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RESUMEN

La respuesta inmune al ejercicio da lugar a la liberacion de marcadores inflamatorios. Este trabajo estudio los efectos de la
edad y la diabetes tipo-2 sobre la respuesta de las citoquinas luego de una serie aguda de ejercicio. Cinco ancianos con
diabetes tipo-2 (OD) (edad media 82+3 afios), 5 ancianos no diabéticos (edad media 79+6 afios), y un grupo control de
cinco jévenes saludables (YH) (26+3 afios) fueron estudiados, antes y después de un test incremental submaximo en cinta
rodante. Se tomaron muestras de sangre venosa inmediatamente antes y a los 5 minutos de finalizado el ejercicio, y el
plasma fue analizado para valorar los niveles de interleuquina (IL)-6, IL -10, factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a),
proteina C reactiva (CRP), y cortisol. Los niveles de cortisol estuvieron significativamente elevados post-ejercicio (p<0.05)
para todos los participantes que tuvieron un estimulo de ejercicio suficiente [>60% de la frecuencia cardiaca de reserva
(HRR)]. Fue encontrado un efecto principal significativo para el grupo para la IL-6 (p<0.05) con la prueba post-hoc, lo cual
sugiere niveles significativamente mas altos para el grupo de ancianos diabéticos (OD) en comparacion con el grupo
control de jovenes (YH). No fue encontrada ninguna interaccion significativa de grupo por tiempo para ninguna de las
variables estudiadas. Los hallazgos del presente estudio sugieren que la edad, mas que la presencia de diabetes afecta los
niveles plasmaticos de IL-6 de reposo. Ademaés ni la edad ni la diabetes influenciaron la respuesta aguda de las citoquinas
al ejercicio.

Palabras Clave: diabetes, ejercicio agudo, respuesta de las citoquinas, envejecimiento

INTRODUCCION

Es sabido que los mecanismos inflamatorios desempefian un papel principal en los procesos patoldgicos de la enfermedad
cardiovascular, la diabetes tipo 2, el derrame cerebral, y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (1). Los pacientes
con diabetes tipo 2, sindrome metabdlico, y obesidad tienen niveles elevados de citoquinas como la interleuquina-6 (IL-6) y



la proteina C-reactiva (CRP) (2). Ademas, la ateroesclerosis y las enfermedades de las arterias coronarias (CAD) estan
asociadas a mayores niveles de CRP, de IL-6, y de factor de necrosis tumoral alfa (TNF- a). Se ha demostrado que el TNF-a
es una pieza clave en la inflamacién sistémica de bajo nivel, y estd asociado a la obesidad y a diferentes enfermedades
cronicas, debido a que promueve caracteristicas relacionadas a la aterosclerosis, coagulancion, y cachexia (3). Un aumento
en las citoquinas pro-inflamatorias también desempefia un papel en la producciéon de diversas proteinas involucradas en la
fase aguda de la respuesta inflamatoria (por ej. CRP) (4). Por otra parte, los niveles de mediadores inflamatorios se
correlacionan con otros factores de riesgo en los procesos de la enfermedad crénica, incluyendo niveles de fibrinégeno,
albiimina, colesterol, presion arterial e indice de masa corporal (BMI) (3).

El envejecimiento se correlaciona con niveles aumentados de marcadores inflamatorios, los cuales son predictores de
mortalidad y discapacidad (5).

También se ha sugerido que la edad avanzada, incluso en la ausencia de enfermedad, esta asociada a la
inmunosenescencia, que da lugar a una disminucién de la capacidad fagocitica, a la reduccion del trafico de células
dendriticas (DC), y a un aumento en las citoquinas pro-inflamatorias, tales como IL-6 y TNF-a (6).

La discapacidad fisica en los ancianos estd asociada a la disminucion de la fuerza y masa muscular. Esta disminucién del
vigor fisico es causada a veces por diferentes enfermedades caracterizadas por la inflamacion cronica y altos niveles IL-6
(Ej. diabetes tipo 2). No esta claro si la discapacidad funcional precede o sigue al incremento en los niveles de IL -6 (7).
Diferentes estudios epidemioldgicos han demostrado que la actividad y el rendimiento fisico estan inversamente asociados
a los marcadores inflamatorios. En adultos mayores fisicamente activos (70-80 afios de edad) se han observado una
disminucion de los niveles de IL-6, CRP, y TNF-a en comparacion con los adultos mayores sedentarios (3, 8, 9, 10).

