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Conocemos la causa
y cOmo evitarla,

épor qué no
hacemos mas?




1.Introduccion




Agentes silicogenos

Heterogeneidad clinica Modelo tradicional limitado
Las neumoconiosis presentan gran variabilidad: La clasificacion por agente causal
e Respuestas estables vs. fibrosis progresiva no explica la variabilidad individual

Nuevo modelo: Continuum biolégico y clinico

Extremo NO fibrosante Extremo FIBROSANTE

e Digestion macrofagica  Inflamacion persistente

e Remodelacion tisular minima * Activacion profibrotica
e Distorsion arquitectural

Spagnolo et al., 2023; Cottin et al., 2022



Agente Desencadenante: Silice Cristalina (SLC)

- Particula respirable (<5 um) - Depdsito alveolar
- Superficie cristalina reactiva (SiO,)
- No es inerte: es una particula bioactiva

- Exposicion necesaria, pero no suficiente para explicar variabilidad individual

Nuevos materiales (piedras artificiales, nanos ) y
actividades (chorreo con arena, fracking )




Silicosis. Epidemiologia

Problema relevante de salud publica a escala global
* persistencia de exposiciones clasicas
* nuevos materiales y procesos productivos modifican perfiles de riesgo

Consumo Global de Materiales con Silice Cristalina (SiO,) - Mt

Incidencia Global de Silicosis (miles de casos nuevos/aio)

R ——

* Estimacion basada en datos de: Esparia (6.900+ casos 2007-2024), China (>23.000 casos/ano), EE.UU. (1.800 muertes/arfio), Reino Unido, Australia.
Subestimacion probable en paises sin registros sistematicos.




INSTITUTE FOR HEALTHMETRICS AND EVALUATION
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Casos de neumoconiosis causados por diferentes agentes y por regiones del SDI de 1990 a 2017.

CWP, neumoconiosis de los trabajadores del carbén; OP, otras neumoconiosis; SDI, indice sociodemografico.



SILICOSIS. CASOS.
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Espafia - Casos cerrados con baja por neumoconiosis inorganicas (1985-2024)

Casos cerrados con baja

1985

1990 1995 2000 2005 2010 2015
Afio

Fuentes: Ministerio de Trabajo (1985-1999), Anuarios del Ministerio de Empleo (2000-2006), CEPROSS (2007-2024).
El valor para 2024 (330) se estima como proporcion de las neumoconiosis inorganicas sobre los 472 casos con baja total.

ANO 2025. TOTAL : 218 .- A Polvo de silice libre 3301012431 196

2020

2025



NEUMOCONIOSIS: prevencioén w4 |Cl_f

Prevencion primaria Control de niveles de polvo respirable

(Evitar la enfermedad) Recomendar medidas de proteccion
personal

Prevencion secundaria * Vigilancia de trabajadores expuestos

(Diagnéstico precoz) * Deshabituacion tabaquica

* Control de infeccion tuberculosa

Prevencion terciaria Evitar exposicion a inhalacién de polvo
(Tratamiento y rehabilitacion) Comunicar casos, recomendar evaluacion de
enfermedad profesional

Control de infeccidn tuberculosa
Tratamiento de limitacion al flujo aéreo y de
la insuficiencia respiratoria




«  Hierarchy of Controls

effective
| Physically remove
the hazard

| Replace
the hazard

w | Isolate people
4 : from the hazard

Change the way
people work

| Protect the worker with
Personal Protective Equipment

Least
effective

Image by MOSH

Jerarquia de controles desarrollada por el Instituto Nacional de Seguridad y Salud Ocupacional (NIOSH):

para identificar y clasificar los métodos de proteccion de los trabajadores contra los peligros.




Silicosis. Fisiopatologia: de la inhalacion a la fibrosis

Cambios alveolares Respuesta inflamaatoria Complicacion fibroproliferativa
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(Fuente: elaboracion propia)

DETECCION PRECOZ = PREVENCION REAL




Protocolo de vigilancia
sanitaria especifica,
Silicosis

Archivos de Bronconeumologia
volurme 3L Issue 2, February 2015, Pages 86-53

Normativa para el diagnostico y seguimiento
de la silicosis

4.Diagnostico de siligosis
1.Pilares actuales
2.Métodos “innovadores”

5.1. Criterios diagnostico silicosis

e Historia laboral de exposicion a silice con
plausibilidad biologica

eHallazgos radioldgicos consistentes con
silicosis: Rx de torax con profusiones iguales o
superiores a 1/1 de la lectura ILO 2011/2022

e Exclusion de otras causas

Propuesta: Métodos innovadores
* |A: Rx simple, TCAR

e Las técnicas radioldgicas avanzadas, no pueden
detectar lesiones hasta que no se han producido.
 Por tanto, es necesario detectar la enfermedad en

periodos previos.

e Biomarcadores



¢Como detectar la
enfermedad

antes de que sea
irreversible?




