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RESUMEN

Introduccion: La prevalencia de la longevidad en la poblacion abierta ha
aumentado en los ultimos cien afios. Existen coincidencias en la literatura sobre la
importancia de varios factores relacionados con el estilo de vida como elementos

favorecedores de la longevidad.
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Objetivo: Demostrar la influencia de factores genéticos y ambientales en el
fenotipo longevo.

Métodos: Se estudiaron 178 individuos provenientes del municipio Santa Clara:
86 longevos de 80 afios y més, y 92 no longevos (menores de 80 afios). A todos
se les aplicé un instrumento de recogida de informacién genealdgica sobre
antecedentes de longevidad y factores genéticos y ambientales favorecedores.
Para los anadlisis de asociacion se procedid a la confeccion de tablas de
contingencia tetracoricas. Se evalué la asociacion mediante la prueba Ji cuadrado
de Mantel-Haenszel, asi como V de Cramer para medir la magnitud de
asociacion; cuando el nivel de significacion fue p<0,05, se calcul6 la oportunidad
relativa y el intervalo de confianza al 95 %.

Resultados: Las asociaciones resultaron significativas para las siguientes
variables: no habito de fumar, no beber alcohol, tener indice de masa corporal
normopeso, no padecer enfermedades respiratorias, tener madre longeva, y ser
del sexo femenino. Las razones de ventajas mas elevadas se alcanzaron en dos
factores: no padecer de enfermedades respiratorias y no beber alcohol. La
asociacion mas fuerte fue con la longevidad de la madre (V Cramer=0,234).
Conclusiones: Los factores genéticos y ambientales que, de manera consistente,
se asociaron a la longevidad, indicaron que en los individuos estudiados existen
factores favorecedores de la longevidad.

DeCS: longevidad; envejecimiento; adulto mayor.

ABSTRACT

Introduction: prevalence of longevity in open population has increased in the last
hundred years. There are coincidences in the literature on the importance of
various factors related to lifestyle as elements that favour longevity.

Objective: to demonstrate the influence of genetic and environmental factors on

the longevity phenotype.
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Methods: 178 individuals from Santa Clara municipality were studied: 86
longevous people aged 80 years and over and 92 non-longevous ones aged less
than 80 years. An instrument for collecting genealogical information on longevity
antecedents and favorable genetic and environmental factors was applied to all of
them. Tetrachoric contingency tables were prepared for the association analysis.
This association was evaluated using the Mantel-Haenszel chi-square test, as
well as the Cramer's V test to measure the magnitude of association; an odds ratio
and a 95% confidence interval were calculated when the significance level was
p<0.05.

Results: the associations were significant for the following variables: not-smoking
and not-drinking alcohol, not suffering from respiratory diseases, having a normal
weight body mass index and a longevous mother, as well as being female. The
highest odds ratios were achieved in two factors: not suffering from respiratory
diseases and not drinking alcohol. The strongest association was with maternal
longevity (V Cramer=0.234).

Conclusions: the genetic and environmental factors that were consistently
associated with longevity indicated that there are factors that favour longevity in
the studied individuals.

MeSH: longevity; aging; elderly.

Recibido: 9/12/2022
Aprobado: 20/12/2022

INTRODUCCION

La prevalencia de la longevidad en la poblacion abierta ha aumentado en los

altimos cien afios. Segun la Organizacion Mundial de la Salud, en el afio 2021, la
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esperanza de vida alcanzé un valor de 78,5 afios en paises desarrollados, y se
pronostica que para el afio 2050 haya aumentado 10 afios mas.®

En Cuba, a partir del desarrollo social alcanzado y los logros de la Medicina,
existe un comportamiento similar al de paises de alto desarrollo (baja tasa de
natalidad y alta esperanza de vida), por tanto, alta tendencia al envejecimiento. El
pais presenta una de las mayores expectativas de vida, y una de las poblaciones
més envejecidas de América Latina.®

La provincia de Villa Clara es considerada como la de mayor expectativa de vida
al nacer. La cantidad de individuos longevos alcanzo la cifra de 37 855 personas,
lo que constituye el 4,91 % de su poblacion.®

Existen coincidencias en la literatura sobre la importancia de factores
relacionados con el estilo de vida, la capacidad de enfrentar el estrés y la dieta
saludable, como elementos favorecedores de la longevidad.**

Entre las teorias de base ambiental se reconoce que la diferencia fundamental
entre el envejecimiento fisioldgico y las enfermedades neurodegenerativas, es la
pérdida de la capacidad de adaptacion para hacer frente al deterioro senil. El
factor edad se ha identificado como un desencadenante que afecta principalmente
a personas mayores de 65 afios.®

