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En la actualidad, Gema Frithbeck combina
tareas asistenciales, investigadoras y do-
centes en sus funciones de Consultora del
Departamento de Endocrinologia y Nutri-
cion, Directora del Laboratorio de Investi-
gacion Metabdlica de la Clinica Universidad
de Navarra y Profesora Adjunta de la Facul-
tad de Medicina de la Universidad de
Navarra.

Después de realizar una estancia post-
doctoral en el Reino Unido como Research
Fellow de The Royal Society, concretamen-
te, en el Medical Research Council - Dunn
Clinical Nutrition Centre, y de trabajar como
Associate Professor en la University of Cam-
bridge, en Diciembre de 1998 se incorpora
a la Clinica Universidad de Navarra para
formar parte del Equipo Multidisciplinario
de Diagnéstico y Tratamiento de la Obesi-
dad dirigido por el Dr. Javier Salvador, in-
troduciendo las pruebas de composicion
corporal y calorimetria indirecta a la practi-
ca clinica diaria. En paralelo y con un carac-
ter eminentemente traslacional, desarrolla
investigacion relacionada con el tejido adi-
poso y los multiples efectos periféricos de
las adipoquinas.

Ha recibido diversas distinciones nacionales
e internacionales por su trabajo en el terre-
no de la obesidad y nutricién, entre los que
destacan: Premio "IBER" 1996, “Nutrition
Society Medal” (2000), Premio Fundacion
“Lépez Sanchez" de la Real Academia Na-
cional de Medicina (2001), Premio "Clinica
Abril" de Investigacion de la Real Academia
de Medicina del Distrito de Granada
(Andalucia Oriental) y Académico Corres-
pondiente de esta misma Real Academia
(2002), Best Paper Award de “Obesity Sur-
gery” (2004), Premio "Doctor Laguna Serra-
no" de la Real Academia Nacional de Medi-
cina (2005), “Sir David Cuthbertson Medal”
de la Nutrition Society (2005), Premio
A.M.A. de Alimentacién y Salud (2007) y
Premio Pfizer en Neuroendocrinologia
(2009). Actualmente, es Presidenta-Electa
de la European Association for the Study of
Obesity (2009).
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¢Cuadl es la actividad cientifica y las
areas de trabajo que vertebran su
accion?

La actividad cientifica de nuestro
grupo se engloba en 3 lineas de in-
vestigacion intima-
mente relacionadas
como son i) la rele-
vancia del porcentaje
de grasa corporal en
el desarrollo de co-
morbilidades asocia-
das y, muy particular-
mente, las de indole
cardio-metabdlica, asi
como el impacto de la cirugia baria-
trica sobre las mismas; ii) el perfil
de expresidon génica y proteica del
tejido adiposo obtenido de pacien-
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tes obesos con distintas enferme-
dades asociadas v iii) la sefializacién
intracelular en adipocitos responsa-
ble del control del metabolismo
lipidico y la adipogénesis.

é¢Qué perfil profesional debe tener
un investigador para poder formar
parte de la plantilla del grupo?
¢Qué criterio se aplica a la hora de
seleccionar a los candidatos mas
adecuados?

En nuestro caso, no existe un perfil
profesional unico, dado que el tipo
de abordaje multidisciplinar que
intentamos realizar persigue aunar
mentalidades y perfiles comple-
mentarios con perspectivas distin-
tas, que enriquezcan el enfoque de
incognitas y problemas biomédicos
con una vocacion traslacional. En
este sentido, nuestro
grupo se caracteriza
precisamente por
integrar tanto clini-
cos como basicos vy
personal técnico
auxiliar, que abarcan
multiples disciplinas
como endocrinolog-
ia, nutricion, cirugia,
gastroenterologia, fisiologia, meta-
bolismo, bioquimica, biologia mole-
cular e histologia, entre otras. Bien
es cierto, que si son necesarias una

serie de caracteristicas generales
como interés, capacidad analitica,
perseverancia, flexibilidad para tra-
bajar en equipo y respeto por el
trabajo de los demas para que el
esfuerzo conjunto tenga efectos
sinérgicos y sea superior a la simple
suma de las partes de forma indivi-
dual.

éCual es el procedimiento diario
qgue se aplica para organizar su
método de trabajo?

Por la propia naturaleza multidisci-
plinar del grupo, tiene que haber
una persona que haga de
“interfase” entre los profesionales
clinicos y los puramente basicos,
con la capacidad para desenvolver-
se en ambos terrenos y que dirija,
con una perspectiva integradora los
esfuerzos de todos para desarrollar
el tipo de investigacidon sustentada
en observaciones clinicas de Ia
practica cotidiana que, a su vez, exi-
gen planteamientos experimentales
para desentrafiar los mecanismos
de accidn subyacentes. En este sen-
tido, trato de aunar las tareas asis-
tenciales, investigadoras, docentes
y de gestion a lo largo de todo el
dia, lo que se traduce en jornadas
laborales prolongadas que trans-
curren entre el Departamento de
Endocrinologia y Nutricion de la



Clinica y el Laboratorio de Investi-
gacion Metabdlica.

