
Agnes Kamya tenía cuatro años
cuando sus padres, arquitecto y pe-
diatra, abandonaron Uganda hu-
yendo de la guerra y se instalaron,
junto a su hermana Caroline, en la
vecina Kenia. Desde entonces no
ha vuelto a vivir en su país. Aun-
que sus padres regresaron a Kam-
pala (Uganda) en 1986, a las niñas
las enviaron a un internado en
Kent (Reino Unido). Tenía 11 años
cuando dejó África. En Europa se
quedó atrapada por la antropolo-
gía, el cine, la escritura y el flamen-
co, pero siempreha sabido que vol-
vería a su tierra. “A trabajar para
el progreso de mi país”, declara
Agnes, de 39 años, sentada al sol
en una terraza de la Alameda de
Hércules, su rincón favorito en Se-
villa, donde ha vivido desde 2012.

Aunque ahora escribe guiones
—su primera película, Imani
(2010), dirigida por su hermana,
ha cosechadonuevepremios inter-
nacionales—, ella es ingeniera de
Caminos, Canales y Puertos. “Los
padres africanos siempre quieren
que sus hijos estudien algo que les
proporcione un empleo seguro y
que ayude a construir el país”,
apunta mientras sostiene un té
turco que, concentrada en el re-
cuento de su vida, se queda frío.
Hasta Sevilla la trajo el flamenco,
un arte que le ayudó a superar un

bache creativo y que ha inspirado
ya dos de sus trabajos.

Esta constructora de guiones
ya ha vuelto a su país dispuesta a
comenzar el Uganda Flamenco
Proyect, una experiencia con for-
mato de documental con la que
pretende que el baile se convierta
en bálsamo para las mujeres más
desfavorecidas. En Sevilla, donde
aprende los “palos jondos” con Pa-
qui del Río, deja pendiente el roda-
je de otro documental, En busca
del duende africano, fruto de su in-
vestigación sobre los africanos en
España entre los siglos XIV al
XVIII. Hace unos días prometió
volver: “Me voy, pero regreso en
verano. Tengo que seguir con los
tientos y la soleá por bulerías”.

Su encuentro con el flamenco
fue fortuito. “Estaba escribiendo
mi tesis en Londres y, después de
un año de trabajo de campo, me
aburría tremendamente teorizar.
Me bloqueé. Y una amigame sugi-
rió ir a clases de baile para despe-
jarme. Yo no tenía ni idea de fla-
menco, pero experimentéun senti-

miento muy fuerte, como de reco-
nocimiento. Me dije: esto soy yo”.
El enfrentamiento con su nuevo
yo en una academia flamenca de
Londres en 2007 le permitió escri-
bir la tesis en seis semanas. “El
flamenco cambiómi vida.Me hizo
sentirme más libre y poder expre-
sarme”, afirma con seguridad esta
mujer que ha preferido el arte a
construir puentes.

“Cuando terminé Ingeniería ya
sabía que no quería dedicarme a
eso. Antes de acabar había hecho
varios cursos de escritura creati-
va, algo queme interesabamucho
más. A los 22 años, disponía de las
herramientas, pero no tenía ideas,
no habíamucho que decir. Así que

decidí hacer un máster en Antro-
pología”, recuerda la guionista,
que no ha formado una familia
por temor a que las ataduras limi-
ten su trabajo. Tras el éxito de su
primera película, el tándem Kam-
ya no ha perdido el tiempo y está
listo para la próxima:Hot comb, la
historia de una adolescente en
1962, año en el que Uganda se
independizó de Reino Unido, que
ya tiene un productor holandés.

“Aunque mis padres volvieron
en 1986, a mi hermana y a mí nos
enviaron al internado, donde estu-
ve hasta que empecé Ingeniería
en Londres, de forma que solo co-
nozco Uganda de vacaciones”, re-
memora Agnes, quien ha decidido
compartir la energía y la felicidad
que le transmite el flamenco con
sus compatriotas.

