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Resumen

Objetivos: La diabetes tipo 2 y las enfermedades cardiovasculares (CV) se asocian con estrés oxidativo y
disfunción mitocondrial. Es por ello que existe la necesidad de desarrollar nuevas estrategias terapéuticas. En
este sentido, los antioxidantes con diana en la mitocondria en general, y el antioxidante mitocondrial SS-31
en particular, podrían proteger del daño oxidativo subyacente a la diabetes tipo 2. El objetivo de este estudio
fue evaluar si el tratamiento con el antioxidante mitocondrial SS-31 es capaz de modular el estrés oxidativo,
la inflamación y la interacción leucocito-endotelio en pacientes con diabetes tipo 2.

Material y métodos: La población de estudio incluyó 57 sujetos control y 51 pacientes con diabetes tipo 2.
Evaluamos los parámetros antropométricos y metabólicos, y aislamos los leucocitos para estudiar si el
tratamiento in vitro con SS-31 tenía efectos beneficiosos sobre la producción de especies reactivas de
oxígeno (ERO), el potencial de membrana mitocondrial y el contenido de glutation, mediante microscopía de
fluorescencia; la interacción leucocito-endotelio, mediante una cámara de flujo paralelo; y la expresión de
proteínas de inflamación NF?B-p65 y TNF?, mediante Western blot.

Resultados: Los pacientes diabéticos mostraron mayor IMC y presión arterial que los controles, así como una
alteración del metabolismo hidrocarbonado y del perfil lipídico. Los leucocitos de los pacientes diabéticos
presentaron mayores niveles de ERO mitocondriales que fueron revertidos por el tratamiento con SS-31. El
antioxidante mitocondrial SS-31 también incrementó el potencial de membrana mitocondrial, el contenido de
glutatión y la velocidad de rodamiento de los leucocitos, y redujo el flujo de rodamiento y la adhesión de los
leucocitos en pacientes diabéticos. Los niveles de NF?B-p65 y TNF? estuvieron aumentados en el grupo de
pacientes con diabetes tipo 2 y descendieron tras el tratamiento con SS-31.

Conclusiones: Estos resultados muestran que el antioxidante mitocondrial SS-31 ejerce efectos beneficiosos
en leucocitos de pacientes con diabetes tipo 2, reduciendo el estrés oxidativo, las interacciones leucocito-
endotelio y los niveles de TNF?, a través de la señalización de NF?B. Estas evidencias sugieren que el
antioxidante mitocondrial SS-31 podría ser una potencial alternativa terapéutica para reducir el riesgo de
enfermedad cardiovascular en los pacientes diabéticos.
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