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Resumen

| Proyecto Centenarios tiene como objetivo evaluar a los centenarios

de Colombia desde el punto de vista demografico, clinico y biolégico,

enmarcado en un modelo traslacional, con el fin de describir y analizar
dichas caracteristicas y descubrir variables y marcadores de riesgo y de pro-
teccion de enfermedades crdnicas no trasmisibles y otras. Para tal fin se ha
creado la Alianza Centenarios compuesta por instituciones e investigadores
que contribuyen con el desarrollo del proyecto.

Palabras clave: Longevidad; Centenarios; Medicina traslacional; Enfermedades
cronicas no trasmisibles; Clinimetria.

Abstract

he Centenarians Project aims to evaluate Colombia’s centenarians from

a demographic, clinical and biological point of view, framed in a transla-

tional model, to describe and analyze these characteristics and discover
variables and biomarkers of risk and protection from chronic diseases and
others. For this purpose, the Centennial Alliance has been created, made up
of institutions and researchers that actively contribute to the development of
the project.

Keywords: Longevity; Centenarians; Translational medicine; Chronic non-com-

municable diseases; Clinimetry.

Introduccion

La longevidad es una condicién que genera cada
vez mds interés entre investigadores, cuidadores de
la salud, instituciones gubernamentales y sistemas
de salud, debido a la dramdtica transicién pobla-
cional que se enfrenta a nivel global (1), y los retos
que acarrea tener un volumen considerable de po-
blacién longeva. En efecto, existe un crecimiento
acelerado de la expectativa de vida del ser humano
en los ultimos 40 anos (1,2) y una inversion de la
pirdmide poblacional.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS), re-
portd que, para el ano 2020, la poblacién mayor
de 60 afios super6 a la poblacién menor de cinco
afos, estimiandose que, para el afio 2030, una de
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cada seis personas serd mayor de 60 afios y que,
para el afio 2050, el ndmero de adultos mayores se
duplicard de 1 billén a 2,1 billones, pronosticin-
dose que el 80% se encontrard en paises de bajos
y medianos ingresos (1,3), donde no existirfan es-
trategias ni planes para hacer frente a tal carga de
enfermedades geridtricas, considerando las limita-
ciones y necesidades actuales sin resolver.

Teniendo en cuenta que con el envejecimiento
pueden aparecer numerosas enfermedades créni-
cas (llamadas asi, enfermedades crénicas relaciona-
das al envejecimiento), como, por ejemplo, hiper-
tensién arterial esencial, diabetes mellitus tipo 2,
obesidad, artropatias inflamatorias y no inflama-



torias, enfermedad pulmonar obstructiva créni-
ca, enfermedad de Parkinson, cdncer, entre otras
(4,5); una cifra mayuscula de adultos mayores en
el mundo, ocasionarfa un colapso global en la aten-
cién y costos en salud. Con base en lo anterior, la
Organizacién de las Naciones Unidas (ONU), ha
declarado el periodo entre 2021 — 2030, como la
década del envejecimiento saludable (6), donde
se solicita el desarrollo de programas, estrategias e
investigaciones colaborativas y relevantes, enfoca-
das en la accién para la promocién de la vida de las
personas mayores, sus familias y las comunidades
donde viven (7).

Colombia, no escapa a esta realidad, reportindose
que, entre 1964y 2018, el crecimiento del indice de
envejecimiento ha sido muy acelerado, pasando de
11 enladécadadelosafios 60y 70,229y 48 en la dé-
cada de los afnos 2000 y 2010, respectivamente (8,9).
No obstante, segtin proyecciones, para el ano 2021,
por cada 100 colombianos menores de 15 afios, ha-
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bfa 60 mayores de 59 afios (indice de envejecimiento
de 60) (10). Para el ano 2023, se determiné que la
expectativa de vida al nacer en Colombia fue de 77,2
afios. Con base en este dato, en poblacién que supe-
ra esta expectativa de vida, como, por ejemplo, aque-
llos ubicados en el grupo etario de 85 o mds afios,
se ha observado un crecimiento dramdtico desde la
década de 1970 hasta el 2018, pasando de una tasa
global de 25,7 a 96,1 por cada 10.000 habitantes
(Figura 1). En el caso de los centenarios (aquellos
con edad cronoldgica igual o mayor a 100 afios),
aunque el crecimiento en valor absoluto no ha sido
tan marcado, es notable el ascenso en un lapso de
casi 70 anos, pasando de una tasa global de 1,4 a 4,5
(de 1950 2 2018) (Figura 2).