Los efectos relacionados con la edad, compuestos por factores de riesgos
ambientales y genéticos, y la alta dependencia energética pero relativamente bajo
nivel de antioxidantes, especificamente en el cerebro, pueden proporcionar una
acumulacion de mecanismos para la alta incidencia de desérdenes
neurodegenerativos que se produce en la poblacién anciana.”®

La longevidad humana y el envejecimiento apenas comienzan a ser
comprendidos, pero sin duda, son hoy mas comprendidos que apenas una
década atrds. Dado que no se dispone de estudios con disefios de estrategia
familiar, en el contexto cubano, que evaliuen la contribucién del componente
genético y ambiental a la longevidad en familias procedentes de Villa Clara, los

autores de este articulo se motivaron a realizar una investigacion de esta
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naturaleza con el objetivo de demostrar la influencia de factores genéticos y

ambientales en el fenotipo longevo.

METODOS

Se realizé un estudio analitico de epidemiologia genética en la Unidad de
Investigaciones Biomédicas de la Universidad de Ciencias Médicas de Villa Clara,
entre 2016 y 2021. El objeto de estudio fue la longevidad humana, y se llevo a
cabo mediante un disefio de estrategia familiar. Se estudiaron un total de 178
individuos provenientes del municipio Santa Clara, de ellos: 86 longevos de 80
afios y mas, y 92 no longevos menores de 80 afios. A todos se les aplicé un
instrumento de recogida de la informacion genealdgica sobre antecedentes de
longevidad y factores ambientales favorecedores. Se realizdé una validacion del
instrumento mediante criterio de expertos al inicio de la investigacion, lo cual
permitié delinear el fenotipo longevo, asi como la edad para definir la longevidad.

Se utilizaron varios criterios de inclusion para los individuos longevos: edad de 80
aflos y méas, de ambos sexos y que dieran su consentimiento para la
investigacion. Para los individuos no longevos: se consideré la edad menor de 80
afios, de ambos sexos y que dieran su consentimiento. Se excluyeron los

longevos que no aportaron la informacién necesaria para el estudio.

Se consideraron las siguientes variables favorecedoras de la longevidad:
~ No fumar (cualitativa nominal dicotdmica): se consideré no fumador cuando no
consumié nunca, consumio en una Unica ocasion, o estuvo expuesto al humo
de cigarrillo en un periodo menor de 1 mes.®

No beber alcohol (cualitativa nominal dicotomica): es una droga legal, que
contiene etanol. Se incluyé el consumo de: ron, cerveza, vino o licor. Se
consider6 no bebedor al individuo que no consumié nunca o consumié menos

de 2 copas semanales.*?
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No beber café (cualitativa nominal dicotdmica): bebida altamente estimulante
por su contenido de cafeina, es una droga psicoactiva. Se considerd la
ingestion de menos de dos tazas al dia.™V

Habito de realizar ejercicio fisico (cualitativa nominal dicotdmica): estilo de vida

cotidiano llevado a cabo por el individuo en el transcurso de su vida y que lo

aleja del sedentarismo. Se considerd el ejercicio fisico como tal, el baile, la
asistencia a fiestas y caminar, entre otros.*?

— Horas de suefio adecuadas (cualitativa nominal dicotomica): horas promedio
que se duerme durante un dia considerandose suefio al estado fisiolégico de
autorregulacion y reposo uniforme. Se consideré adecuado dormir entre 7 y 8
horas diarias.™®

— Madre longeva (cualitativa nominal dicotémica): madre con 80 afios y mas de
edad.

— Padre longevo (cualitativa nominal dicotémica): padre con 80 afios y mas de
edad.

— Sexo femenino (cualitativa nominal dicotdmica): se consider6 el sexo bioldgico
segun fenotipo externo y sexo asignado.

— No padecer enfermedades cronicas (cualitativa nominal dicotdmica): se

consideraron individuos que, durante su etapa de adulto joven hasta adultez

mayor, no padecieron enfermedades crénicas. Cada una se analiz
independientemente.

indice de masa corporal (IMC) normopeso (cualitativa nominal dicotomica): se

consideré en aquellos individuos con IMC predominante durante su adultez

entre 18,5 y 24,9 kg/m?2.¢¥

Los estudios de asociacion bivariada de factores genéticos y ambientales
favorecedores de la longevidad se hicieron de la forma habitual descrita en la
literatura.®™ Se analizaron los grupos de individuos longevos y no longevos. Para

todos los analisis de asociacion se procedido a la confeccion de tablas de
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contingencia tetracoéricas. Se evalué la asociacion mediante la prueba de Ji
cuadrado de Mantel-Haenszel, asi como la V de Cramer como medida de
magnitud de asociacion. Cuando el nivel de significacion resultdé p<0,05, se
calculo el odds ratio (OR) y un intervalo de confianza (IC) al 95 %.

