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Resumen

Objetivos: Existe una estrecha relacion entre el desarrollo de enfermedades cardiovasculares (ECV)
y la diabetes. La hiperglicemia es un factor importante en el desarrollo de ECV al inducir estrés
oxidativo. La sobreproduccion de especies reactivas de oxigeno (ERO) promueve el proceso
ateroesclerdtico al aumentar la inflamacion en las paredes arteriales. El objetivo de este estudio fue
evaluar parametros de estrés oxidativo, inflamacion e interaccidn leucocito-endotelio en pacientes
con diabetes tipo 1 (DM1).

Material y métodos: Se reclutaron cuarenta pacientes sanos y cuarenta y cinco con DM1. Se
midieron variables antropométricas y se recogieron muestras de sangre para analisis bioquimicos y
moleculares. En el suero de los pacientes se analizaron los niveles de moléculas de adhesion
leucocitaria P-selectina, VCAM1 e ICAM1, las citoquinas proinflamatorias TNF-«a e IL-6 y la enzima
mieloperoxidasa mediante Luminex. Se evaluo la interaccion leucocito-endotelio utilizando
microscopia flow-chamber, y los parametros de funcién mitocondrial se analizaron mediante
citometria estatica utilizando las sondas fluorescentes DCFH-DA para produccion total de ERO,
MitoSOX para el ERO mitocondrial y TMRM para el potencial de membrana mitocondrial.
Finalmente, se midio la expresion génica de las enzimas antioxidantes superdxido dismutasa (SOD1)
y catalasa mediante gPCR.

Resultados: Los leucocitos de los pacientes con DM1 mostraron una mayor interaccion con el
endotelio debido a que se observo menor velocidad de rodamiento (p < 0,001), mayor flujo de
leucocitos en rodamiento (p < 0,01) y mayor adhesién al endotelio (p < 0,001). En concordancia, se
encontro en el suero de pacientes DM1 una mayor concentraciéon de P-selectina (p < 0,05), VCAM1
(p <0,01) e ICAMI1 (p < 0,001). En cuanto a parametros inflamatorios, los DM1 presentaron un
aumento de TNF-a (p < 0,01) y mieloperoxidasa (p < 0,05) en suero, pero no hubo diferencias en
IL-6. Los leucocitos de pacientes con DM1 mostraron un aumento de ERO totales (p < 0,05) y
presentaron alteraciones en la mitocondria al encontrar mayores niveles de ERO mitocondrial y
mayor potencial de membrana mitocondrial (ambos p < 0,05). Ademas, se encontr6 que la expresion
génica de SOD1 esta reducida en los leucocitos de DM1 (p < 0,05), y no hubo cambios en la
expresion de catalasa. Finalmente, se encontro correlacion negativa entre la velocidad de
rodamiento leucocitaria y la produccion de ERO total (r = -0,395, p < 0,05) y correlacion positiva



entre el flujo de leucocitos en rodamiento y TNF-a (r = 0,469, p < 0,05); también entre TNF-a y el
potencial de membrana mitocondrial (r = 0,406, p < 0,05).

Conclusiones: Podemos concluir que este estudio provee evidencia de que el estrés oxidativo y las
alteraciones mitocondriales pueden estar relacionadas con el aumento de la interaccion leucocito-
endotelio y la inflamacién observada en la DM1 y en el desarrollo de las ECV.
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