Por otro lado, se ha sugerido que las citoquinas antiinflamatorias, tales como IL -10, podrian estar implicadas en el
enlentecimiento del proceso de envejecimiento y en la promocién de la longevidad.

La IL-10 se eleva en los ancianos sanos, pero disminuye en los ancianos débiles junto con el la funciéon presentadora del
antigeno DC (11). En 2001, Moore y colaboradores divulgaron que la IL-10 esta implicada en la regulaciéon de reacciones
inmunes y las respuestas inflamatorias y la supresion de citoquinas pro-inflamatorias, tales como TNF- a, IL-6, IL -8, e
IL-18 (12).

En la actualidad no es completamente conocido el grado de interacciones entre el ejercicio aerdbico agudo, el
envejecimiento, y el sistema inmunoldgico, pues la respuesta del sistema inmune al ejercicio depende de la frecuencia,
intensidad, y duracién del mismo (11). Los ancianos sanos y fisicamente activos presentan niveles mas bajos de
marcadores inflamatorios. Sin embargo, las controversias se presentan en relacién a la asociaciéon de los niveles
circulatorios de TNF-a y IL-6 durante el ejercicio en pacientes con diabetes tipo 2 (13). Mientras que algunos estudios han
observado niveles elevados de TNF-a plasmatico en diabéticos tipo 2, otros estudios no lo han observado (14,15). También,
poco se sabe acerca de la relacion de la IL-6 y la diabetes de tipo 2 durante el ejercicio. Febbraio y colaboradores (13)
demostraron que el ejercicio no provoca la liberacién de TNF-a en diabéticos o sujetos control, y que hay una tendencia
hacia un aumento en la liberacion de IL-6 inducida por el ejercicio en los diabéticos en comparacion con sujetos control.
Para nuestro conocimiento, ningun trabajo previo ha estudiado los efectos de la edad y de la diabetes tipo 2 sobre la
liberacion de citoquinas durante una respuesta aguda al ejercicio. Por lo tanto, estan justificados los futuros trabajos que
estudien la relacion entre la diabetes, los marcadores inflamatorios y la edad. El principal propdsito de este estudio
preliminar fue determinar como la edad o la diabetes tipo 2, influyen sobre la respuesta de las citoquinas al ejercicio
agudo.

Especificamente, estudiamos la respuesta de los niveles de IL-6 al ejercicio en ancianos saludables y con diabetes tipo 2.
Particularmente, estuvimos interesados en determinar los niveles séricos de IL-6 (citoquina pro-inflamatoria) y IL-10
(citoquina anti-inflamatoria), en ancianos saludables y con diabetes tipo 2 (edades 73 a 85 afios).

METODOS

Sujetos

En este estudio participaron 5 ancianos varones y mujeres con diabetes tipo 2 (OD) (varones=3, mujeres=2), edad 82+1
(media+DS), 5 ancianos que no eran diabéticos (OND) (79£6 afios, varones=2, mujeres=3), y un grupo control de 5
jovenes saludables (YH) (263 afios, varones=3, mujeres=2).

Los ancianos fueron equiparados respecto al indice de masa corporal (BMI), perimetro de la cintura, y VO, max. obtenido a



través del método de extrapolacion desde la pendiente/velocidad alcanzados durante el test submaximo incremental en
cinta rodante. Ninguna de las mujeres estaba tomando anticonceptivos orales o alguna terapia de estrégenos. Antes de
participar en este estudio, todos los sujetos firmaron un consentimiento aprobado por el comité evaluador institucional de
la universidad de West Florida, y completaron una detallada historia clinica que fue revisada en el lugar por un médico.

Otro requisito previo a la participacion en este estudio fue la autorizacién médica de su médico de atencion primaria. Los
sujetos continuaron con su dosis habitual de medicacién durante el estudio.