No es cierto que se haya tardado 10 años
en saber la verdad sobre los atentados del
11 de marzo de 2004 enMadrid. La verdad
más importante de aquello se conoció ense-

guida. Nadie con la menor dosis de decen-
cia e información dudó a las 24 horas de
que se tratara de un ataque del islamismo
radical contra la ciudadanía.

Luego, un grupo de periodistas escogi-
dos entre la basura, al servicio de políticos
rencorosos y sin ningún escrúpulo, se dedi-
có a sembrar sospechas que sumieron al
país en la confusión y, sobre todo, asegura-
ron a las víctimas un eterno calvario de
ajuste de cuentas con la realidad.

Los testimonios de Baltasar Garzón o
Javier Gómez Bermúdez; de numerosos
responsables policiales; y, ahora, de un

gran investigador, FernandoReinares, que
ha escrito un soberbio libro, ¡Matadlos!
(Galaxia Gutenberg, 2014), han despejado
las dudas, pero también los detalles de la
conspiración yihadista, y de paso, por eli-
minación, la granmanipulación de los que
quisieron aprovechar de manera repug-
nante la matanza para deslegitimar al ri-
val político.

Todos ellos tienen nombres y apelli-
dos, y ninguno ha pedido perdón, sobre
todo a las víctimas. Se llaman Federico
Jiménez Losantos, Pedro J. Ramírez,
Eduardo Zaplana, Ángel Acebes y más. Al-

gunos callan ahora, otros siguen piando.
María Dolores de Cospedal e Ignacio

González, por ejemplo, que ya reconocen
que hay una sentencia seria después de un
juicio serio. Pero siguen dejando en el aire
que pueden aparecer nuevos datos, a los
que se mostrarían receptivos, claro.

En ciertomodo, yo entiendo su postura.
Es normal. Yo no tengo ninguna infor-

mación de que Cospedal, González o
Rouco Varela, que se ha apuntado al ca-
rro, estén implicados en casos de trata de
blancas.

Pues lo mismo. A ver si aparecen datos.

JORGE M.
REVERTE
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La guionista vuelve
a Uganda para
acercar el arte jondo
a sus compatriotas
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Kamya prepara el rodaje de una segunda película con su hermana. / p. puentes
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La juez Mercedes Alaya, que
instruye el caso del fraude mul-
timillonario en la concesión de
ayudas públicas para expedien-
tes de regulacion de empleo
(ERE) en empresas andaluzas,
fijó ayer una fianza de respon-

sabilidad civil de 29,5 millones
para la exconsejera de Econo-
mía y Hacienda Magdalena Ál-
varez, hoy vicepresidenta del
Banco Europeo de Inversiones
y antes ministra de Fomento.

El auto judicial de Alaya es
casi una condena previa de la
exconsejera, a la que considera
“promotora del procedimiento
ilegal de subvenciones sociola-
borales desde 2000 a 2011” con
el objetivo de “eludir los contro-
les de legalidad a sabiendas de
que la concesión iba a ser dis-
crecional”. “Cabe deducir la
probabilidad cierta de que pu-
dieran ser condenados en un
futuro por los hechos que hoy
se investigan”, remata la ins-
tructora en referencia a Magda-
lena Álvarez y otros cargos de
la Junta de Andalucía.

Álvarez, que estuvo al frente
de la cartera de Economía y Ha-
cienda entre 1994 y 2004, recor-
dó ayer que su imputación no
es firme, pues está recurrida an-
te la Audiencia Provincial de Se-
villa, que resolverá el próximo
23 de abril. Este mismo órgano
anuló una imputación anterior
de la exconsejera por parte de
la juez Alaya.  Páginas 10 y 11

HatemAkouche, el acaudaladopolí-
tico libanés enfermo del hígado
que viajó a España para conseguir
un trasplante, convenció supuesta-
mente a nueve inmigrantes para
que le cedieran parte de su órgano

por40.000 euros. Llegaron ahacer-
se las pruebas de idoneidad en la
Clínica Quirón de Valencia, que no
detectó la ilegalidad. El enfermo
acudióa operarse al Clínic deBarce-
lona con un donante compatible,
pero no superó el estricto protocolo
de trasplantes.  Páginas 36 y 37

