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Resumen

Introduccion y objetivos: El sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS) es un trastorno
prevalente asociado a hipoxia intermitente (HI), obesidad y diabetes mellitus tipo 2 (DM2). La HI
afecta la homeostasis de la glucosa, induce inflamacion y exacerba la resistencia a la insulina en el
tejido adiposo. Aunque la hipoxia sostenida ha sido estudiada, el impacto especifico de la HI bajo
condiciones de hiperglucemia sigue siendo poco explorado. Este estudio plantea evaluar si la
hiperglucemia agrava los efectos adversos de la HI, alterando la produccién de adipocinas y la
expresion génica en adipocitos viscerales maduros.

Material y métodos: Adipocitos viscerales maduros fueron cultivados en condiciones
normoglucémicas (5 mM) e hiperglucémicas (25 mM) y expuestos a normoxia (21% 02), hipoxia
continua (2% 02) o HI (ciclos de 10 minutos a 2% y 21% 02) durante 48 horas. Se evaluaron perfiles
de citocinas (IL-6, TNF-a, adiponectina) mediante ELISA y la expresion génica de marcadores
inflamatorios (IL6, TNF), proliferativos (PCNA, VEGF) y relacionados con hipoxia (HIF1A, APLN,
LEP) mediante PCR cuantitativa.

Resultados: La hiperglucemia exacerbd significativamente los efectos de la HI en la produccién de
citocinas proinflamatorias (IL-6 y TNF-a, p < 0,01) y redujo los niveles de adiponectina (p < 0,05). A
nivel transcripcional, se observé una sobreexpresion de IL6, TNF, PCNA y APLN bajo condiciones de
HI e hiperglucemia, en comparacién con hipoxia continua o normoglucemia (p < 0,01). La leptina y
la apelina destacaron por su notable aumento en la HI hiperglucémica, indicando una posible
relacion entre la HI y la regulacién de marcadores relacionados con inflamacién y metabolismo.

Conclusiones: La hiperglucemia amplifica los efectos adversos de la HI en adipocitos viscerales,
promoviendo inflamacién, disfuncién metabdlica y alteraciones en la expresion génica. Estos
resultados refuerzan la necesidad de abordar la hiperglucemia en pacientes con SAOS y DM2 para
mitigar los efectos metaboélicos negativos de la HI. La leptina y la apelina emergen como posibles
biomarcadores de la interaccion entre hipoxia e hiperglucemia, ofreciendo potencial para nuevas
estrategias terapéuticas en este contexto.

Agradecimientos: Instituto de Salud Carlos III (P120/01806, P121/00462, PMP22/00073 y
P124/00852), Fondos FEDER “Una manera de hacer Europa”, the European Union, “Financiado por
la Union Europea-Next Generation EU”.

© 2025 SEEN y SED. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Todos los derechos reservados.



