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‘Queremos saber
que mujeres con diabetes
durante el embarazo derivaran
en una diabetes
definitiva en el

| grupo DMabetes vy enfermeda-
e oz metabdlicas asocladas del
e 105t AN tarraconense Joan XX,
estd estudlando el papel de las células
madre del tejido adiposo de las perso-
nas con diabetes y obesidad. Se trata
de unas células con un comportamlen-
to proinflamatorio, clave en el avance
de la enfermedad.
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Este equipo da Investigacidn, dirgido
por la bloguimica Sonla Fernandez Ve-
ledo v por el endocrindlogo Joan Ven-
drell, tamblén persigue |3 Identiflicacion
de marcadores de resgo para &l desa-
mrollo de diabetes futura en embaraza-
das con diabates gestacional

£Qué lineas de Investigacién llevan a
cabo?

Estamos prestando atenclon al papel
gue pueden |ugar las células madne
presantes en el teldo adiposo. El cono-
clmiento tradiclonal se lmita 2 sefalar
que al tejido adiposo as un almacén de
anergia para el organisma. Pero, en los
ltimos afios, hemos aprendido que ase
tejide cumple mas funclones. Asi, pro-
duce homonas, como 2 leptina Hoy
sabamos que los obesos -muchos de
los cuales tlenen diabetes- presentan
resistencia a esta hormona, entre otras.

Ademds, en el tejido adiposo también
obsenamos células del sistama Inmu-
nokéglco v células madre precursoras
de los adlpocitos, que son las células
gue contlenen los lipldos. En resumen,
se sabe que @l te|ldo adiposo es una
fuante Importanta de células madre. De
hecho, jes mas abundante en células
madre qua la propla médula dsaal

Por MANEL TORREJON

Pues blen, en las personas con obe-
sidad y diabetes, el componente an-
tinflamatorio de las células madre sa
plarde, y estas células se vuehwen proin-
flamatorias. De este modo, adquieren
propledades Inmunogeénicas, produ-
clendo proteinas Inflamatorias.

En las personas con cbesidad v diabe-
tes, se da un contexto que favorece que
las celulas madre sean proinflamato-
rlas, lo que crea un circulo vicloso. Asi,
se favorece |a resistencla a la Insuling,
hecho que deriva a su vez en gue las
células sean mas proinflamatonas.

£Células madre haclendo funclones in-
munes, de proteccién del organlsmo?
Asi g5, Un proceso similar ko hemos ob-
servado en la enfermedad da Chron: [
células madre de la grasa gue emiusive
la kesldn Inflamatoria del colon, s8 com-
portan como células del sistema Inmuno-
légico, primero defendiendo al paclenta
del proceso Inflamatono v, mas adelante,
cuando k& enfermedad ha evoluclonado,
contribuyendo al dafio Osular que apare-
ce en estos paclentes en el colon

En los pacientes con diabetes tipo 2,
pequefics fragmentos da la pared bac-
teriana se pueden filtrar desde al colom

En las personas con obesidad y dlabetes, el componente
antlinflamatorio de las células madre se plerde, y estas
células se vuelven proinflamatorias

a la circulacion (a la samgre), contribu-
yendo al estado Inflamatorio tipico de
estos paclentes. Pensamos que esta
situacion puede afectar tamblén a las
células dad ta)ido adiposo, ko que pusde
aexplicar en parte que las células madre
del tejido adiposo se vuelvan proinfla-
matorias.

£5e trataria, por tanto, de evitar que
esas células madre sean proinflamato-
ras?

Las oélulas madre en parsonas con un
metabolismo egullibrado -sin obesidad,
diabetes o prediabetes-, tlenen propie-
dades antiinflamatorias, de modo que
podrian ser empleadas para camblar
el patron inflamatono de una persona
obesa y mejorar asi la resistencla ala In-
sulina que sa vincula a la diabates.

Ya sa han probado los benaficlos en
ratones, al trasladar células madre dal
te|lde adiposo de ratones sanos, sin
problemas metabdlicos, a mtones con
diabetes y obesidad.

cGué valor tlene el trabajo que hace
en este dmbito su equipo?

¥a sabiamos que el te)do adiposo en
las personas con diabetes y obesidad,
tlena un Inflltrado Inflamatoro, unas
células macrofagos, que se activan en
estados Inflamatorios para la defensa
del organlsmo. Pero ahora tamblén sa-
bemos que las células madre del tejido

o

adiposo pueden tener las mismas pro-
pledades que los macrofagos, Inter-
vinlendo en los procesos de defensa
Inmiumne.

Muestro grupo, ha demostrado que las
célulzs madre del te|ido adiposo tlenen
esta capacidad Inmunogénica vy pre-
sentan caractensticas que las hacen s--
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millares a las células del sistema Inmune.
Gueramos saber qué hace gue estas
células madre sa vuelvan proinflama-
torlas. Muestro objetivo es dar con
nuevas dlanas terapeuticas y awver-
guar 51 se puede revertlr la condicldn
Inflamatoria de las células madre con
una pardida de peso del paclente con
diabetes. Ahora estamos buscando
financlackon para un estudio, Junto a
los hospltales de Belivitge v Germans
Trlas, para estudiar si la pérdida de

peso puede revertlr kos camibios en las
células madre. Para ello, trabajaremos
con paclentes con obesidad mrbida
qua hayan sido operados medlante cl-
rugia barlatrica. Estudlaremos sus ce-
lulas madra del tejldo adiposo, antes y
tras perder peso.