Existen departamentos que han tenido un ascenso
en el indice de envejecimiento mayor al promedio
nacional. Segtn las mismas proyecciones del De-
partamento Administrativo Nacional de Estadisti-
ca (DANE), para el 2021, a partir del comporta-

Mujeres
’,/" Total

.~ Hombres

1970 1975 1980 1985 1990 1995

2000 2005 2010 2015 2020 2025

Figura 1. Evolucién de la tasa global y discriminada por sexo, de poblacién longeva de 85 o mds afios por 10.000

habitantes en Colombia, desde 1973 hasta 2018. Datos analizados a partir del Censo Nacional de Poblacién y

Vivienda del 2018 (https://www.dane.gov.co/index.php/estadisticas-por-tema/demografia-y-poblacion/censo-na-

cional-de-poblacion-y-vivenda-2018).
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Figura 2. Evolucién de la tasa global, discriminada por sexo y dreas territoriales, de centenarios por 10.000 ha-

bitantes en Colombia, desde 1950 hasta 2018. Datos analizados a partir del Censo Nacional de Poblacién y Vi-

vienda del 2018 (

miento de los mismos datos del Censo Nacional de
Poblacién y Vivienda del 2018, los departamentos
con el indice més elevado fueron Caldas (108,5),
Quindio (99,9) y Risaralda (94,1). Comparado a
los resultados de solo tres afios antes (estimados del
2018) de Quindio (72,4), Caldas (67,1), y Risaral-
da (60,7), es evidente el incremento de mds de 30
valores absolutos en el indice, en cada uno de los
departamentos con los indices mds elevados. Del
mismo modo, existen departamentos donde la tasa
de longevos con edad mayor o igual de 85 afios y
centenarios, es claramente mayor, comparado al
promedio nacional (Tabla 1).

Esto refleja la magnitud de la aceleracién del enve-
jecimiento en Colombia, y la necesidad de instau-
rar estrategias y politicas ptblicas, que se adapten
al cambio de la demanda en salud de la poblacién
adulta mayor.
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cPor qué estudiar
centenarios?

Los centenarios corresponden al fenotipo extremo
de la longevidad y se caracterizan por poseer, en su
gran mayorfa, un estado de salud favorable, con baja
prevalencia de enfermedades crénicas relacionadas
al envejecimiento (11), adecuada funcionalidad,
independencia, resiliencia social y autosatisfaccién
(12,13). Diversos estudios, han identificado que esta
poblacién envejece de forma mds lenta, comparado
con grupos controles (14). Biolégicamente, existen
distintos mecanismos sugestivos, que podrian con-
tribuir a la construccién de este fenotipo, como lo
es el remodelado y adaptacién inmunolégica favo-
rable (15), remodelado metagenémico y metabo-
16mico de distintos érganos, como, por ejemplo, la
microbiota intestinal (16,17); y también poseer una
adecuada proteodindmica (18), que genera la per-



sistencia de una adecuada respuesta celular, tanto a
agentes drgano-estresantes, como a la propia senes-
cencia celular (19).

La hip6tesis de la reduccién en el envejecimiento
bioldgico, ha sido medida por distintos parimetros
epigenéticos, como la longitud telomérica (20),

expresion de marcas proteicas y gendmicas propias

de poblaciones jévenes (14), y ausencia de altera-
cién de biomarcadores bioquimicos, sugestivos de
lesién oxidativa de érgano blanco (20). Se cree que,
por medio de estos mecanismos, estos seres huma-
nos logran mantener una adecuada reserva fisiol6-
gica hasta edades muy extremas.

indice de Proyeccién indice Tasa de poblacién longeva de 85 )
Departamento envejecimiento de envejecimiento o mas afios Tasa de centenarios
2018 2021* Mujeres Hombres | Mujeres