En medio de la crisis de Crimea, el nuevo primer
ministro de Ucrania, Arseni Yatseniuk, visitó ayer
Washington en busca de apoyos para evitar la
anexión de la península a Rusia. El presidente

Obama (en la imagen con Yatseniuk en la Casa
Blanca) dio todo su apoyo a Ucrania en el conflicto.
Las autoridades de Kiev han reconocido que no
intervendrán militarmente en Crimea.  Página 4

Blázquez: “No
tengo programa”
Los obispos eligen a unmoderado
cercano a Rouco  Páginas 38 y 39

LaComisiónNacional delMer-
cado deValores (CNMV) envia-
rá a las sucursales bancarias
inspectores de incógnito que
se harán pasar por clientes, se-
gún el plan de acción diseña-
do para este año. Su misión
será detectar irregularidades
en la comercialización de pro-
ductos financieros.  Página 22

El Barça, en cuartos
de la Champions
Los azulgrana vencen al City (2-1)
y Messi marca  Páginas 47 y 48

Nueve inmigrantes
ofrecieron parte de su
hígado por 40.000 euros
El protocolo de trasplantes impidió
la intervención a un ciudadano libanés

pablo martínez monsiváis (ap)

EE UU da su apoyo al nuevo régimen de Kiev

Sí, el gen de la
gordura existe
Los científicos desaconsejan
su desactivación  Páginas 34 y 35

La Cámara de Cuentas deMa-
drid ha destapado el uso irre-
gular que hacía CEIM de los
fondos destinados a forma-
ción. La patronal destinó una
parte a pagar salarios de di-
rectivos superiores a 100.000
euros al año.  Madrid

Falsos clientes
inspeccionarán
los bancos para
detectar las
malas prácticas

La patronal
madrileña pagó
a sus directivos
con los fondos
de formación

El primer ministro italiano,
Matteo Renzi, logró sacar ayer
adelante en el Congreso una pro-
funda reforma de la ley electoral
destinada a acabar con la inesta-

bilidad política crónica de este
país. Anunció también una refor-
ma fiscal para bajar los impues-
tos a las rentas más bajas. La
nueva ley apuesta claramente
por el bipartidismo y reduce el
poder de influencia de las peque-

ñas coaliciones, que solo podrán
obtener escaños si superan el
12% de los votos. Con la nueva
ley, la Liga Norte, por ejemplo,
se hubiese quedado fuera del
Parlamento.  Páginas 2 y 3

 Editorial en la página 30

M. R. SAHUQUILLO, Madrid

La juez impone
a la exconsejera
Álvarez una
fianza millonaria
Alaya fija la cautela en 29,5millones
con una imputación recurrida

Italia aprueba una ley electoral
para acabar con la inestabilidad
Renzi anuncia una rebaja de impuestos a las rentas bajas
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Todo el mundo sabe que el truco
para mantenerse delgado es co-
mer poco, pero pocos conocen
que esa es solo la mitad de la his-
toria. La otra mitad nos viene
puesta de nacimiento: son los fac-
tores genéticos de la gordura,
que permiten a los privilegiados
comer como ceporros sin engor-
dar y condenan al resto a elegir
entre el hambre y el sobrepeso.
Enunbrillante trabajo detectives-
co, científicos de Chicago y Sevi-
lla han identificado ahora al prin-
cipal gen del engorde humano.
Se llama iroquois, y se conoce des-
de hace décadas, pero nadie ha-
bía imaginado que se dedicara a
hacer manteca y contribuyera a
la epidemia mundial de obesidad
y diabetes.