PUNTO DE IRREVERSIBILIDAD EN SILICOSIS
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Dx de silicosis. Métodos innovadores

TC Alta Resolucion: Comparativa de Nuevas Técnicas

o Analisis volumétrico L L
TC Cuantitativa . Objetividad o Monitorizacion
automatizado . Reproducibilidad =95% .
(QcT) ] , ] numeérica absoluta progresion
nddulos/fibrosis

. Redes neuronales Deteccion . .
1A y Deep Learning . . . Screening masivo
entrenadas con miles automatizada Precision 90-97% .
(caD) o poblacional
imagenes precoz
. Distincian .
TC Espectral / Dual- Doble energia para . . . Estratificacion
. inflamacién vs Especificidad >85% Lo
Energy caracterizacion tisular — terapeutica
rosis

Impacto en Practica Clinica

Deteccion Precoz Seguimiento Objetivo

Cambios sutiles ANTES de sintomas clinicos y antes de Cuantificacion precisa para ensayos terapéuticos y
fibrosis irreversible decisiones clinicas




¢QUE ES UN BIOMARCADOR?

Definicion:
Un biomarcador es una "senal de alarma" que indica
enfermedad

Analogia del coche:
*Luz del motor encendida = Proteina alterada en
sangre
*Humo en escape = Sustancia en aire exhalado
*Ruido extrano = Citoquina detectada

Para qué sirven:
*Medir gravedad
*Detectar enfermedad ANTES de sintomas
*Predecir progresion
*Monitorizar tratamiento

TIPOS DE BIOMARCADORES MOLECULARES




Dx de silicosis. Méetodos innovadores

Cascada Inflamatoria en Silicosis: Linea Temporal

HORAS-DIAS

DIAS-SEMANAS

SEMANAS-MESES

MESES

microRNAs (., miR-486-5p, T'miR-21, ‘PmiR-155) + VOCs estrés oxidativo (acetona, nonanal)

Danio epitelial: J.CC16 (proteina club cells) + PSP-D (neumocitos tipo Il)

Inflamacion aguda: P PTNF-a, IL-1B, IL-6, IL-8, IL-18, neopterina

Transicion a fibrosis: ‘P PMKL-6 (mejor marcador actual), ‘T TGF-B1, “MPMMP-7, “MMP-2

Fibrosis establecida = Cambios radiologicos evidentes = Sintomas clinicos

Punto clave: Los microRNAs y VOCs son los primeros biomarcadores detectables (horas-dias), muy anteriores a cualquier cambio

radiolgico. Actuan como “sistema de alerta temprana” antes del dafo irreversible.




Algoritmo Clinico y Perspectivas Futuras

Algoritmo diagnodstico propuesto

.

TRABAIADOR EXPUESTO A SILICE
S

‘Screening anual: CC16 + VOCs
4

;Aalteracion detectada? — si

4

Confirmacion: KL-6 + microRNAsS + Bx

$
i Cambios sugestivos? — Si

iAlta probabilidad? = si

L

Prongstico 1A; Perfil + algoritmo
J
INTERVENCION PRECOZ + Vigilancia

Objetivo: Detectar silicosis en fase pre-radiolégica cuando

la intervencion puede modificar historia natural.

Perspectivas 2025-2030

1. Citoquinas + IA (YA DISPONIBLE)

= Perfil Cadiz validado clinicamente
s B5% precision predictiva individual

* [mplementable en laboratorios clinicos

2. microRNAs aire exhaladoe (2025-2027)

» [Deteccion pre-clinica no invasiva
» Dispositivos portatiles en desarrollo

= Paneles especificos silicosis

3. Nariz electrénica e-Nose (2026-2030)

* Screening masivo en puesto trabajo
= Analisis VOCs en 5 minutos
* |A interpretacion automatica

* (Coste reducido, aita escalabilidad



Perspectivas Futuras en Silicosis

Prevencion, Diagnostico Precoz y Muevos Tratamientos

Conclusiones

* @ Prevencidn secundaria: Screening inteligente y estratificado

« &) Diagnéstico: TC cuantitativa + |A + biomarcadores revolucionan
deteccion precoz

& Biomarcadores: microARN, KL-6 y citoquinas son los mas prometedores

« ® Tratamiento: Antifibréticos, terapias celulares y nanotecnologia abren
nuevas vias

« @ Futuro: Medicina de precisidn personalizada para la silicosis

La era de la deteccion precoz y tratamiento efectivo para la
silicosis esta llegando



SILICOSIS.PERSPECTIVAS FUTURAS

La batalla contra la silicosis se esta desplazando.

El futuro no es solo esperar a ver el dano en una radiografia.

La ciencia nos permite escuchar las seihales de alarma
moleculares que el pulmoén emite antes, mediante
biomarcadores en sangre y en el propio aliento.

Integrar esta 'vigilancia bioldgica temprana' en los programas de
salud laboral, es la estrategia mas prometedora para detectar

a los trabajadores en riesgo antes de que crucen el punto de no

retorno hacia la fibrosis visible.



#sinCiencia
no hay futuro

uthag gracias
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