Nacional 404 60 96,1 77,9 13,5 28 25 31
Antioquia 49,5 72 105,8 84,1 126,1 3] 2,8 34
Atlantico 355 49,7 93,3 70,2 15,2 41
Bogot3a, D.C. 47,7 72 89,9 653 12,4 2,7 2,5 29
Bolivar 299 455 92,1 759 108,1 39 54
Boyaca 50,9 76,3 101,3 1441 2,4 2.2 2,7
Caldas 67, 108,5 108,4 145,5 2,2 2] 2,2
Caqueta 224 358 596 60,5 587 1,9 1,8 20
Cauca 36,0 60,7 96,1 80,2 m,e 2,5 19 32
Cesar 21,8 29 61,7 56,1 67, 1,8 16 2,0
Coérdoba 31,0 48,7 88,4 83,6 93,1 30 3,0 3]
Cundinamarca 419 64,8 94,1 76,2 m3 23 19 2,7
Chocdé 16,6 33,5 59,9 46,5 73] - 33 4.7
Huila 338 50,8 873 80,1 94,5 19 2] 18
La Guajira 14,3 15,9 54,6 43 65,7 27 23 31
Magdalena 257 40,1 75,6 64,3 86,8 3,0 2,8 32
Meta 29,1 491 64,1 59,3 68,8 19 19 2,0
Narifo 43,6 734 107,5 89,6 1247 2,3 18 2,8
Norte de
Santander 338 479 82,4 65,6 98,8 2] 2,0 2,3
Quindio 72,4 99,9 - m,4 146,3 2,6 29 23
Risaralda 60,7 94,1 n71 98,8 1339 - 33 36
Santander 45,0 56,1 1037 81,5 124,9 23 1,8 28
Sucre 32,6 47,8 91,9 82,3 101,6 2,7 24 3,0
Tolima 532 81,2 1074 138,7 2,3 2,0 2,5
Valle del Cauca 58,2 68 100,2 1473 3] 2,8 3.4
Arauca 20,7 30,4 48,1 46,7 49,6 14 16 12
Casanare 20,7 3372 458 40,8 50,9 1,3 09 1,8
Putumayo 23] 338 59,6 54,2 65,1 17 13 2]
Archipiélago
de San Andrés,
Providencia y Santa 50 628 591 421 74,8 2,7 2,1 32
Catalina
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indice de Proyeccion indice Tasa de poblacién longeva de 85 e

Departamento envejecimiento de envejecimiento o mas afios
Amazonas 12,1 234 31,7 27,8 36,1 1,7 1,7 1,6
Guainia 8,9 14,6 254 24,5 26,3 1,8 17 19
Guaviare 18,3 279 36,3 353 376 - 54 35
Vaupés 8,6 215 209 16,1 26,2 2,1 10 34
Vichada 91 16,6 271 314 22,2 2] 22 19

Tabla 1. {ndice de envejecimiento, y tasa de poblacién longeva de 85 o mds afios, y de centenarios por 10.000 ha-
bitantes, discriminada por departamentos de Colombia.

Datos calculados a partir del Censo Nacional de Poblacién y Vivienda del 2018 (https://www.dane.gov.co/index.php/estadis-
ticas-por-tema/demografia-y-poblacion/censo-nacional-de-poblacion-y-vivenda-2018). Color azul: Departamentos con tasas
de longevos y centenarios mds altas en Colombia. Color Naranja: Departamentos con tasas de longevos y centenarios mds

bajas en Colombia.

*Las proyecciones del 2021 fueron tomadas del andlisis del DANE, realizado en el marco del XV Congreso Internacional de

Envejecimiento y Vejez: "Década del Envejecimiento Saludable 2020 - 20307 (https://www.dane.gov.co/files/investigaciones/

notas-estadisticas/nov-2021-nota-estadistica-personas-mayores-en-colombia-presentacion.pdf).

Se ha estimado que la heredabilidad explica aproxi-
madamente el 30% de la longevidad extrema (21).
Estudios que han evaluado de manera prospectiva
a la descendencia de nonagenarios y centenarios
revelan que la descendencia posee firmas proteicas
que sugieren reduccién de la aceleracién del enveje-
cimiento (14), y suelen mantener también un ade-
cuado fenotipo de salud, incluso cuando alcanzan
edades avanzadas (22). Por estos motivos, tanto
los centenarios como su descendencia, son usados
como super controles en el estudio comparativo
del envejecimiento (23) y enfermedades crénicas
relacionadas al envejecimiento, como la diabetes
mellitus tipo 2 (24).

Consideramos, por lo tanto, imperativo el estudio
de los desenlaces en salud, caracteristicas sociales,
culturales y geogrificas, estilos de vida, determi-
nantes sociales y pronésticos de salud de esta pobla-
cién. La evidencia sugiere que el sexo y las variables
sociodemogrificas influyen sobre el remodelado
orgdnico de esta poblacién, que les permite adap-
tarse favorablemente a lo largo del tiempo a su me-
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dio ambiente (16,25). No obstante, no se conocen
factores protectores especificos que expliquen la
longevidad extrema. Considerando la existencia de
cohortes en distintos paises y regiones del mundo
(26-30), que han identificado algunos patrones
en comun, pero también diferencias notables, es
necesario estudiar los factores y la magnitud del
impacto de los mismos sobre los mecanismos ce-
lulares, moleculares, genéticos y epigenéticos, que
expliquen el desarrollo de fenotipos especificos de
centenarios, con caracteristicas étnicas y raciales
unicas de nuestro pafs. Estas razones, sustentan la
pertinencia y relevancia de estudiar centenarios,
para dar cumplimiento a los objetivos de salud
publica y salud global, respecto al envejecimiento
saludable y demanda de atencién de enfermedades
crénicas relacionadas al envejecimiento.