Su equlpo tamblén desarrolla una In-
vestigaclén clinlca. éEn qué conslste?

Se trata de una linea de trabajo mas cli-
nica, dinglda por la doctora Ana Megia.

Sl sabes qué tipo de mujeres embarazadas con diabetes
gestaclonal acabarin desarrollando dlabetes en el futuro,

puedes trabajar en los factores de rlesgo y en la prevenclon
mucho antes

[ oworoce (O8) ronroe o

El enfoque as trasladar la Investigacion
basica al paclente. Dar a la Investiga-
chon mas aplicabllidad, mas utlidad.

La investigaclon se centra an la diabe-
tas gestacional. Se persigues respuestas
avarlos Interrogantes. Par qué las mu-
Jeres desarrollan diabetes gestaclonal
con tanta frecuencia? dComo afecta
esa condiclon al feto? iQué mujeres
que desarrollan diabetes gestacional
acaban desamrollando una diabetes tipo
2 al cabo de un tlemipo?

Sabemos gue entre un I0%-40% de
las mujeres con diabetes gaestacional
acaban desarrollando diabetes en un
pericdo de entre 5y 10 afos. Se trata,

por tanto, de identiflcar aguellas mulje-
res gue acaban teniendo la patologia.
Para ello, se hace un saguimilento de
madres e hijos.

¢En qué momento del estudio se en-
cuentran? éCudntes afos de segul-
miento faltan?

Es un estudio que comenzamos hace
10 afios, pero al que aun le falta mas
tiempo da desarmolio. Hemos reallzado
estudios duranta el embarazo, fllando-
nos, por elemplo, en las hormonas del
teldo adiposo como posibles manca-
dores de susceptiblidad de aparlcidn
de diabetas.

Para esta Investigackon, que sigue a
mas da 500 embarazadas, tamblén es-
tamos alslando desde hace un tlempo
células madre de la placenta. El obje-
thvo as averlguar sl esas células madre
presantan caracteristicas diferentes en
el caso de las madres que acaban de-
sarrollando |a enfermeadad.

5l sabemios qué tipo de mujeres con dia-
betes gestaclonal acabaran con dlabe-
tes en el futuro, podemos poner &l foco
sobre ellas para prevenlr, £no as asi?
Ese es el objetivo. S| sabes que acaba-
ran desarmollando diabetes, puedes tra-
bajar en los factores de rlesgo y en la
prevencldn mucho antes. &

FOCO EN LA DIABETES, PASION POR LA INVESTIGACION

Tras la obtencin del titulo de Doctor en el 2004 (Universitat de Barcelona,
Barcelona), Sonla Ferndndez Yeledo comenzd su etapa post-dectoral en la
Universidad Complutense de Madrid (Madrid). Alli se Inicid en | Investiga-
clon en diabetes. Desde ese momento, se ha centrado en ol papal que jue-
ga el tejido adiposo en el desarrollo de las co-morbilidades asodadas a la
obesidad. En el afio 2007 realizd una estancla postdoctoral en ol TSR (The
Scripps Rescarch Institute, La Jolla, California, Estados Unidos) y en 2008,
en el Centro de Blologia Molecular Severa Ochea (Madrid).

En 201 se trasladd al Hospital Universitario de Tarragona Joan X0IHnst-
tut d'Investigacid Sanitaria Pere Virgill (IISPV), donde continud sus lineas
de Investigacion en el programa Miguel Servet (FIS, ISCII. A partir de este
momaento, Incorpora a su investigacién un Importante components de in-
vestigacidn clinica, aprovechando el entorno hospitalario. Sonla Ferndnder
Veledo es profesora asoclada en la Facultad de Madicina de la URV.

Joan Vendrell adquiris ka pasién por la investigacion en el Hospital Clinic de
Barcelona, uno de los hospitales con mas tradiclon en ese Ambito en todo

ol pais. Su tesls tratd los marcadores gendticos de susceptibilidad de & dia-
betes tipo 2. Desde entonces, no ha dajado de volcarse on Qanarar NUGVo
conocimiento sobre la patologia y las enfermedades asocladas.

Vendrell considera que fue afortunado de formarse en el Clinic en los afios
en que el servicio de Endocrinologia del hospital barcelonés aflanzd su con-
dicién de unidad de referencla, bajo la direccidn del doctor Ramon Gomis,
toda una figura de |a Investigacion de la diabetes en Espafia.

Cuando en los afos 20 Vendrell se trasladd al Hospital Joan XX, contri-
buyd a que este centro acabase creando una unidad de endocrinologia y a
que albargase lineas de iInvestigacidn en diabetes. En la actualidad, dirige un
grupo sobre diabetes y enfermedades asocladas en el hospital tarraconense,
con el impulso de CIBERDEM.
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