¿Será esta por fin la verdadera
píldora antigrasa? “Faltan dos co-
sas”, responde el líder del equipo
sevillano, José Luis Gómez Skar-
meta. “Primero tenemos que di-
seccionar el elemento de ADN re-
gulador quehemos identificado; y

después ver cuál es la red de ge-
nes regulados por él, porque en-
tre ellos estarán las dianas intere-
santes para probar baterías de
nuevos fármacos”. La colabora-
ción entre el grupo de Skarmeta,
del Centro Andaluz de Biología
del Desarrollo en Sevilla, y el de
Marcelo Lóbrega, del Departa-
mento de Genética Humana de la
Universidad de Chicago, se pre-
senta hoy en la revista Nature.

Mil millones de adultos tienen
sobrepeso, según la OMS, y serán
1.500 en 2015 si no se actúa, ad-
vierte la organización para la sa-
lud.Más de 300millones son obe-
sos y cada año mueren, comomí-
nimo, 2,6 millones de personas a
causa de la obesidad o sobrepeso.
LaOMS reconoce que aunque an-
teriormente se consideraba un
problema de los países ricos, aho-
ra también es prevalente en los
de economías más modestas.

En los últimos 10 años se han
hechodecenas de los llamados es-
tudios de asociación de amplitud
genómica (GWAS, por genome-
wide association studies) para co-

nocer los componentes genéticos
de la obesidad, o de la propensión
a adquirirla. Se toman grandes
muestras deunapoblaciónhuma-
nau otra, se secuencia su genoma
(actcgtcga… y así hasta 3.000 mi-

llonesde letras) y se buscan corre-
laciones entre la obesidad y las
variantes en el texto genético.

Estos estudios han identifica-
do 75posiciones en el genomahu-
mano cuyas variaciones tienden a
ocurrir en las personas gordas.

En casi todos los trabajos la aso-
ciaciónmás fuerte aparecía insis-
tentemente dentro de un gen lla-
mado FTO (fat mass and obesity
associated, gen asociado a lamasa
de grasa y la obesidad), cuyonom-
bre deja poca duda sobre su impli-
cación. Las bases de datos de la
literatura científica recogen más
de 2.000 artículos sobre este gen
publicados en los últimos años.

Pero la pista, sabemos ahora,
era no solo engañosa, sino sofisti-
cadamente engañosa. Es cierto
que el FTO está implicado en el
metabolismo de la grasa, como se
ha comprobado en modelos ani-
males y experimentos bioquími-
cos; y es cierto también que sus
variaciones son el principal factor
de predisposición hereditaria a la
obesidad, la diabetes de tipo 2 (la
asociada al sobrepeso) y todas sus
secuelas cardiovasculares, neuro-
degenerativas y cancerosas.

Pero el gen FTO es inocente: el
culpable es otro llamado iroquois
3, o IRX3, situadomuy lejos, ame-
dio millón de letras (o bases, las
unidades del ADN) de distancia.

El FTO no interviene como tal: se
limita a aportar unelemento regu-
lador (segmento de ADN que re-
gula a otros genes) que actúa a
grandes distancias sobre el otro
gen, iroquois 3.Esta es la contribu-
ción esencial deLóbrega, Skarme-
ta y sus colegas.

El resultado no solo afecta al
campo de la obesidad y la diabe-
tes, sino a la mayoría de los estu-
dios de propensión genética a
cualquier enfermedad que se han
hecho en los últimos 10 años, los
GWAS, o estudios de asociación
de amplitud genómica entre las
variantes del ADN y las enferme-
dades humanas.

La mayoría de estas variantes
no dan de lleno a ningún gen, si-
no que aparecen salpicadas por
los vastos desiertos deADN, lama-
teria oscura que ocupa la mayoría
del genoma pero no contiene nin-
gún gen. El nuevo estudio revela
que esas mutaciones pueden es-
tar regulando la actividad en ge-
nesmuy lejanos, y ofrece la estra-
tegia bioquímica para encontrar
cuáles son. “De forma generaliza-

da, se están mirando los genes
erróneos”, dice Skarmeta.