Todos los participantes se encontraban en buen estado de salud y sin complicaciones relacionadas a la diabetes, tales como
enfermedades cardiovasculares o neuropatias. Ninguno de los sujetos diabéticos era insulino-dependiente, uno de los
sujetos estaba tomando actos (pioglitazona) (45 mg diarios) y el resto tomaba drogas hipoglucémicas (metformina). Solo un
participante estaba medicado con betabloqueantes (tropol). Los participantes con contraindicaciones absolutas o relativas
a los tests fisicos, como las descriptas por el Colegio Americano de Medicina del Deporte (2005), fueron excluidos del
presente estudio (16).

Procedimientos
Muestras de Sangre y Cuestionarios

Los sujetos se presentaron al laboratorio de ciencias del ejercicio y rendimiento de la Universidad de West Florida, entre
las 7:00 y 8:00 am después de 12 horas de ayuno nocturno. La dieta anterior no fue supervisada. Se dio instrucciones a los
sujetos de abstenerse de realizar cualquier tipo de ejercicio 48 horas antes de los tests. Un médico del laboratorio repasé
sus historias clinicas y formularios de consentimiento antes de la participacidon en las pruebas. Se midieron los niveles
plasmaticos de glucosa en ayuno, concentracion de lipidos [lipoproteinas de alta densidad (HDL), triacilglicéridos (TRIG),
colesterol total (TC)] por medio de un pinchazo en el dedo (CardioCheck, Christie Clinic, Illinois). Las lipoproteinas de baja
densidad (LDL) fueron determinadas a través de la formula [LDL = TC - HDL - (TRIG/5)]. Después de obtener esta
muestra, se les dio a los sujetos una barra de reemplazo alimentario (170 kcalorias; grasa 4,5 g, proteina 20 g,
carbohidratos 17 g; Pure Protein, Bayport, NY). Se utiliz6 la barra de alimento para reflejar mejor la respuesta a una
comida tipica de todos los sujetos y prevenir un aumento excesivo en el nivel de la glucosa sanguinea. Si después de la
barra de reemplazo alimentario la glucosa sanguinea permanecia por debajo de 100mg.dL", se le daba al sujeto 4 onzas
(113 g) de jugo de naranja. Se midi6 en cada participante, la talla (cm), el peso (kg), y el perimetro de cintura. Se calculd el
indice de Masa Corporal (BMI) de cada sujeto. Luego cada participante completé los cuestionarios de Actividad Fisica y
Salud Nutricional. Se recolectaron muestras de sangre venosa (10 mL) inmediatamente antes de comenzar el ejercicio
(pre-ejercicio) y 5 minutos después de terminado el mismo (post-ejercicio), y el plasma fue analizado para proteina C
reactiva (CRP), interleuquina IL-6, IL-10, factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), y niveles de cortisol, usando los kits
comerciales ELISA (R & D Systems, Minneapolis, MN; Diagnostic Systems Laboratories, Webster, TX, respectivamente).

Prueba de Ejercicio

Aproximadamente 15 minutos después del desayuno, y antes de que se tomaran las muestras de sangre, se obtuvo de cada
participante un ECG de referencia de 12 derivaciones. Fueron realizadas mediciones de la frecuencia cardiaca de reposo
(HR) y la presion arterial (BP), estando los sujetos parados y sentados, y se determind para cada sujeto, el 85% de la
frecuencia cardiaca de reserva maxima estimada a partir de la edad [((220-edad) - frecuencia cardiaca de reposo)*0,85].
Para determinar la capacidad aerdbica se utilizé el protocolo de Bruce modificado, usando una cinta rodante a motor.
Durante la prueba de esfuerzo se obtuvieron cada 3 minutos registros seriales del ECG-12, para monitorear cualquier
arritmia cardiaca u otra anomalia. También se registraron cada 3 minutos la presion arterial y la percepcion subjetiva del
esfuerzo (RPE) con la escala de Borg (6-20). Se increment6 la intensidad cada 3 minutos, y una vez alcanzado el 85% de la
HRR, se redujo la velocidad y pendiente y se alenté a los participantes a caminar por un total de 20 minutos al 60% de la
HRR. Durante el periodo de descanso, se registraron cada 3 minutos un ECG en posicion de sentado, la BP y el RPE.

