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~ ALPIopri occhi, Il ricercatore all'ap-
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La molecola del resveratrolo

a! computer: prolunga |a vita
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rettore del Glenn laboratory for
the biological mechani§m of
aging e uno dei maggiori pro-
tagonisti nella ricerca per comprende-
re e conirastare l'invecchiamento.
Sulle pareti dell'anticamera del suo
studio appaiono, incormf:l{-.lte con legno
scuro, le pagine delle riviste scientifi-
che che riportano le sue scoperte. 1l pro-
blema lo si capisce scorrendo i titoli: se,
come é stato ampiamente dir_nostrato in
esperimenti.su lievito, vermi, mosceri-
ni, topi, pesci’(e con dati meno dec1‘s1v1
su scimmie rhesus), la riduzione dell'ap-
porto calorico aumenta la durata della
vita, potra mai esistere una molecola

che permette di ottenere lo stesso sco-
e ees a1 diMINU-

16 ANNI

ELISIR DI GIOVINEZZA DALLA RESTRIZIONE CALORICA ALLA RICERCA DI FARMACI ANTIETA

ONGEVITA in pillole

i nei processi di invecchiamento e mettere a punto
ella vita: ci sta provando il ricercatore americano
la Harvard medical school. Con questi risultati.
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zione del consumo di cibo? La longevi-
ta in una pillola € una vera promessa o
una semplice illusione? Dopo una serie
di studi che hanno portato a una com-
prensione piu profonda dei meccanismi
alla base degli effetti della restrizione
calorica, 1'estate scorsa Sinclair ha mo-
strato che un composto presente nel vi-
no rosso, chiamato resveratrolo, attiva
nelle cellule del lievito alcuni geni, con
l'effetto di allungare la vita media del
60 per cento. E conferisce a cellule uma-
ne in vitro una piu elevata resistenza al-
I'esposizione ai raggi gamma. Poi, nel
luglio scorso, la sua équipe ha provato
che il resveratrolo ha un simile effetto
sul verme C-elegans (allungamento
della vita del 15 per cento) e sui mosce-
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fini della frutta Drosophila melanoga-
ster (29 per cento). Intanto i ricercatori

sidividono tra pessimisti e ottimisti sul- |

la possibilita di estendere all'uomo que-
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te queste scoperte? E stato questo
l'obiettivo degli ultimi sette anni.

Sullo sfondo c'erano le prove che in
alcune specie riducendo l'apporto del-

Sti risultati, Ma Sinclair va avanti. Al- | le calorie aumentava l'arco di vita.
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Esattamente. Sapevamo che alcune
specie animali sottopo-
ste a una riduzione ca-
lorica trail 30 e i1 40 per
cento rispetto al norma-
le vivevano piu a lungo,

ANNI DI ESPERIMENTI
David Sinclair, direttore
del Glenn laboratory for
the biological mechanism
of aging alla Harvard
medical school (sotto).
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godevano di salute migliore e aveva-
no meno probabilita di contrarre can-
cro, diabete e disturbi neurovegetati-
vi. Naturale chiedersi come ottenere
gli stessi benefici senza dover ridurre
I'apporto di cibo

In che modo la riduzione di calorie por-
terebbe a un allungamento della vita?

All'inizio si pensava che una dieta po-
vera di calorie rallentasse il metaboli-
smo e quindi riducesse la produzione
dei radicali liberi, sostanze tossiche per
l'organismo. Ma non sembra essere co-
si. Ci sono molti organismi con un me-
tabolismo alto che sono longevi, come i
pipistrelli. Noi siamo convinti che lo
stress biologico causato dallo scarso ap-
porto di cibo attivi dei geni in grado di
aumentare le difese delle
cellule. In particolare, ab-
biamo visto che nel lievito
questo stress attiva il gene
Sir2, che aumenta la sua
produzione di enzimi.

E cosi si & concentrato su
questo gene...

Si. Non sappiamo quanti
geni controllino I'invec- )
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|+ U Altre interviste di me-
=—x111 dicina: www.panora-
ma.it/scienze /grandispecialisti