El gen iroquois 3, o IRX3, no es
una buena diana farmacológica,
porque interviene enmuchos pro-
cesos esenciales del desarrollo de
las vísceras y desactivarlo con fár-
macos no parece una buena idea.
Los investigadores tienen eviden-
cias de que su función esencial en
la obesidad tiene lugar en el hipo-
tálamo, el órgano que conecta el
cerebro con los sistemas de regu-
lación hormonal que armonizan
el funcionamiento del resto del
cuerpo. Y esperan que las redes
genéticas que interactúan con
IRX3 podrán conducirles hacia
las dianas farmacológicas real-
mente útiles.

Los genes iroquois (iroqueses)
son viejos conocidos de los gene-
tistas y los biólogos del desarro-
llo. Son miembros de una aristo-
cracia del ADN, los genes selecto-
res, que fueron descubiertos en la
mosca favorita de los genetistas,
Drosophila melanogaster. Son ge-
nes que definen sectores geomé-
tricos del cuerpo, tanto en lamos-
ca como en cualquier otro ani-
mal, incluido el ser humano. Un
ejemplo son los genes Hox, que
aparecen en fila en el cromosoma
y controlan, en ese mismo orden,
la colocaciónde las diferentes par-
tes del cuerpo en su secuencia co-
rrecta: primero los segmentos de
la cabeza, luego los cervicales,
dorsales, lumbares y demás.

Los iroquois forman parte de

un sistemade subdivisiónperpen-
dicular al eje de los Hox: el que
divide el cuerpo en bandas longi-
tudinales dorsales, laterales y ven-
trales. Las primeras mutaciones
descubiertas ahí dejaban calva a
la mosca salvo por una banda de
pelos dorsal en cabeza y tórax, co-
mo el peinado característico de
los indios iroqueses (iroquois en
francés), pobladores del sur deCa-
nadá y el norte de EE UU.

Curiosamente, los genes iro-
quois, los genes Hox y otros genes
selectores tienen un origen co-
mún. Los científicos lo saben por-
que todos ellos compartenuna se-

cuencia de ADNmuy característi-
ca, llamada homeobox. Los genes
significan proteínas, y la homeo-
box significa un segmento de pro-
teína que se une con avidez a
otros genes, activándolos o silen-
ciándolos. De ahí que los científi-

cos crean que IRX3, el tercer iro-
qués, ejerza su influencia sobre la
obesidad mediante la regulación
de cientos de otros genes. Y ya
están a su captura.

¿Por qué estudiar la genética
de la obesidad? ¿No está claro
que todo se basa en un balance de
la energía ingerida y gastada? “En-
tre el 35% y el 40% de la obesidad
es genética”, dice Albert Lacube,
jefe del servicio de Endocrinolo-
gía delHospitalUniversitario Arn-
audeVilanova, en Lleida. “Por su-
puesto, es una enfermedadmulti-
génica, debida a pequeñas contri-
buciones demuchos genes, y esto
ha limitado hasta ahora su utili-
dad en la práctica clínica”.

Los avancesque espera este ex-
perto en el futuro inmediato se
refieren a la creciente personali-
zación de las estrategias terapéu-
ticas o preventivas. “El genoma
dará mucha información útil so-
bre lamejor intervención para ca-
da paciente; ya ahora hay marca-
dores genéticos que predicen la
probabilidad de queun niñodesa-
rrolle obesidad, o diabetes tipo 2”.

Más a medio plazo, la obesi-
dad, la enfermedad metabólica y
la diabetes conforman uno de los
objetivos prioritarios de la Big
Pharma, la gran industria farma-
céutica. Los cerebros de este sec-
tor han apostado en firme por las
píldoras antigrasa, y no solo por-
que esperan venderlas como chu-
rros a los particulares, sino tam-
bién, o sobre todo, porque predi-
cen que los Gobiernos encontra-
rán rentable financiárselas a sus
ciudadanos. Una píldora que re-
duzca la obesidad o sus fatales
consecuencias siempre será más
barata que tratar un infarto o ex-
tirpar un tumor.

No va a resultar fácil. El caso
del gen iroquois 3, o IRX3, revela
lo intrincada y sutil que puede lle-
gar a ser la vía genética hacia un
fármaco. Los investigadores ya
creían contar con una diana sóli-
da, el genFTO, que fabrica (codifi-
ca, o significa) una enzima impor-
tante para el metabolismo de la
grasa, y que está activo en los adi-
pocitos, las células que constitu-
yen nuestro tejido graso.