Proyecto Centenarios de
Colombia y la creaciéon
de la Cohorte COOLCEN

Dada la importancia del estudio de los centenarios,
expuestas anteriormente, el Centro de Investiga-
cién e Innovacién en Salud (CIISA) de COOSA-
LUD EPS, y la Alianza Centenarios, ejecuta actual-
mente el Proyecto Centenarios, desde el primero
de octubre de 2023, a través de la creacién de una
cohorte prospectiva longitudinal de centenarios
localizados en el territorio colombiano (Cohorte
COOLCEN, acrénimo de Coosalud, Colombia
y Centenarios), previa aprobacién del comité de
ética de la institucién ejecutora y otras aliadas. El
estudio se realiza en cumplimiento de la normativi-
dad nacional e internacional vigente en materia de
ejecucién de investigacién cientifica, calificindose
como investigacion de minimo riesgo.

El objetivo general es la descripcién y anilisis de
las caracteristicas demogrificas, socioeconémicas,
clinicas y medioambientales de los centenarios de
Colombia, la creacién de un biorepositorio para
investigacién traslacional, con el fin de evaluar vy,
eventualmente, descubrir biomarcadores de longe-
vidad extrema y variables relacionadas al desarrollo
o mantenimiento de fenotipos de salud favorables
en el adulto mayor. Para cumplir este objetivo, se
evalan nueve dominios (demogréficos, clinicos,
nutricionales, funcionales, cognitivos, estilos de
vida, prosociales, bioquimicos, y neuro-imageno-
légicos), con inclusién de dominios emergentes a
lo largo del tiempo, que permiten determinar el es-
tado de salud actual, prondstico y evolucién pros-
pectiva del centenario. Todas las escalas y grupos
de variables utilizadas han sido previamente valida-
das, utilizadas y respaldadas por evidencia cientifi-
ca en este grupo poblacional. Los centenarios y sus
familias son valorados y encuestados por personal
capacitado. Un seguimiento anual para la reevalua-
cién y exploracién de la evolucion del centenario
serd llevado a cabo.

Este estudio posee un proceso de reclutamiento
aleatorio simple, con un tinico criterio de inclusién,

tener 100 afos o mds de edad cronoldgica, confir-
mados por medio de registros demogréficos oficia-
les nacionales (cédula de ciudadania o relaciona-
dos), aceptando él/ella o su representante legal, su
participacién por medio de consentimiento infor-
mado. No existe criterio de exclusién. El estudio se
ejecuta tanto en la zona rural como urbana.

El proyecto Centenarios estd compuesto por diver-
sas fases, las cuales tienen como objetivo adquirir
datos primarios de la mayor calidad, para posterior
filtro, depuracién y anilisis, asi como exploracién
de biomarcadores a partir de muestras bioldgicas
(Figura 3).

A través de los datos recolectados, se llevarin a
cabo estudios de casos y controles anidados. Se
investigardn los mecanismos de riesgo y protec-
cién de longevidad, mediante herramientas de
epidemiologfa, inmunologfa, biologfa celular, es-
tadistica, bioinformdtica e inteligencia artificial.
Se creard, adicionalmente, un repositorio Gnico
de datos y muestras bioldgicas para estudios tras-
lacionales futuros (p.ej., genéticos, protedmicos,
etc.). Ademds del estudio individual de cada cente-
nario, se evaluardn comorbilidades y antecedentes
asociados o relacionados a la condicién de estudio
(Figura 4).

El modelo traslacional que se aplicard corresponde
al denominado SP: poblacidn, prediccién, preven-
cién, personalizacién y participacién. El modelo
traslacional basado en el sistema SP individualiza la
atencién médica y se distingue del modelo de me-
dicina tradicional, que usualmente ubica a los in-
dividuos o pacientes en un mismo nivel, estipulan-
do intervenciones estdndares para todos, sin tener
en cuenta los factores propios de cada uno. En el
marco del sistema de SP se incluye la medicina per-
sonalizada, la cual se basa en la informacién dnica
que cada ser humano posee. El modelo traslacio-
nal es, por lo tanto, una aproximacién basada en la
evidencia cientifica que permite “personalizar” el
cuidado de cada individuo en el camino que existe
entre la salud y la enfermedad.
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Figura 3. Resumen metodoldgico del proyecto cen-

tenarios.