¢Cuales son las vias de financiacion
habituales que respaldan la inves-
tigacion del grupo?

Principalmente, convocatorias com-
petitivas de dmbito local y nacional,
junto con algun proyecto de indole
internacional.

A la hora de sintetizar los resulta-
dos mas sorprendentes o curiosos
que hayan obtenido tras sus mu-
chas investigaciones, écudles des-
tacaria?

Quizad destacaria 2 hallazgos muy
sencillos, pero que supusieron po-
ner de manifiesto mecanismos fi-
sioldgicos “novedosos” en su mo-
mento, por romper con los plantea-
mientos existentes
y abrir nuevas vias.
Por ejemplo, en
1998 se sabia que
la leptina participa-
ba en el control de
la presion arterial a
través de la esti-
mulacién del siste-
ma nervioso simpatico. Esta
“simpatoexcitacion” produce una
vasoconstriccion o disminucién del
calibre del vaso, que se traduce en
un aumento de la presion arterial.
Sin embargo, no en todos los traba-
jos se observaba que la administra-
cion de leptina se acompafara de

hipertensién arterial; en algunos
casos si que aumentaba la presion
arterial, pero en otros permanecia
invariable. En este contexto formu-
lamos que la leptina posiblemente
ejercia un efecto simultaneo adicio-
nal, que ademas era capaz de neu-
tralizar el efecto vasoconstrictor
derivado de la activacién simpatica.
La accién contraria a la vasocons-
triccidn es la vasodilatacion y el va-
sodilator por antonomasia el éxido
nitrico. Asi, pusimos de manifiesto
que la leptina tiene la capacidad de
liberar 6xido nitrico y ejercer un
efecto vasodilatador paralelo a la
vasoconstriccion y establecer una
relacion funcional entre leptina y
Oxido nitrico en el control de la pre-
sioén arterial.

Otra de las aportaciones innovado-
ras que hemos realizado ha sido en
el terreno de la ghrelina. Era bien
sabido que esta
hormona es
producida por
el estdmago,
aumentando
sus niveles en
sangre justo
antes de las co-
midas principa-
les. Sin embargo, en pacientes so-
metidos a cirugia para la obesidad,
habia datos contradictorios, ya que
en unos casos se encontraban con-
centraciones de ghrelina en sangre
disminuidas, mientras que en otros
ocurria lo contrario. Nuestro plan-
teamiento en este caso fue pensar

gue aunque la ghrelina se produce
en el estdmago, la zona donde mas
células productoras de ghrelina se
encuentran es en la parte superior,
concretamente, en el fundus gastri-
co. Asi lo que hicimos fue determi-
nar los niveles de ghrelina en inter-
venciones quirurgicas que afecta-
ban de distinta manera esta zona
concreta y poner de manifiesto que
el tipo de cirugia que conservaba el
fundus ldégicamente mantenia la
produccién alta de ghrelina, mien-
tras que los pacientes con interven-
ciones que eliminaban esa zona
eran los que mostraban un claro
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descenso en las concentraciones
circulantes de ghrelina.

éPodria citar algun procedimiento
terapéutico innovador que hayan
desarrollado para combatir la obe-
sidad? ¢Y diagnosticos sorprenden-
tes?

Ciertamente, desarrollar procedi-
mientos terapéuticos innovadores y
eficaces en el terreno de la obesi-
dad se antoja complicado, y prueba
de ello es el reducidisimo arsenal
terapéutico con el que contamos
los médicos para combatir esta en-
fermedad. No obstante, si que so-
mos pioneros en la aplicacidén de



estudios de composicion corporal a la
practica clinica diaria, que contribuyen
a un mejor diagndstico y control evo-
lutivo de los pacientes. En este senti-
do, esperamos poder establecer nue-
vos criterios diagndsticos y de indica-
cion terapéutica basados en el por-
centaje de grasa corporal en vez del
IMC, que reflejen de forma mas fide-
digna la situacion clinica y de riesgo
cardiometabdlico de los pacientes.

¢Qué tipo de técnicas quirurgicas e
intervenciones se pueden realizar a
los pacientes con obesidad morbida
para contribuir a reducir su peso
corporal?
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Los procedimientos quirdrgicos se
clasifican en los de tipo restrictivo,
gue condicionan una reduccion de
la capacidad gastrica (como por
ejemplo la banda gastrica ajusta-
ble, la gastroplastia vertical anillada
o la gastrectomia tubular), frente a
los que afiaden un componente
malabsortivo a la restriccidon y que
se denominan técnicas mixtas, en-
tre las que se incluyen el bypass
gastrico, la derivacion biliopancrea-
tica y el cruce duodenal.

¢Qué riesgos pueden conllevar pa-
ra la correcta practica médica que
las clinicas estéticas estan aplican-
do la técnica conocida como balén
gastrico (u otras de similar natura-
leza...) a los pacientes que asi lo
demanden?