El protocolo de investigacion fue aprobado por el comité cientifico y el comité de
ética de la Unidad de Investigaciones Biomédicas y del municipio de Santa Clara.
Se siguieron los preceptos éticos establecidos en la Declaracion de Helsinki para

investigaciones biomédicas en humanos.*®

RESULTADOS

El grupo de longevos estuvo constituido por 64 (74,42 %) individuos del sexo
femenino y 22 (25,58 %) de sexo masculino. El 87,21 % fueron mayores de 90
afnos de edad. En los no longevos: el 54,35 % fue del sexo femenino y el 43,48 %
de sexo masculino, y el promedio de edad fue 62,23 afos.

La Tabla 1 muestra los resultados del analisis bivariado de factores ambientales
favorecedores de la longevidad. Las mayores razones de ventajas se observaron
en las siguientes variables: no padecer de enfermedades respiratorias, con OR=
4,553 (IC: 1,250-16,583) y no beber alcohol, con OR= 3,672 (IC: 1,291-10,445).
La asociacion mas fuerte se observd con la longevidad de la madre (V Cramer=
0,234).
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Tabla 1. Factores genéticos y ambientales considerados favorecedores segun la

condicion de longevo y no longevo

Factores favorecedores Longevos (86) / no longevos (92)
N X* p OR (IC al 95%) V Cramer

No fumar 65/52 4,420 0,036 1,990 (1,043-3,796) 0,158
No consumir alcohol 81/69 6,581 0,010 3,672 (1,291-10,445) 0,192
No beber café 23/21 0,367 0,545 1,234 (0,624-2,441) 0,045
Practicar ejercicio fisico 40/45 0,103 0,748 0,908 (0,504-1,636) 0,024
Horas de suefio adecuadas 47/39 2,675 0,102 1,638 (0,905-2,962) 0,123
Tener madre longeva 47/14 6,159 0,013 2,758 (1,224-6,215) 0,234
Tener padre longevo 44/18 1,006 0,316 1,498 (0,679-3,307) 0,095
Ser de sexo femenino 64/52 6,272 0,012 2,238 (1,185-4,227) 0,188
Tener IMC normopeso 57/45 5,479 0,020 2,053 (1,120-3,762) 0,175
No padecer hipertension arterial 47/54 0,296 0,586 0,848 (0,468-1,536) 0,041
No padecer diabetes mellitus 73/73 0,924 0,336 1,462 (0,6725-3,177) 0,072
No padecer cancer 79/89 1,995 0,158 0,380 (0,095-1,521) 0,106
No enfermedad respiratoria 83/74 6,154 0,013 4,553 (1,250-16,583) 0,186
No enfermedades 82/89 0,227 0,633 0,691 (0,150-3,181) 0,036
cardiovasculares

No enfermedades 78/90 3,021 0,082 0,217 (0,045-1,051) 0,155

cerebrovasculares
OR: odds ratio, razén de productos cruzados, IC: intervalo de confianza, prueba de Ji cuadrado de Mantel-Haenszel

(0=0,05)
Fuente: Resultados de investigacion

DISCUSION

Los factores genéticos y ambientales pueden tener un impacto significativo en la
salud y en la longevidad humana. En la actualidad, las enfermedades cronicas del
adulto mayor han sido asociadas con factores ambientales como la dieta y el
estilo de vida.®*"*®

Los resultados obtenidos del analisis de factores favorecedores de la longevidad

en el presente estudio coinciden con informes encontrados en la literatura
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consultada.®®?%?!) Es asi que el habito de fumar, visto como un factor de riesgo,
ha sido significativamente asociado con la imposibilidad de alcanzar la
longevidad. Varios estudios realizados demuestran que esta asociacion es mas
fuerte en hombres que en mujeres, lo cual se explica por las caracteristicas
diferentes que tiene este habito entre ambos sexos.“?? Los resultados han
constatado que un fumador siempre tendra menos probabilidades de alcanzar los
90 afios de edad, independientemente del sexo. %22

