2 52

2 7,950 57 (i} 4 0 39
3 4,300 28 0 0 0 72
4 2,000 38 0 0 0 62
5 6,750 48 0 0 0 49
6 8,650 23 0 0 0 77

7 7,000 32 1 4 0 63

8 5,550 25 1 1 0 74
9 6,050 71 0 0 0 29
10 4,150 47 1 0 0 52
11 7,250 30 1 3 0 66
X = 6,022 40 57.7
+ 1919 + 14.8 +15

(1) Leucocitos totales/mm3, (2) % de linfocitos, (3) % de monocitos
(4) % de eosinéfiles, (5) % de basofilos, (6) % de neutréfilos.

SUBPOBLACION CD11 ENTRE LOS DIFERENTES
GRUPQOS
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-
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Figura 5.
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Adicionalmente, es necesario considerar meticulosa-
mente las influencias que sobre el sistena inmune pue-
den desarrollar los anestésicos. Para ellos es conveniente
hacer una breve mencién de lo que es en si la respuesta
inmunolégica y como se manifiesta a través de las dife-
rentes célulasy mediadores celulares que la constituyen.

Existe un aspecto basico de la respuesta inmune (RI)
que debe ser aclarado y ello es que la RI puede ser espe-
cifica e inespecificada. Dentro de la parte inespecifica
se incluyen algunas células como los monocitos (M) y los
polimorfonucleares (PMN) ademas de factores humora-
les como el sistema del complemento (C!) y algunas
otras proteinas séricas y enzimas con accién bactericida.
La rama especifica de la RI esta subdividida a su vez en
2 grandes formas de expresarse, ya sea por medio de la
inmunidad celular (IC) o bien de la inmunidad humo-
ral (IH).4

La célula responsable de la inmunidad humoral es
el linfocito B que recibe este nombre por madurar en la
bursa o bolsa de Fabricio en las aves, mientras que en
mamiferos lo hace en médula 6sea. Fundamentalmente,
el linfocito B es una célula que se estimula por un anti-
geno extrafio que es presentado por el macréfago y para
esta estimulacion es necesaria en ocasiones la asistencia

RELACION DE Tc/Ts EN LOS DIFERENTES

_ GRUPOS
3 S
X=2.0720.71
2.8}
X=1.7820.68
é 2 X=1.4340.80
<
4
w
«
‘s) 1.5_]
z
- %
g
[T - //
0.5_]
U
I I II GRUPOS
RESIDENTES MED. BASE CONTROL

GRUPO I vsII t=2.3 P<£0.05
GRUPO Mvs I S/S.E.
GRUPO I.vsII S/S.E.

Figura 6.
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del linfocito T cuando el antigeno en cuesti6n es timo-
dependiente.* 10

Cuando se trata de un antigeno timo-independiente,
no es necesaria la cooperacion del linfocito T para es-
timular inmunidad humoral. Posteriormente el linfocito

CUADRO VIII
CUENTA TOTAL Y DIFERENCIAL DE LEUCOCITOS EN
SANGRE PERIFERICA DEL GRUPO CONTROL

Muestra Leuco- L2 M3 E4 B5 Né
citos!

1 4,400 18 0 9 0 73

2 4,600 22 0 0 0 76

3 4,400 14 0 2 0 84

4 5,300 29 ] 2 0 69

5 5,200 44 0 1 0 55

6 4,800 35 1 5 (i} 59

7 4,600 24 2 2 0 72

8 4,400 18 0 0 0 82

9 4,000 39 1 0 0 60
10 5,400 28 0 ()} ()} 72
11 9,400 31 0 "0 0 69
12 7.100 31 0 8 0 61

X = 5,300 27.33 69.5

+ 1,520 + 9 + 8.1

(1) Leucocitos totales/mm?, (2) % de linfocitos, (3) % de monocitos,
(4) % de eosinéfilos, (5) % de baséfilos, (6) % de neutréfilos.
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B prolifera y sufre una serie de divisiones celulares que
van a dar lugar ademas de células de memoria a la cé-
lula B efectora o célula plasmética que va a ser quien
produzca anticuerpos capaces de reaccionar en una
forma exquisitamente especifica con el antigeno que
dio lugar a la estimulacién.