Por una parte, se corre el riesgo de
indicaciones terapéuticas en pa-
cientes que no cumplen realmente
los criterios para ser candidatos a
los procedimientos concretos. Asi-
mismo, normalmente no se realiza
un estudio completo del paciente y
la comorbilidad asociada que en-
trafa su situacion clinica. Esto con-
tribuye, ademas, a transmitir que la
obesidad se reduce a un mero pro-
blema estético, cuando se trata de
una enfermedad importante que se
asocia a un gran numero de altera-
ciones con una alta mortalidad vy
disminucion de la esperanza de vi-
da.
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El cancer de colon es la segunda cau-
sa de muerte por cancer, después de
la de pulmén en el hombre y de la
de mama en la mujer. ¢{Por qué la
obesidad incrementa el riesgo de
padecer cancer colorrectal? ¢Cual es
el motivo por el que el estado post-
menopausico anula este riesgo de
obesidad?

El tejido adiposo es un drgano endo-
crino extraordinariamente activo con
capacidad para producir y liberar a la
circulacidon sustancias muy variadas
que incluyen hormonas (como los
estrogenos), pero también factores
de crecimiento (tales como IGF-1) y
sustancias vasoactivas (con efecto
proinflamatorio) y otras moléculas
que favorecen la proliferacidon celu-
lar. Dentro de los tumores hormono-
dependientes, resulta légico pensar
que el estado menopausico condicio-
ne su aparicion. Sin embargo, en mu-
jeres postmenopausicas no se anula
completa y sistematicamente
este riesgo.

La doctora Gema Friihbeck, IP del
CIBERobn y directora del Laborato-
rio de Investigacion Metabdlica de
la Clinica Universidad de Navarra,
ha sido nombrada presidenta elec-
ta de la Sociedad Europea para el
Estudio de la Obesidad (EASO).

La investigadora, que es ademas
especialista del departamento de
Endocrinologia y Nutricion de la
Clinica, fue propuesta por el comité
ejecutivo de la institucién europea
y elegida por unanimidad en la
asamblea general de la EASO en la
gue participan los presidentes de
cada una de las 28 sociedades de
los correspondientes paises miem-
bros.

El nombramiento tiene una vigen-
cia de tres anos, por lo que la doc-
tora Frithbeck ocuparad el cargo has-
ta el 2012. Concluido este periodo
serd nombrada de forma automati-
ca presidenta de la EASO por otros
tres aflos mas. Asi mismo, Gema
Frihbeck ha sido, anteriormente,
durante dos anos, secretaria de la
institucion europea.
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La actividad del grupo de la doc-
tora Friihbeck, emplazado fisica-
mente en la Clinica Universidad
de Navarra, se engloba dentro
del drea de la fisiopatologia de la
homeostasis energética, prestan-
do especial atencién a su ver-
tiente hormonal e inflamatoria.

Cimentado sobre la colaboracion
clinico-basica y con una clara
orientaciéon traslacién, el grupo
aborda los mecanismos molecu-
lares subyacentes a la relacién
entre la obesidad y el desarrollo
de comorbilidades asociadas, en-
globando estas ultimas la
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presencia de uno o mas trastor-
nos ademas de la enfermedad o
trastorno primario ademas de
sus efectos sumatorios.

El equipo

El grupo cuenta con un equipo
humano integrado por 13 investi-
gadores (siete mujeres y seis
hombres), con perfiles académi-
cos similares repartidos entre las
categorias de doctores (ocho),
titulados superiores (tres) y PF2
(dos).

conocimiento de la anterior-
mente citada fisiopatologia
de la obesidad a la vez que
busca favorecer el desarrollo
de posibles procedimientos
diagndsticos y terapéuticos
innovadores.

Aportaciones al CIBERobn

La investigacion del grupo entron-
ca con una de las lineas del
CIBERobn relacionada con la fisio-
patologia de la obesidad.

Su actividad tiene como objetivo
ultimo contribuir al avance del

Jefe de grupo Gema Frithbeck

Francisco Javier Salvador
Camilo Silva Frojan

Patricia Ibafiez Solano
Manuela Pizarro Castellano

Javier Alvarez-Cienfuegos

Fernando Rotellar

Investigadores , .
g Maria Jesus Gil Calvo

Javier Gobmez Ambrosi

Amaia Rodriguez Murueta-
Goyena
Victoria Catalan Gofi

Andoni Lancha Urtasun

Beatriz Ramirez Sola



CONTACTO

Laboratorio de Investigacion Metabdlica de la Cinica
Universidad de Navarra

Avenida Pio XII, 36
31008 Pamplona
Tel. 948 255 400

Gema Fruhbeck

Tel. 948 25 54 00 extension 4484
Mail: gfruhbeck@unav.es
CIBERobn

Edificio D 12 planta | Hospital Clinico Universitario
Santiago de Compostela (CHUS)

Choupana s/n | 15706 Santiago de Compostela
Tel. 981 951 628/ 981 955 076

www.ciberobn.es




