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Objetivos: Las personas centenarias (centenarios) poseen una
longevidad extremay una compresién de la morbilidad. En un estu-
dio previo demostramos que el perfil de expresiéon de microARN
(miARN) de los centenarios es muy similar al de los jovenes
y muy diferente al de los septuagenarios. También observamos
que la carbonilacién de proteinas plasmadticas en centenarios es
menor que en septuagenarios y similar a los jovenes, lo que
sugiere que los centenarios estan protegidos contra el dafio oxi-
dativo. En este estudio, nuestro objetivo fue determinar si ese
perfil caracteristico de expresién de miARN y menor estado de
oxidacion proteica de los centenarios puede ser heredado por su
descendencia.

Meétodos: Se extrajo sangre de 68 centenarios, 46 descendientes
de centenarios y 90 septuagenarios en tubos Vacutainer™ para la
obtencién de células mononucleares de sangre periférica y plasma
por centrifugacién. Se aisl6 el ARN total y el miARN mediante el kit
mirVana miRNA Isolation (Ambion, EE.UU.), de acuerdo con las ins-
trucciones del fabricante. El perfil de expresién de miARN se realizé
utilizando el Genechip miRNA 2.0 Array, y posteriormente se analiz6
mediante andlisis de componentes principales (PCA). La carbonila-
cion de proteinas se midi6 mediante western blot, utilizando el kit
OxyBlot™ Protein Oxidation Detection.

Resultados: El patrén de expresién de miARN en centenarios
fue muy similar al de los descendientes y diferente al de los sep-
tuagenarios. Ademas, observamos una disminucién significativa en
los niveles de carbonilacién de proteinas plasmaticas en centena-
rios (p<0,05) y en los descendientes (p <0,05) en comparacién con
los septuagenarios.

Conclusiones: Los descendientes de centenarios muestran un
perfil de expresién de miARN similar al de los centenarios y también
estan protegidos contra el dafio oxidativo. Ambos factores podrian
estar asociados a la longevidad extrema.
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Fasy Fas ligando son criticos en el control de la ruta extrinseca de
la apoptosis. En estudios realizados en nuestro laboratorio hemos
comprobado como individuos centenarios tienen sobreexpresada
una proteina receptora relacionada con la via extinseca (Fas) en
comparacién con septuagenarios’.

Por ello, nos planteamos estudiar el efecto del receptor Fas en un
modelo de longevidad como es la mosca Drosophila melanogaster.

Para llevar a cabo el estudio obtuvimos, mediante la técnica
GAL4-UAS, moscas transgénicas que expresan el gen humano de
Fas. Una vez establecida la colonia, se realizé la curva de longe-
vidad con 100 moscas Fas y otras con sus pertinentes controles.
También se realizé el estudio de geotaxia al 90% de supervivencia
de la especie.

Los resultados mostraron un incremento significativo del 6% en
la longevidad media y de un 12% en la maxima de los transgénicos
para el receptor Fas expresado. Asi mismo, el 22% de las moscas
transgénicas superaron la prueba de geotaxia frente al 2% de las
controles.

Por lo tanto, podemos confirmar que este gen esta relacionado
con el aumento de la longevidad de las moscas, efecto que podria
extrapolarse a humanos.
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