chiamento. Probabilmente un centi-
o anche se il ruolo piti importante for-
¢svolto da una ventina. Penso comun-
eche il Sir2 sia la vera chiave del pro-
50 della restrizione calorica.
"¢ una versione umana del Sir2?
), nei mammiferi la versione del Sir2
llievito si chiama Sirt1 e svolge la
553 attivita enzimatica del Sir2.
A quel punto come vi siete mossi?
:lbbiamo cercato molecole in grado di
Vare gli enzimi del gene Sirt1, 1a ver-
1tumana. Dopo averne sperimenta-
1ta 200, abbiamo visto che il resve-
to, composto presente nel vino, e al-
lllplecole di struttura simile attivava-
@enﬁmiumaminvitm. 1l passo suc-
*V0 & stato mostrare che il resvera-
ha gli stessj effetti sul lievito del ri-
%ﬂpportc. di calorie: le sue cellule vi-
i Pper cento in piu. Non solo,
Elteva a] 30 per cento delle cellu-
€ di sopravvivere a radiazioni
o An contro il 10 di quelle non trat-
e DrChe 1 vermi C-elegans e le mo-
Mbenmpl_nla melanogaster ottene-
braig efici notevoli. Infine, lo scorso
Norma)., SrPPO italiano della Scuo-
Mot € di Pisa ha mostrato che il
p&dﬁ::tende la vita di una specie
al 60 per cento in pitl.
APDun s010 i topi.
2ol o abbiamo nutrito con resve-
%Erexﬁlodl due anni non obesi. Pub-
Em 01risultati fra
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IN QUESTI
FUNZIONA

Una dieta con meno
calorle (circa Il 30 per
cento) sl & dimostrata
In grado di far vivere
Pid a lungo nematodi
(a sinistra), topi

€ macachi rhesus.

ANIMALI

smi molto lontani filo-
geneticamente., Signi-
fica che i geni, Sir2 e
Sirt1, sono qualcosa di
molto antico che si &
conservato nel corso
dell'evoluzione.,

Dopo questi studi
ha cominciato a bere
vino rosso?

(Ride) Ne bevo molto di pit di quan-
to ero solito fare prima.

Dungque il resveratrolo sarebbe la so-
luzione dei nostri problemi?

No, facendo il paragone con organi-
smi pit semplici, significherebbe che
dovremmo berne decine di bottiglie al
giorno: impensabile. Lavoriamo con
questa molecola perché & poco costosa,
ma stiamo cercando molecole altem§-
tive. Per questo ho fondato una societa.
E altre aziende in India e Cina lavora-

stesso SCOpo. '
no(;luu:ndo avremo qu;llcosa in grado di
funzi sull'uomo

La ggiaerxfza non ha ancora capito co-
esattamente l'invecchiamento, ma
qualcosa per combatterlo.
almeno dieci anni. _Saran-
no medicine in grado di potenziare le

tre difese e prevenire le malattie
gg;a tarda eta, o almeno ritardarne
sk Veramns 2P0 o
goar pamlogégeﬁ;il; e magari dopo
si iniziera a pensare che
vanno bene anche per
1tri problemi, come €

| accaduto per l’asplrma.
'E questo avra un impat-
! to notevole sulla durata
della vita umana._Se}{e-
mo in salute un po piua

Jungo. Rimarranno mol-

ti altri problemi, per
et s CATOMNMD 1N

s'e
pud gia fare
Ci vorranno

grado di rimpiazzare
la perdita dei neuro-
ni nel cervello.

Intanto, essere ma-
gri per costituzione
aiuta?

Si, un topo piccolo e
magro vive media-
mente piu a lungo. E
negli umani c'é una
correlazione tra ma-
grezza e longevita.
Non a caso le moleco-
le che stiamo speri-
mentando rendono i
topi piu magri.

E gli antiossidanti?

La ricerca sulla
longevita é divisa tra
chi ci crede e chi li ri-
tiene inutili. Non di-
co che l'ossidazione
non produca danni
man mano che in-
vecchiamo, ma or-
mai sappiamo che
essa non gioca il ruolo principale nel-
l'invecchiamento. Magari gli antios-
sidanti possono proteggerci da una
sola causa dell'invecchiamento, inve-
ce il resveratrolo agisce alla radice at-
tivando differenti meccanismi.

E se ci fossero effetti collaterali?

Lo valuteremo. La restrizione calorica
causa in alcune specie un calo della fer-
tilita, ma abbiamo visto che non accade
ai moscerini trattati con resveratrolo.

Magari la vecchiaia esiste per un
motivo ben preciso...

Evolutivo? Dipende tutto dalle risor-
se disponibili e dall'ambiente. La se-
lezione naturale ci tiene in vita, in un
certo senso, finché ci siamo riprodot-
ti. Poi molla la presa: non ha piu inte-
resse ad attivare geni in grado di far-
ci vivere troppo a lungo. L'uomo del-
la savana aveva tempo fino a quaran-
t'anni per riprodursi prima di essere
ucciso dalla fame o da un altro uomo.
Ora ci troviamo in un contesto diffe-
rente, sebbene con i geni di un passa-
to che non esiste piu.

Ha in mente di scrivere un libro sul-
le sue ricerche?

No, per ora ho troppo da lavorare.
Ma se tutto andra come spero lo fard
per raccontare come si & arrivati a que-
sti risultati,

E l'immortalita a quando? Ai suoj
colleghi di Harvard del 30007

(Si gira, prende dal tavolo una foto-
grafia dei supj fighi). L'immortalita? &
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