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Resumen

Introduccién: Lahiperglucemiay laresistenciaalainsulina son factores clave en e desarrollo de la
diabetesy aterosclerosis. Recientemente se demostré que la grasa epicardica (GE) de pacientes diabéticos es
capaz de producir y secretar proteinas con efecto directo sobre la disfuncion de la contractilidad miocérdica.
Por ello, nuestro objetivo principal consistié en estudiar el comportamiento de las células mesenquimales
procedentes de GE y grasa subcutanea (GS) en condiciones hiperglucémicas.

M étodos: Se realizaron cultivos primarios de células mesenquimales obtenidas de biopsias de GE y GS de
cinco pacientes sometidos a cirugia cardiaca. Estos cultivos fueron sometidos a adipogénesis con
concentraciones crecientes de glucosa (204, 292, 468 y 819 mg/dL) durante 28 dias. Seaisl6 el ARN tota y
se analizaron mediante PCR en tiempo real la expresion de genes del metabolismo de la glucosa.

Resultados: Al final de la estimulacidn de la adipogénesis, |os niveles de expresién de adiponectina
(ADIPOQ), € transportador de glucosa (GLUT4), el receptor deinsulina (IR) y retinol binding protein 4
(RBP4) fueron més bajos en las células mesenquimales de la GE que en las cdlulas de la GS cuando las
concentraciones de glucosa eran fisiol6gicas. Cuando aumentamos la concentracién de glucosa hasta los 204
mg/dL, los niveles de expresion de dichos genes descienden tanto en células epicardicas como en
subcutaneas, pero permanecen mas altos los niveles de expresion de las células subcutaneas. Sin embargo,
cuando tratamos con 292 mg/dL de glucosa, los niveles de expresion de dichos genes aumentan en las células
delaGE y sereducen en las células de la GS, de modo que, |as diferencias entre ambos tipos celulares
desaparecen. Las concentraciones de glucosa mas atas probadas resultaron |etales paralas células de ambos
tejidos.

Conclusiones: En condiciones fisioldgicas, 10s niveles de expresion de estos genes resultaron mayores en las
células de la GS respecto alas células de la GE, sin embargo, a simular un estado de hiperglucemia, dicha
diferencia de expresion génica se reduce considerablemente. Las células mesenquimales de GE son més
resistentes ala glucosa que las células de GS'y estos resultados pueden explicar la asociacion entre la
resistenciaalainsulinade la grasa epicérdicay las enfermedades cardiovascul ares.