El linfocito T, cuya maduracién se lleva a cabo en el
ambiente intratimico, es la célula responsable de la in-
munidad celular propiamente dicha. Al igual que el
linfocito B, esta célula es estimulada por antigeno con
la mediacién de macréfago o directamente, y al igual
que el linfocito B esta otra célula también se divide y da
lugar a una célula efectora que responde especificamen-
te a la presencia del antigeno que la estimul6 inicial-
mente. Adicionalmente, el linfocito T juega un papel
preponderante en el contexto de la respuesta inmune y
lo hace gracias a una serie de subpoblaciones celulares
que participan activamente en la regulacién, amplifica-
cién y/o supresion de la RI a diferentes niveles. Entre
tales subpoblaciones se encuentran también células efec-
toras (CD3), células inductoras o cooperadoras (CD4) y
células supresoras o citotéxicas (CD8). Igualmente se
generan células T de memoria que responderan mas ra-
pidamente a un segundo estimulo con el mismo anti-
geno, produciendo una serie de mediadores que interac-
tuan con otras células T o no T y que tiene como fina-
lidad la construccién de una compleja, red de interac-
ciones cuya asombrosa funcionalidad no se ha podido
dilucidar completamente pero viene a constituir un sis-
tema altamente evolucionando que contribuye a mante-
ner la integridad e individualidad del organismo huma-
no mediante el méas fino reconocimiento entre lo que es
propio y lo que no lo es.

Ademas, existe otra célula linfoide cuya caracteristi-
ca fundamental es la de reconocer sin previa inmuniza-
cién una variedad de células tumorales que son suscep-
tibles a la destruccién por contacto con esta poblacién
de células denominadas asesinas naturales (NK). Dicha
poblacién celular se encuentra normalmente en peque-
fias cantidades en circulacién y se ha considerado muy
importante en cuanto al papel que podria jugar entre
los mecanismos de vigilancia inmunolégica para evitar
la aparicién de neoplasias en el organismo.

Mediante las diversas formas que se dispone para
evaluar las diferentes poblaciones celulares que se han
mencionado, ha sido demostrada la presencia de ciertas
alteraciones en numero y funcionalidad de las mismas.
De tal modo, y aunque existen reportes contradictorios
sobre los diferentes aspectos de la RI, ha sido afirmado
en diversos articulos que hay depresion reversible a cor-
to plazo de la migracién quimiotactica y actividad fago-
citica' de M y PMN tanto en estudios de trabajo expe-
rimental como de pacientes anestesiados con propdsitos
quirurgicos.”

Por otra parte, aunque se han reportado cierta dis-
minucién moderada en la concentraciéon de inmunoglo-
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bulinas, se dice que no hay evidencia s6lida para afir-
mar que la anestesia altera la producci6n, funcién o ni-
,veles de inmunoglobulinas en el periodo periquirirgico.

En cuanto a inmunidad celular se refiere, parece un
hecho aceptado por la mayoria de investigadores involu-
crados que se produce también una depresi6én en la res-
puesta de linfocitos T, la cual se ha modido en términos
de respuesta proliferativa a estimulo mitogénico o alogé-
nico, de produccién de inhibicién de la migracién de
leucocitos LIF y de reacciones intradérmicas de hiper-
sensibilidad tardia.? + 58

Sin embargo, las alteraciones observadas han sido de
dimensién variable y en circunstancias también diversas
de exposicion a los agentes anestésicos.