Andlisis Sanguineos

La sangre fue recolectada, centrifugada y almacenada a -40° C para su posterior analisis. Las concentraciones de de TNF-
a, IL-6, y IL-10, fueron determinadas a través de un ensayo inmunoabsorbente de alta sensibilidad ligado a enzima
(quantikine high-sensitivity enzyme-linked immunoabsorbent assay) (ELISA) (R & D Systems, Minneapolis, MN) con una
apreciasion del analisis de 0,12, 0,04 ng.mL", y de menos de 0,5 pg.mL", respectivamente. Los coeficientes de variacion
intra- e inter-analisis para TNF-a fueron de 4,3% y 7,3%; para IL-6, 7,8% vy 7,2%; y para IL-10, 8,5% y 10,2%.

Los niveles plasméticos de cortisol. CRP e insulina se determinaron a través del método comercial ELISA (Diagnostic
System Laboratories, Webster, TX). La sensibilidad para el cortisol, CRP, y la insulina fueron de 0,1 pg.dL’, 0,6 ng.dL’, y
0,26 pg.dL’, respectivamente. Los coeficientes de variacién intra- e inter-andlisis para el cortisol fueron de 2,4% y 12%;
para la CRP, 3,5% y 14%, y para la insulina 2,6% y 5,2%. Todas las muestras pre- y post-intervencion fueron medidas en el



mismo anadlisis. La sensibilidad a la insulina, como porcentajes de una poblacién normal de referencia (%S) fue calculada a
través de la ecuacion de la Valoracion del Modelo de Homeostasis-Resistencia a la Insulina (Homeostasis Model
Assessment-Insulin Resistance) (HOMA-IR) de Tanaka y col. del afio 2000 (17).

Analisis Estadisticos

Para comparar los valores pre- y post-ejercicio por grupo, se utilizé la prueba de comparaciones multiples ANOVA,
utilizando el analisis post-hoc de Tukey. Para comparar la informacién descriptiva entre los grupos se utilizo la prueba
ANOVA de una via. Se fijé un nivel de significancia de p<0,05. Para realizar el tratamiento estadistico se utilizé el paquete
estadistico SPSS (version 13, Chicago, IL).

RESULTADOS

En la Tabla 1 se presenta la estadistica descriptiva de las caracteristicas de referencia de los sujetos. No se observaron
diferencias significativas en el peso, altura, BMI, resistencia a la insulina, sensibilidad a la insulina, perimetro de la
cintura, y triacilglicéridos en ayuna, entre los ancianos diabéticos (OD), ancianos no diabéticos (OND), y jévenes saludables
(YH). Los niveles de colesterol total fueron mas altos (p<0.01) en el grupo OND en comparacion con los grupos OD y YH.
La glucosa en ayunas fue mas alta (p<0.02) en el grupo OD con los grupos OND y YH. El VO, méx. fue mas alto (p<0.001)
en el grupo YH en comparacion con los grupos OD y OND.

Ancianos Diabéticos Ancianos no Jovenes saludables
(0D} diabéticos (OND} (YH)
VYarones 3* 2 3
Mujeres 2 3 z
Edad (rmediaxDs) G430 F9.2£55 26,025 *
Perimetro de la cintura (pulgadas) 36,8+2,9 36,6+6,2 3z2,8+3,7
Talla () 1,7+0.6 1,704 1,8+0,8
Peso (kg 74.0+85 68,3 £12.0 gz,0+15,0
BMI (kg.m?) 25,4 £ 2,0 244 £4,4 24,943 ,3
TC {rg.dLt) ** 145,0 £ 24,0 192,0+£21,0% 151,0+£19,5
Glucosa (mg.dLt) ** 103,0+4,5 * 80,0+15,0 75,0+14,0
TRIG {rng.dL 101,0+90.5 730220 56,0+15,2
VO mdx, fmbl kgt rmintt 32,4+54 32,4+£54 53,7+8,9 *
Resistencia a la insulina 2,240,358 2,961 50 1,94+1.0
Zensibilidad a la insulina 47 ,8+7 8 60,5+71,0 64, 3£26,1

obtenidas luego de 12 hs. de ayuno (p<0.05).

