0.JD.: 50707
E.G.M.: No hay datos
Tarifa 1860 €

DIARIO MEDICO

Fecha  27/06/2011
Secciéon: MEDICINA
Paginas. 1,14

Un mismo gen asocia la delgadez
con el riesgo cardiovascular

Una variante en el gen IRS1 favorece tanto una
menor acumulacién de grasa subcutdnea como
mayores niveles de colesterol y glucosa, segin

desvela hoy un estudio con participa- @
cién espafiola en Nature Genetics.
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ENDOCRINOLOGIA AL REDUCIR LA GRASA SUBCUTANEA, PERO NO LA MAS DARINA, LA VISCERAL

Un gen asocia delgadez con el
riesgo de patologia metabolica

dar con una variacion en el gen IRS1que se aso-
cia tanto a la delgadez como a las concentracio-
nes séricas elevadas de colesterol y glucosa.

> Los delgados también sufren infartos. Un estu-
dio de asociacion pangenomica ha buceado en
datos procedentes de 75.000 personas hasta

1 Redaccion
El gen IRS1 se identificé tras
analizar datos de 26 estu-
dios genéticos; un total de
72 centros de diez paises
han participado en este tra-
bajo, que se publica hoy en
Nature Genetics. Ruth Loos,
del Medical Research Coun-
cil (MRC), de Cambridge
(Reino Unido), es la autora
principal del estudio, en el
que han participado los gru-
pos de José Manuel Fernan-
dez-Real, jefe de la Seccién
de Diabetes del Hospital Jo-
sep Trueta (Gerona) y del
Centro de Investigacién Bio-
médica en Red-Fisiopatolo-
gia de la Obesidad y la Nu-
tricién (CiberOBN), y de
Belén Peral, del Instituto Al-
berto Sols, centro mixto del
CSIC y de la Universidad
Auténoma de Madrid.

Al examinar los genomas
de 76.202 personas en busca

El tejido adiposo adquiere mejores propiedades
cuanto mas abajo se sitle: las 'cartucheras'
propician sensibilidad insulinica y vasodilatacion

de los genes que determinan
el porcentaje de grasa corpo-
ral, el consorcio cientifico
encontré evidencias de que
IRS1 estd relacionado con te-
ner menos grasa corporal.
Al profundizar en el andlisis,
constararon que ese gen
también inducia a tener
concentraciones elevadas de
colesterol y glucosa sangui-
neos, marcadores clave en
las enfermedades metab6li-
cas. A diferencia de la mayo-
ria de los genes que se han
hallado asociados a diabetes
tipo 2, el llamado receptor
de la insulina sustrato uno o
IRS1, no afecta a como se
crea la insulina en el pan-
creas, sino a c6mo respon-

den los tejidos a ella. "La
mayoria de los genes identi-
ficados como de riesgo de
diabetes tipo 2 hasta la fecha
reducen la funcién del pan-
creas, especificamente de
las células beta productoras
de insulina. El IRS1 tiene
que ver con la funcién de los
otros tejidos del cuerpo. En
lugar de reducir la produc-
cién de esta sustancia, actia
en musculos, higado y grasa
en el proceso de resistencia
a la insulina’, aclara Fernan-
dez-Real.

¢Cémo un gen que hace
estar delgado conlleva ma-
yor riesgo de enfermedad
metabdlica? Los cientificos
hallaron que dicha variante

genética reduce la grasa sub-
cutdnea, pero no la mas da-
fina, la grasa visceral.

Asi, especularon sobre la
posibilidad de que las perso-
nas con la variante son me-
nos capaces de almacenar la
grasa subcutdnea y, por tan-
to, deben alojarla en otras
partes del cuerpo donde
puede interferir con la fun-
cién normal de los 6rganos.
Estas observaciones fueron
maés pronunciadas en hom-
bres que en mujeres.

En el abdomen se concen-
tran los adipocitos viscera-
les. Estos potencian la lip6li-
sis, "un proceso por el que la
grasa se desintegra en una
serie de componentes perju-
diciales", sefiala Fernandez-
Real. "La obesidad visceral
promueve la liberacién de
acidos grasos libres que lle-
gan al higado y contribuyen
a generar resistencia a la in-

Belén Peral.

sulina, lo que favorece la
diabetes, las alteraciones en
los lipidos y la hipertensién
arterial". Esos elementos
destructores también llegan
a otras partes del organismo,
como pancreas, musculos y
corazén, que se infiltran de
grasa. Por otra parte, cada
vez existen mds pruebas de
que los adipocitos de la gra-
sa visceral producen sustan-
cias proinflamatorias que
conducen a la aparicién de
problemas vasculares. La
cardiopatia isquémica es s6-
lo una de las maltiples posi-
bles consecuencias.

En cambio, los adipocitos
de la regi6n gluteofemoral
(las cartucheras) generan
mas cantidades de leptina y
adiponectina, dos sustancias

José M. Fernandez-Real.

que sirven "para comunicar-
se con el entorno y con el
organismo en general". Po-
seen propiedades muy bene-
ficiosas porque "propician la
sensibilidad a la insulina y la
vasodilatacién”. Simplifican-
do, es como si el tejido adi-
poso adquiriese mejores
propiedades cuanto mds
abajo se situase.

"Ahora sabemos que ser
delgado no significa tener
un riesgo bajo de enferme-
dades metabdlicas. Ademas,
hemos descubierto que son
mayoritariamente los hom-
bres los que tienen la varian-
te genética’, detalla la inves-
tigadora del CSIC Belén Pe-
ral.

B (Nature Genetics doi:1o.
1038/ng.866).