Se ha observado otro tipo de alteraciones como por
ejemplo una.disminucién en la actividad NK en muje-
res a las que se les practic6 cesirea y se les administro
anestesia general, en contraste con actividad NK
normal en otras pacientes a quienes se le hizo cesérea
con anestesia peridural.!!

Asi pues, resulta obvio el interés en evaluar algunos
parametros de la RI en personas laboralmente expuestas
a gases anestésicos por su prolongada permanencia en
los quiréfanos. Dicho personal, compuesto por médicos
y enfermeras que laboran continuamente por periodos
prolongados en 4reas con una ventilacién difiente, son
por lo regular personas en buenas condiciones: generaies
de alimentacié6n y salud. Sin embargo, las concentracio-
nes de residuos anestésicos en 4reas quirdrgicas han sido
medidas y han resultado extremadamente elevadas en
comparacién a aquellas aceptadas como maximo en
otros paises de mayores recursos que cuentan con hospi-
tales perfectamente equipados.

Algunos estudios han sugerido una incidencia au-
mentada de neoplasias [linfoides y de tejido
reticuloendotelial, entre anestesidlogos. Aunque ha ha-
bido también a este respecto reportes contradictorios,
con estudios en grupos pequeiios de anestesidlogos sin
demostrar la existencia de diferencias concluyentes en
algunos parametros como las cuentas de linfocitos T o
B, por ejemplo se ha observado cierto aumento de neo-
plasias en el personal femenino que podria encontrarse
aparentemente en mayor riesgo que sus colegas del sexo
masculino.® 712

El trabdjo que nos ocupa creemos que nos permite
asomarnos al problema de la afectacién del sistema in-
mune pPor los residuos anestésicos. Como primer paso,
ha resultado de interés observar las tendencias hacia la
disminucién de células CD4 positivas y hacia el aumen-
to de células CDI1 positivas especialmente notoria en
los médicos con menor tiempo de exposicién. Si bien la
concentracién de CD4 es estadisticamente diferente (fig.
2), también ello conlleva a una relacion CD4/CD8 alte-
radd que se ha considerado importante en estudios de
otras situaciones que se han calificado como de compro-
miso inmunitario. la comparacion entre el grupo 1 vs
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III mostr6 diferencias significativas (fig. 6). La confir-
macién de una situacién en la cual la cooperacién po-.
dria ser diferente o la actividad NK estar aumentada,
requerird de trabajo adicional en el cual se valore la
funcionalidad de las células involucradas. Sin embargo,
el hecho de determinar nameros de CD4 y CD11 por
abajo y arriba de la normalidad, respectivamente, su-
giere no solamente que los residuos anestésicos influyen
en el sistema inmune sino que lo pueden estar haciendo
diferencialmente, siendo algunas subpoblaciones proba-
blemente mis susceptibles que otras.

Una de las razones que podrian hacer mas dificil el
establecer relacion directa entre la polucién en el quiré-
fano y alteraciones en la RI es que el grupo dg¢ personas
evaluadas es escencialmente un grupo sano, puesto que
no sélo gozan de un status socioeconémico mayor del
promedio de la poblacién sino que cuenta con informa-
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cién cultural y médica importante. Es ast que las dite-
rencias tendrdn que ser mis sutiles que lo que uno po-
dria esperar en otros grupos de riesgo.

Consideramos necesario el decir que los estudios de-
ben profundizarse haciendo uso de los métodos m4s mo-
dernos a los que se tenga acceso hasta establecer conclu-
yentemente la gravedad del riesgo ocupacional, mien-
tras las condiciones de ventilacién deficientes en nues-
tros hospitales persistan.

Enfatizamos también que no se deberia esperar a po-
der evaluar incidencias de cincer aumentadas o mayor
susceptibilidad a cualquier otra condicién patalégica si-
no que deberia procederse de inmediato a disminuir
esas posibilidades estableciendo adecuados sistemas de
ventilacién obligatoriedad y limites maximos de conta-

minacién en las salas quirargicas como norma minima
de seguridad.
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