Tabla 1. Caracteristicas de referencias de los sujetos.* Un participante medicado con 8-bloqueantes (actos, 45 mg.dia®). ** Muestras

oD OND TH
Citoquinas Pre Post Pre Post Pre Post P
IL-6 (pg.rnLl™t) 2,1+0,7 2,0+1,2 1,3+0,6 1,7+0,8 0,6+0,5 0,5+0,5 0,034%
IL-10 {pg.mL™t) 2,310 4.1+3 .4 3.3+2.1 1,3+1.3 6,844 1 3,641.3 0,094
THF-a {pg.mLt) 1,3+0,5 0,8+0,7 1,541 .4 1,1+£0,9 0,540,1 1,0+40,7 0,370
CRP {ng.L'!) g,9+15,7 g,2+3,8 2,052 5.4+5,5 3,9+5,5 4,1+5,5 0,350

Tabla 2. Niveles medios de citoquinas entre las condiciones pre- y post-ejercicio en para los ancianos diabéticos (OD), los ancianos no

diabéticos (OND) y los jovenes Saludables (YH). * Diferencia entre los grupos media+DE, p<0,05.




La Tabla 2 presenta los datos medios de las citoquinas en las condiciones pre- y post-ejercicio para los grupos OD, OND, y
YH. Fue encontrado un efecto principal significativo para el grupo en IL-6 (p<0,05) con la prueba post-hoc, lo que sugiere
valores significativamente mas altos en el grupo de ancianos diabéticos (OD) en comparacion al grupo control de jovenes
saludables (YH). En relacion a lasa interacciones temporales, ningin grupo de significancia fue encontrado para IL-10,
TNF-a, o CRP. La Tabla 3 muestra los datos metabdlicos pre- y post-ejercicio (insulina y cortisol) en OD, OND, y YH. Los
niveles de cortisol elevaron significativamente en la condicién post-ejercicio para todos los participantes, mientras que no
se observaron diferencias significativas entre los participantes en los niveles de insulina pre- y post-ejercicio.

oD OMD YH
Marcador metabélico Pre Post Pre Post Pre Pos P
Cortisol (pg.dLt) 24,369 | 25,787 22,367 | Z659+10| 29,0+0,2| 38,9+10,3 | 0,050%
Insulina {pg.mL*) 16,2+30| 18,6170 24,6£13,0 | 28,739 | 5 4+8,1 | 26,2+£21,7| 0,589

Tabla 3. Niveles metabdlicos medios pre- y post ejercicio para los ancianos diabéticos (OD), los ancianos no diabéticos (OND) y los
Jjovenes Saludables (YH). * Diferencia entre los grupos, media+DE, p<0,05.

DISCUSION

Este estudio preliminar demuestra que los niveles de IL -6 en ancianos diabéticos (OD) fueron considerablemente mas altos
en reposo en comparacion con los participantes jovenes saludables (YH) y los ancianos no diabéticos (OND). Por otra parte,
los niveles del cortisol fueron significativamente mas altos en todos los grupos en la condicién post-ejercicio. Ademas, en el
presente estudio ni la edad ni la diabetes influyeron sobre la respuesta de las citoquinas al ejercicio agudo.

Para nuestro conocimiento, éste es el primer estudio preliminar que demuestra que la edad, mas que la presencia de
diabetes tipo 2 afecta los niveles de IL-6 plasmaticos de reposo. Los niveles mas altos de IL-6 encontrados en los grupos
OD y OND que fueron encontrados en el presente estudio coinciden con las observaciones divulgadas por Wannamethee y
col. (18), donde la IL-6 fue asociada significativamente a edad y a actividad fisica baja. Curiosamente, los participantes del
presente estudio también demostraron bajos puntajes de actividad fisica en el cuestionario de Actividad Fisica y Salud
Nutricional. Wannamethee y col. (18) tampoco demostraron ninguna relacion entre los niveles de IL -6 y la resistencia a la
insulina cuando ajusto6 los datos para el BMI. Esto apoya los resultados del presente estudio que no demuestra ninguna
diferencia significativa para la resistencia a la insulina, la sensibilidad a la insulina, y el BMI entre los tres grupos.