Por otra parte, los beneficios y riesgos del consumo de alcohol y vino han sido
estudiados por largo tiempo.®>?Y) Aunque la presente investigacién apunta al no
habito de beber alcohol como un factor favorecedor de la longevidad, existen
varios estudios epidemiolégicos y clinicos que han atribuido al vino efectos
positivos sobre la salud y la prevencion de enfermedades.®®?V Se plantea que el
consumo moderado de alcohol, especialmente vino, proporciona beneficios a la
salud. En un estudio realizado en siete paises, durante un periodo de 15 afios,
con hombres saludables con edades entre 40 y 59 afios, se constaté que otros
factores como: la edad, el habito de fumar, los valores de colesterol, la presion
arterial y el IMC, entre otros, pueden jugar un papel importante en estos
resultados, por lo que deben vigilarse con precaucion.®? A pesar de los beneficios
atribuidos al consumo de alcohol, este habito ha sido considerado en detrimento
de la salud publica en general.(?42%%0)

Las enfermedades respiratorias como el asma en adultos mayores (a menudo
clasificados como personas de 65 afios 0 mas) son relativamente frecuentes y no
se diagnostican correctamente, lo cual trae consigo que su tratamiento no sea
6ptimo. "

En el caso particular del asma, esto constituye un problema de salud importante a
nivel mundial debido a que las tasas de morbilidad y mortalidad para esta
enfermedad son superiores en este grupo de edad.?” Las alteraciones en las

respuestas inmunitarias innatas y adaptativas ocurren con el envejecimiento y
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contribuyen a las diferencias fisiopatologicas y los desafios subsiguientes del
tratamiento.

Hay factores unicos que pueden complicar el control del asma entre los adultos
mayores, entre los que se encuentran las comorbilidades. Las terapias
farmacolégicas a menudo no son tan efectivas como en las poblaciones mas
jovenes y pueden tener mayores efectos secundarios.®”

Varios estudios que analizan la longevidad de padres e hijos se enfocan en la
edad de los padres en el momento de la concepcién. Estos describen una menor
probabilidad de los hijos para alcanzar la longevidad si son concebidos por padres
de edad avanzada en un efecto descrito como efecto Lansing.?®?? Por otra parte,
analisis de gerontologia dirigidos a la descendencia de individuos longevos, en
particular de centenarios, plantean que esta muestra un perfil cardiovascular e
inmunolégico como el de sus padres y en general, un estado de salud que
favorece la longevidad.®%3132

En cuanto a la influencia del sexo sobre la longevidad, la literatura indica que la
asociacion de determinadas variantes genéticas con la longevidad difiere de
manera significativa entre hombres y mujeres.®**¥ Recientes estudios que
analizan la edad de los padres al momento de la muerte como una variable de
salida, indican que diferentes genes podrian estar asociados a la longevidad en
hombres y mujeres.®**? Sin embargo, estas diferencias en cuanto al sexo han
sido obviadas en estudios de asociacién de amplio genoma sobre longevidad. ©°
Datos clinicos demuestran que hombres y mujeres difieren en su respuesta
innata, humoral y mediada por células, a la infeccién por virus y bacterias. Es bien
conocido que la longevidad esta asociada con diferencias del sexo especificas en
el sistema inmune, y que existe un declinar progresivo en la inmunidad y en la
respuesta inflamatoria desregulada en hombres.®®

Otro factor favorecedor de la longevidad que resulté del presente estudio fue el

IMC normopeso. Este resultado concuerda con estudios que han analizado la
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asociacion entre el IMC y la probabilidad de alcanzar los 90 afios, en los cuales
esta asociacion diferia en cuanto al sexo.¢*"

Se ha informado que la obesidad y sus comorbilidades disminuyen la longevidad y
aceleran el envejecimiento.®® Investigaciones recientes han asociado la obesidad
con una menor esperanza de vida. Los hombres con peso normal vivian en
promedio unos seis aflos mas que los hombres con obesidad moérbida, mientras
que las mujeres con obesidad mérbida tendian a vivir dos afios menos que las
mujeres con peso normal.®®*® De igual forma, existe una relacién entre las
enfermedades relacionadas con la obesidad y la mortalidad o afios de vida
perdidos. Se ha estimado que las enfermedades relacionadas con la obesidad
disminuyen la esperanza de vida entre 0,2 y 11,7 afios, segun la edad, el IMC, el

género y el origen étnico.®®

CONCLUSIONES

Los factores genéticos y ambientales que, de manera consistente, se asociaron a
la longevidad, indicaron que en los individuos estudiados existen factores
genéticos y ambientales favorecedores de la longevidad.
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