Este proyecto fortalecerd significativamente la
capacidad investigativa de todas las entidades in-
volucradas, permitird la implementacién de un
modelo traslacional para el estudio de longevidad,
fomentard la innovacidn, la formacién de recurso
humano, asf como la educacién de la comunidad
general, incluyendo los cuidadores, las familias de
los centenarios, y profesionales de la salud. Los re-
sultados serdn ampliamente divulgados en el dmbi-
to nacional como internacional, y serdn el objeto
de varias publicaciones cientificas y eventos acadé-
micos. Este proyecto tendré flujo de recursos, per-
sonas, materia, energfa, informacidn, experiencia,
saberes y conocimiento. Los resultados del proyec-
to permitirdn propuestas de politica publica. No
menos importante, este proyecto se enmarca en la
década del envejecimiento saludable de la ONU
y aportard al logro de algunos de los objetivos de
desarrollo sostenible tales como salud y bienestar,
educacién de calidad, innovacidn, fortalecimiento
de alianzas, crecimiento econémico y disminucién

de la pobreza.
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Figura 4 .Resumen del disefio traslacional del proyec-

to centenarios.

En Latinoamérica, la evidencia relacionada a cen-
tenarios es muy escasa, limitdndose casi a descrip-
ciones clinicas relacionadas a la prictica geridtrica
(31-33). En Colombia, la tendencia es similar,
donde previo a la publicacién del primer produc-
to de la Cohorte COOLCEN (11), solo existian
dos estudios descriptivos (34,35), y dos documen-
tos pertenecientes a literatura gris (36,37). Dado
que el estudio de centenarios podrd dar respuesta
a preguntas de investigacién pertinentes frente a
los objetivos de la salud global, asi como identificar
potenciales biomarcadores y firmas proteicas de
longevidad (16,38,39), es imperativo desarrollar y
mantener una linea de estudio en busca de cono-
cimiento cientifico y social para promover indica-
dores de salud de personas mayores colombianas,
sus familias y las comunidades donde viven, antici-
pando que los resultados podrén tener un alcance

global.



La Alianza Centenarios

Considerando el alcance nacional, amplitud de los
objetivos, la novedad cientifica y la responsabilidad
social, el proyecto Centenarios se ejecuta con el res-
paldo de un equipo multidisciplinario de profesio-
nales de la salud y dreas a fines, que coinciden en la
interdisciplinariedad y transdisciplinariedad.

Basados en la hoja de ruta establecida, que involu-
cra la localizacién, georreferenciacién, entrevista y
atencién integral, asi como el seguimiento de los
centenarios, la investigacién traslacional y, en una
fase posterior, ensayos clinicos, la Alianza Cente-
narios estd compuesta por instituciones e investi-
gadores que desarrollan y respaldan este proyecto
(todos los autores e instituciones mencionadas en
este articulo), con una gobernanza estructurada,
cuyos términos de referencia busca, esencialmente:
1) Organizar y sostener la coordinacién y coopera-
cién interinstitucional para el logro de los objeti-
vos; 2) Definir el modelo de operacién formal de la
alianza a nivel legal; 3) Instaurar una coordinacién
técnica para la toma de decisiones, roles y meca-
nismos de seguimiento y control; 4) Gestionar la
adquisicién y transferencia de bienes y servicios
entre las entidades de la Alianza; y 5) Desarrollar
y/o mantener una estrategia de sostenibilidad. De
esta forma, se plantea cumplir los compromisos de
generacién de nuevo conocimiento, formacién de
alto nivel del talento humano involucrado, parti-
cipacién y toma de decisiones compartida con la
comunidad, difusién del conocimiento especiali-
zado, y creacidn de estrategias y politicas publicas
en salud que mejoren los indicadores y desenlaces
en salud de los centenarios, sus familiares y el adul-
to mayor en general.

La Alianza Centenarios invita e involucra a cual-
quier investigador, institucién publica, empresa
privada, instituciones de prestacién de servicios
en salud, centro o instituto de investigacién, insti-
tucién de educacion superior, y relacionados, que
desee (n) contribuir al desarrollo y sostenimiento
del Proyecto Centenarios a lo largo del tiempo,

toda vez que el estudio de la longevidad y enveje-
cimiento saludable es una linea de investigacion a
largo plazo.

Pigina web Proyecto Centenarios:

https://coolcen.org

Conflicto de intereses

No hubo conflicto de intereses.

Financiacion
COOSALUD EPS, Cartagena, Universidad EIA,

Medellin; Universidad de la Costa y Clinica de la
Costa, Barranquilla.
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