Otras investigaciones han propuesto posibles explicaciones para la relacién patofisiolégica que existe entre la IL-6 y el
envejecimiento (19). Durante el reposo, la IL-6 es producida en un principio por monocitos y macréfagos, fibroblastos,
células endoteliales vasculares, y tejido adiposo (20, 21). El incremento de la IL-6 relacionado con la edad, ha sido asociado
con el desarrollo de discapacidad fisica (7), enfermedad (22), y mortalidad (6). Ferrucci et al. (7) sugirieron que las
citquinas, particularmente la IL-6, puede estar directamente relacionada con discapacidades fisicas. También sugieren que
la IL-6 puede asociarse a la sarcopenia y a la debilidad. Sin embargo no esta claro si es la elevacion de los niveles de la IL-6
o la discapacidad fisica y la enfermedad, lo que se desarrolla primero.

Ademas de las diferencias en IL-6 de reposo en los grupos de ancianos en comparacion con el de grupo YH, se observé una
tendencia hacia niveles reducidos de IL-10 en los grupos OD y OND en comparacién con el grupo YH. Esto sugiere que la
actividad fisica puede jugar un rol en este hallazgo, ya que la IL-10 esta influenciada por la aptitud fisica (3, 11). En el
presente estudio, el grupo YH tuvo un VO, max mads alto en comparacioén con los obtenidos por los grupos OD y OND.
También, los niveles de actividad fisica comunicados por los grupos OD y OND, fueron inferiores que los del grupo YH. La
IL-10 es una potente citoquina antiinflamatoria que promueve la salud cardiovascular y neuromuscular (3). Jankard y
Jemiolo (11) sefialaron que el entrenamiento fisico incrementa los valores de IL-10 y decrece los de IL-6. Estos autores
sugieren que la actividad fisica regular en las poblaciones de ancianos puede reducir los efectos degenerativos del
envejecimiento manteniendo niveles sanos de citoquinas favorables y antiinflamatorias.

No se observaron cambios en los niveles de insulina después del gjercicio entre los participantes del presente estudio. De
acuerdo a diferentes investigaciones, no ha sido bien documentado el rol de la insulina en respuesta al ejercicio agudo en
pacientes con diabetes tipo 2 (23). Debido a los apremios del tiempo de los sujetos, no pudimos obtener niveles de glucosa
post-ejercicio, los cuales nos hubiera permitido calcular la sensibilidad y la resistencia a la insulina post-ejercicio. Por lo



tanto, es dificil confirmar si la respuesta a la insulina post-ejercicio se debi6 a la resistencia a la insulina.

Aunque estadisticamente no es significativo, y estd basado simplemente en el estudio-especulacién de tendencias, los
niveles de reposo de TNF-a de los grupos OD y OND fueron mayores que los del grupo YH. Bruunsgaard (3) establecid que
el TNF-a esta inversamente relacionado a la sintesis de proteinas del musculo esquelético, lo cual resulta en pérdida de
masa muscular, fuerza, y capacidad funcional en los ancianos. Por otra parte, este autor presume que el bajo nivel de
inflamacion es causado indirectamente por la produccién de TNF-a. El TNF-a, el cual esta relacionado a procesos
patoldgicos, podria explicar nuestros hallazgos de que ambos grupos de ancianos (OD y OND) presenten niveles més
elevados de TNF-a que el grupo YH, lo que sugiere nuevamente, que la edad y los bajos niveles de actividad fisica son
factores importantes que afectan las tendencias observadas en el presente estudio. El pequefio tamafio de muestra
utilizado en el presente estudio necesita ser tomado en consideraciéon como una limitacion del estudio que podria haber
influenciado la potencia de muestra del estudio.