Pero hacia donde apuntaban
realmente esas evidencias era a
otro gen lejano, IRX3, que cumple
funciones esenciales en virtual-
mente cualquier víscera del cuer-
po. Y es su acción en el hipotála-
mo cerebral lo que resulta rele-
vante para la acumulación de la
grasa humana.

En este sentido, la gordura es-
tá en el cerebro.

A seguir pasando hambre
A Científicos de Chicago y Sevilla resuelven el enigma hereditario de la obesidad
A Lamala noticia es que combatir el gen arriesga procesos del desarrollo de las vísceras

El hallazgo servirá
también para la
diabetes y otras
enfermedades

“Entre el 35% y el
40% de la obesidad
es genética”, dice
Albert Lacube

El nombre del gen
se debe a los indios
iroqueses, por su
cresta característica

La mutación de
un ‘iroquois’ en la
mosca la dejó calva
salvo una banda

La ‘Big Pharma’
ha apostado fuerte
por las píldoras
antigrasa

Pero la vía genética
hacia un fármaco
es algo sutil
e intrincado

cultura
EE UU regresa
al trono del
negocio del arte

JAVIER SAMPEDRO

deportes
Prueba de fuego
para Antidopaje
en el ‘caso Penti’

sociedad
Wert resuelve
el limbo de
la FP Básica

Mil millones de adultos tienen sobrepeso, según la Organización Mundial de la Salud. / tim tadder (corbis)
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Todo el mundo sabe que el truco
para mantenerse delgado es co-
mer poco, pero pocos conocen
que esa es solo la mitad de la his-
toria. La otra mitad nos viene
puesta de nacimiento: son los fac-
tores genéticos de la gordura,
que permiten a los privilegiados
comer como ceporros sin engor-
dar y condenan al resto a elegir
entre el hambre y el sobrepeso.
Enunbrillante trabajo detectives-
co, científicos de Chicago y Sevi-
lla han identificado ahora al prin-
cipal gen del engorde humano.
Se llama iroquois, y se conoce des-
de hace décadas, pero nadie ha-
bía imaginado que se dedicara a
hacer manteca y contribuyera a
la epidemia mundial de obesidad
y diabetes.

¿Será esta por fin la verdadera
píldora antigrasa? “Faltan dos co-
sas”, responde el líder del equipo
sevillano, José Luis Gómez Skar-
meta. “Primero tenemos que di-
seccionar el elemento de ADN re-
gulador quehemos identificado; y

después ver cuál es la red de ge-
nes regulados por él, porque en-
tre ellos estarán las dianas intere-
santes para probar baterías de
nuevos fármacos”. La colabora-
ción entre el grupo de Skarmeta,
del Centro Andaluz de Biología
del Desarrollo en Sevilla, y el de
Marcelo Lóbrega, del Departa-
mento de Genética Humana de la
Universidad de Chicago, se pre-
senta hoy en la revista Nature.

Mil millones de adultos tienen
sobrepeso, según la OMS, y serán
1.500 en 2015 si no se actúa, ad-
vierte la organización para la sa-
lud.Más de 300millones son obe-
sos y cada año mueren, comomí-
nimo, 2,6 millones de personas a
causa de la obesidad o sobrepeso.
LaOMS reconoce que aunque an-
teriormente se consideraba un
problema de los países ricos, aho-
ra también es prevalente en los
de economías más modestas.

En los últimos 10 años se han
hechodecenas de los llamados es-
tudios de asociación de amplitud
genómica (GWAS, por genome-
wide association studies) para co-

nocer los componentes genéticos
de la obesidad, o de la propensión
a adquirirla. Se toman grandes
muestras deunapoblaciónhuma-
nau otra, se secuencia su genoma
(actcgtcga… y así hasta 3.000 mi-

llonesde letras) y se buscan corre-
laciones entre la obesidad y las
variantes en el texto genético.

