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TNF-Alfa, estado pro-inflamatorio y su relacion con la apoptosis de leucocitos en

trabajadores expuestos a plomo

Resumen de congreso

TNF-Alpha, proinflammatory state related with leukocyte apoptosis in lead
exposed workers
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Introduccion

El plomo es un metal pesado, persistente en el ambiente,
se utiliza en muchas actividades industriales, por lo que
constituye un riesgo ocupacional y ambiental en
trabajadores de metallrgicas, reciclaje de baterias,
vidriado y ceradmicas, que tienen medidas de seguridad
deficientes. La exposicion a plomo causa efectos
perjudiciales a nivel bioquimico y fisioldgico. Los
mecanismos de dafio involucran estrés oxidativo,
incremento de calcio intracelular libre y aumento de
eriptosis. En el presente trabajo estudiamos otros factores
de dafio, el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), es una
citocina crucial en la defensa del hospedero, la
inflamacion y la induccioén de apoptosis. El objetivo del
trabajo es estudiar el estado clinico y molecular pro-
inflamatorio, a partir de la produccién y liberacién de
TNF-a por leucocitos en sangre de trabajadores expuestos
a plomo y su relacién con el proceso oxidativo y el
apoptotico. Por tanto, se plantea la siguiente hipétesis: la
intoxicacion por plomo produce un estado clinico y
molecular pro-inflamatorio, con un incremento en la
produccion y liberacion de TNF-a por leucocitos de
pacientes expuestos a plomo, que se encuentra asociado
con dafio oxidativo y apoptosis.
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Método

Se realiza un estudio descriptivo, transversal vy
comparativo: un grupo de 24 trabajadores expuestos, de
la industria de reciclado de baterias, y se comparé con un
grupo de 17 trabajadores sin antecedentes de exposicion
al plomo. Se realiz6d una historia clinica toxicolégica
completay diferentes pruebas moleculares: concentracion
de plomo en sangre por voltametria; actividad de la
enzima 3-ALAD por espectrofotometria,
lipoperoxidacion medida como TBARS mediante
espectrofotometria; externalizacion de fosfatidilserina en
eritrocitos 'y leucocitos por citometria de flujo;
concentracién de TNF-a en plasma y estimulacion con
lipopolisacarido (LPS) para la produccion de TNF-o por
ELISA. El proyecto esta aprobado y registrado por el
comit¢ de Etica del IMSS (CNBCEI-11-CEI-004-
20170731), los participantes aceptaron y firmaron el
consentimiento informado. Para el analisis estadistico se
usa el programa R.

Resultados

Los trabajadores expuestos a plomo presentan 25 veces
mayor concentracion de plomo en sangre, 5.3 veces
menor actividad de la enzima 6-ALAD y 29 % mayor
dafio oxidativo que los trabajadores no expuestos; lo que
indica que hay intoxicacién por plomo y dafio oxidativo
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en los trabajadores expuestos (Tabla 1). La apoptosis de

eritrocitos y leucocitos en los trabajadores expuestos es
mayor que en los no expuestos en un 60 y 74 %,
respectivamente (Gréafica 1 y Tabla 1).

Relacion de los valores de
trabajadores expuestos comparados
con los no expuestos
25 veces mayor

Plomo en sangre (ug/dL)
Actividad 5-ALAD (nmol PBG/h/mL

GR) 5.3 veces menor
Lipoperoxidacion (nmol MDA/mL
GR) 0.29 veces mayor

Externalizacion de FS en eritrocitos
(% unién a Anexina)
Externalizacion de FS en leucocitos
(% unién a Anexina)
TNF-a en plasma (pg/mL) 5.8 veces menor
Tasa de produccién de TNF-a 0.92 veces mayor
Se presenta el nimero de veces a partir de los valores de los trabajadores
expuestos contra no expuestos. *p<0.05, segun Wilcoxon.
Tabla 1. Parametros bioldgicos de intoxicacion por plomo,
oxidacion, apoptosis de eritrocitos y leucocitos, TNF-a en
plasma y tasa de produccion de TNF-a en trabajadores no
expuestos y expuestos a plomo
Fuente: Autoria propia
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Grafica 1 Externalizacion de fosfatidilserina en leucocitos por
citometria de flujo. En la parte superior derecha de cada figura se
indica el % de células positivas a anexina-V-FITC. En (a) y (c) se
representan las graficas de “dot plot” que muestran la poblacién
de leucocitos y en (b) y (d) el histograma de frecuencias de la
poblacién leucacitaria. (a) y (b) corresponden a un trabajador no

la marca de la linea horizontal, indica el punto de corte para poder
cuantificar las células positivas a anexina-V-FITC.

Fuente: Autoria propia

La concentracion de TNF-a en plasma en los trabajadores

expuestos es menor (85%) con respecto a los no
expuestos. Sin embargo, la tasa de produccion de la
concentracién con estimulacion y la concentracion basal
en plasma, se observa 92% de mayor produccién de TNF-
a en los trabajadores expuestos a plomo en comparacion
con los no expuestos.

Discusion de resultados y conclusiones:

Los trabajadores presentan intoxicacion por plomo y
presentan mayor eriptosis y apoptosis de leucocitos lo
cual podria estar asociado a respuestas pro-inflamatorias
asociadas por el dafio oxidativo. Al encontrar bajas
concentraciones de TNF-o en plasma, conociendo que es
una citocina pro-inflamatoria, podriamos sugerir que en la
intoxicacion por plomo es una respuesta mediadora de
dafio, en cambio al enfrentar a los leucocitos con un
estimulador y obtener la tasa de produccion de TNF-a, es
mayor en los expuestos, lo cual podria sugerir que las
células estan mas sensibilizadas a producir dicha citocina
sea por el dafio oxidativo o bien por el mismo plomo.
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expuesto; (c) y (d) a un trabajador expuesto a plomo. En (b) y (d)
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