Se observaron diversas tendencias interesantes en la repuesta de las citoquinas al ejercicio. Los grupos OND y YH
respondieron con aumentos en la IL-6, IL-10 y disminucién en CRP. El grupo OD tuvo la respuesta opuesta para los niveles
de IL-6, IL-10 y CRP. Es bien sabido que la liberacién de IL-6 en plasma, esta relacionada a la intensidad, duracion, masa
de musculo esquelético reclutada y capacidad de resistencia del ejercicio (24, 25). Esta liberacion de IL-6 post-ejercicio se
ha observado también en ancianos no entrenados (26). El aumento de IL-6 post-ejercicio observado en los grupos OND y
YH concuerda con los resultados de estudios previos, donde el incremento en los niveles de IL-6 se origina principalmente
en el musculo esquelético (24). Por otro lado, el grupo OD presento niveles disminuidos de IL-6 post-ejercicio. De acuerdo
a Lyngso y col. (27) el nivel disminuido en IL-6 observado en el grupo OD esté relacionado a la supresion de IL-6 del tejido
adiposo y la destacada remocion por las visceras hepatoesplénicas que resultan en niveles netos mas bajos de IL-6 post-
ejercicio en pacientes con diabetes tipo 2.

En conclusion, a diferencia de los grupos OND y YH, el tejido adiposo, en oposicion al musculo esquelético, contribuye a la
respuesta de las citoquinas post-ejercicio, observada en el grupo OD en el presente estudio. Fueron observadas
disminuciones leves no significativas en los niveles de TNF-a post-ejercicio en los grupos OD y OND, mientras que en el
grupo YH, los niveles de TNF-a aumentaron. Esta observacion concuerda con diversos estudios (28, 29), mientras que no
es apoyada por otros (14, 15). Estos resultados coinciden con los del estudio de Febbraio y col. (13), donde no se observé
ninguna diferencia estadistica en el TNF-a arterial, después del ejercicio ni en el grupo control ni en los grupos diabéticos
de mediana edad.

Por otro lado, se ha observado que el ejercicio puede resultar en un aumento del TNF-a circulante, como resultado de la
tension provocada por la contraccién muscular, como fue el caso del grupo YH (13) del presente estudio. Por lo tanto,
nuestro estudio proporciona evidencias que indican que los patrones de respuesta de IL-6 e IL-10 son diferentes durante el
ejercicio en ancianos en comparacion ancianos diabéticos. Existen controversias en relacion a los efectos del TNF-a y a la
patogénesis de la diabetes tipo 2, y estan justificados estudios adicionales que aborden este tema.

Es interesante que los niveles de CRP siguiera la respuesta de la IL-6, mientras que la IL-10 respondiera inversamente a la
IL-6 y CRP en todos los grupos, tanto en la condicién de reposo como post-ejercicio. Esto apoya a estudios previos que
exponen que la CRP y la IL-6 son citoquinas pro-inflamatorias y que la IL-10 es una citoquina antiinflamatoria (3).

Limitaciones del Estudio

Nuestro estudio tiene limitaciones que autorizan la discusion. La muestra en este estudio fue pequefla, y por lo tanto no
pudimos poner en juego el género o la raza. Somos conscientes de que una muestra mas grande podria darnos mas poder
estadistico. Idealmente, nos hubiera gustado tener una muestra de mayor tamafo, sin embargo, la naturaleza de la
poblacidn y las restricciones en el calendario de los sujetos hizo que el estudio fuera dificil de ejecutar.

Por otro lado, debido a las restricciones del tiempo de los sujetos, no pudimos obtener los niveles de glucosa post-gjercicio
que nos hubiera permitido calcular la sensibilidad y la resistencia a la insulina post-ejercicio.

Conclusion

En conclusidn, el presente estudio demuestra que la edad puede tener un efecto mas profundo que la diabetes en la
respuesta de las citoquinas en reposo, en individuos ancianos con bajos niveles de actividad fisica. De manera contraria, el
presente estudio sugiere que la diabetes puede mediar la respuesta de las citoquinas post-ejercicio en individuos ancianos.
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