Estos estudios han identifica-
do 75posiciones en el genomahu-
mano cuyas variaciones tienden a
ocurrir en las personas gordas.

En casi todos los trabajos la aso-
ciaciónmás fuerte aparecía insis-
tentemente dentro de un gen lla-
mado FTO (fat mass and obesity
associated, gen asociado a lamasa
de grasa y la obesidad), cuyonom-
bre deja poca duda sobre su impli-
cación. Las bases de datos de la
literatura científica recogen más
de 2.000 artículos sobre este gen
publicados en los últimos años.

Pero la pista, sabemos ahora,
era no solo engañosa, sino sofisti-
cadamente engañosa. Es cierto
que el FTO está implicado en el
metabolismo de la grasa, como se
ha comprobado en modelos ani-
males y experimentos bioquími-
cos; y es cierto también que sus
variaciones son el principal factor
de predisposición hereditaria a la
obesidad, la diabetes de tipo 2 (la
asociada al sobrepeso) y todas sus
secuelas cardiovasculares, neuro-
degenerativas y cancerosas.

Pero el gen FTO es inocente: el
culpable es otro llamado iroquois
3, o IRX3, situadomuy lejos, ame-
dio millón de letras (o bases, las
unidades del ADN) de distancia.

El FTO no interviene como tal: se
limita a aportar unelemento regu-
lador (segmento de ADN que re-
gula a otros genes) que actúa a
grandes distancias sobre el otro
gen, iroquois 3.Esta es la contribu-
ción esencial deLóbrega, Skarme-
ta y sus colegas.

El resultado no solo afecta al
campo de la obesidad y la diabe-
tes, sino a la mayoría de los estu-
dios de propensión genética a
cualquier enfermedad que se han
hecho en los últimos 10 años, los
GWAS, o estudios de asociación
de amplitud genómica entre las
variantes del ADN y las enferme-
dades humanas.

La mayoría de estas variantes
no dan de lleno a ningún gen, si-
no que aparecen salpicadas por
los vastos desiertos deADN, lama-
teria oscura que ocupa la mayoría
del genoma pero no contiene nin-
gún gen. El nuevo estudio revela
que esas mutaciones pueden es-
tar regulando la actividad en ge-
nesmuy lejanos, y ofrece la estra-
tegia bioquímica para encontrar
cuáles son. “De forma generaliza-

da, se están mirando los genes
erróneos”, dice Skarmeta.

El gen iroquois 3, o IRX3, no es
una buena diana farmacológica,
porque interviene enmuchos pro-
cesos esenciales del desarrollo de
las vísceras y desactivarlo con fár-
macos no parece una buena idea.
Los investigadores tienen eviden-
cias de que su función esencial en
la obesidad tiene lugar en el hipo-
tálamo, el órgano que conecta el
cerebro con los sistemas de regu-
lación hormonal que armonizan
el funcionamiento del resto del
cuerpo. Y esperan que las redes
genéticas que interactúan con
IRX3 podrán conducirles hacia
las dianas farmacológicas real-
mente útiles.

Los genes iroquois (iroqueses)
son viejos conocidos de los gene-
tistas y los biólogos del desarro-
llo. Son miembros de una aristo-
cracia del ADN, los genes selecto-
res, que fueron descubiertos en la
mosca favorita de los genetistas,
Drosophila melanogaster. Son ge-
nes que definen sectores geomé-
tricos del cuerpo, tanto en lamos-
ca como en cualquier otro ani-
mal, incluido el ser humano. Un
ejemplo son los genes Hox, que
aparecen en fila en el cromosoma
y controlan, en ese mismo orden,
la colocaciónde las diferentes par-
tes del cuerpo en su secuencia co-
rrecta: primero los segmentos de
la cabeza, luego los cervicales,
dorsales, lumbares y demás.

Los iroquois forman parte de

un sistemade subdivisiónperpen-
dicular al eje de los Hox: el que
divide el cuerpo en bandas longi-
tudinales dorsales, laterales y ven-
trales. Las primeras mutaciones
descubiertas ahí dejaban calva a
la mosca salvo por una banda de
pelos dorsal en cabeza y tórax, co-
mo el peinado característico de
los indios iroqueses (iroquois en
francés), pobladores del sur deCa-
nadá y el norte de EE UU.

Curiosamente, los genes iro-
quois, los genes Hox y otros genes
selectores tienen un origen co-
mún. Los científicos lo saben por-
que todos ellos compartenuna se-

cuencia de ADNmuy característi-
ca, llamada homeobox. Los genes
significan proteínas, y la homeo-
box significa un segmento de pro-
teína que se une con avidez a
otros genes, activándolos o silen-
ciándolos. De ahí que los científi-

cos crean que IRX3, el tercer iro-
qués, ejerza su influencia sobre la
obesidad mediante la regulación
de cientos de otros genes. Y ya
están a su captura.

¿Por qué estudiar la genética
de la obesidad? ¿No está claro
que todo se basa en un balance de
la energía ingerida y gastada? “En-
tre el 35% y el 40% de la obesidad
es genética”, dice Albert Lacube,
jefe del servicio de Endocrinolo-
gía delHospitalUniversitario Arn-
audeVilanova, en Lleida. “Por su-
puesto, es una enfermedadmulti-
génica, debida a pequeñas contri-
buciones demuchos genes, y esto
ha limitado hasta ahora su utili-
dad en la práctica clínica”.

Los avancesque espera este ex-
perto en el futuro inmediato se
refieren a la creciente personali-
zación de las estrategias terapéu-
ticas o preventivas. “El genoma
dará mucha información útil so-
bre lamejor intervención para ca-
da paciente; ya ahora hay marca-
dores genéticos que predicen la
probabilidad de queun niñodesa-
rrolle obesidad, o diabetes tipo 2”.

Más a medio plazo, la obesi-
dad, la enfermedad metabólica y
la diabetes conforman uno de los
objetivos prioritarios de la Big
Pharma, la gran industria farma-
céutica. Los cerebros de este sec-
tor han apostado en firme por las
píldoras antigrasa, y no solo por-
que esperan venderlas como chu-
rros a los particulares, sino tam-
bién, o sobre todo, porque predi-
cen que los Gobiernos encontra-
rán rentable financiárselas a sus
ciudadanos. Una píldora que re-
duzca la obesidad o sus fatales
consecuencias siempre será más
barata que tratar un infarto o ex-
tirpar un tumor.

No va a resultar fácil. El caso
del gen iroquois 3, o IRX3, revela
lo intrincada y sutil que puede lle-
gar a ser la vía genética hacia un
fármaco. Los investigadores ya
creían contar con una diana sóli-
da, el genFTO, que fabrica (codifi-
ca, o significa) una enzima impor-
tante para el metabolismo de la
grasa, y que está activo en los adi-
pocitos, las células que constitu-
yen nuestro tejido graso.

Pero hacia donde apuntaban
realmente esas evidencias era a
otro gen lejano, IRX3, que cumple
funciones esenciales en virtual-
mente cualquier víscera del cuer-
po. Y es su acción en el hipotála-
mo cerebral lo que resulta rele-
vante para la acumulación de la
grasa humana.

En este sentido, la gordura es-
tá en el cerebro.

A seguir pasando hambre
A Científicos de Chicago y Sevilla resuelven el enigma hereditario de la obesidad
A Lamala noticia es que combatir el gen arriesga procesos del desarrollo de las vísceras

El hallazgo servirá
también para la
diabetes y otras
enfermedades

“Entre el 35% y el
40% de la obesidad
es genética”, dice
Albert Lacube

El nombre del gen
se debe a los indios
iroqueses, por su
cresta característica

La mutación de
un ‘iroquois’ en la
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Pero la vía genética
hacia un fármaco
es algo sutil
e intrincado
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La obesidad en el mundo
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Mil millones de adultos tienen sobrepeso, según la Organización Mundial de la Salud. / tim tadder (corbis)
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