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PREFATA

Secretele longevititii au fascinat omenirea dintotdeauna. Toate
civilizatiile au mitologizat tineretea vesnicd, fintana vietiisi curele de in-
tinerire. Imi amintesc ci visam la asta in adolescenti la fel de mult pe cét
visam si devin un star rock. Eram sigur c¢i o sd devin un muzician profesi-
onist, dar, oricat de fantasticd ar fi cariera de rocker, pasiunea mea pentru
misterele longevititii si intuitia cd ar putea revolutiona medicina cresteau.
Din anul doi de facultate am decis s las muzica deoparte si m-am dedi-
cat stiintei pentru a studia procesele de imbitranire. Trei decenii mai tar-
ziu, chiar daci tot cint la chitard, conduc Institutul pentru longevitate al
Universititii din California de Sud (USC), in Los Angeles, si programul
»Oncologie & longevitate®al Institutului FIRC de Oncologie Moleculari
(IFOM), in Milano, unde asociez studii despre centenari, studii epidemi-
ologice pe diverse populatii, dar si cercetiri fundamentale si studii clini-
ce. Scopul meu: s gisesc modalitatea de a ajuta oamenii si se bucure de
o viatd lungi.

Dar nu numai ideea de a trdi mai mult m-a inspirat, ci si aceea de a
trdi mai mult si de a fi sandtosi, de a rimane tineri si alerti si dupd varsta
convenitd a sperantei de viatd. Din aceastd perspectivi, laboratoarele mele
au studiat timp de zeci de ani organisme celulare, animale si fiinte uma-
ne, in scopul optimizirii functiilor lor — in special abilitatea lor de a invita
si memora, starea lor fizicd —, ca si al prevenirii si tratdrii bolilor care le
pot afecta, indeosebi cancerul, diabetul, bolile cardiovasculare, autoimune
sau neurodegenerative. Contrar ideii ¢4, triind mai mult, doar prelungim
»anii de boali“, datele noastre arati ci, intelegand cum functioneazi corpul
uman atunci cand este tdndr, putem continua si fim perfect ,functionali®
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si dupd 90 sau 100 de ani. Cea mai buni modalitate de a face acest lucru
este de a valorifica abilitatea inniscutd a corpului nostru de a-si regenera
celulele si, in cele din urmd, organele. Din picate, regimurile alimenta-
re actuale si consumul neinfrinat de alimente, care caracterizeazi atit de
multe tiri industrializate, neutralizeazi aceste mecanisme, ficindu-ne pre-
matur vulnerabili la boli si degenerare — si asta de la varsta de 30 sau 40 de
ani. Cei treizeci de ani de cercetare m-au ajutat insd si descopdr cid aceste
mecanisme pot fi reactivate destul de usor. Provocarea a fost sd gdsesc un
procedeu sigur, pe care oricine si-1 poatd pune in aplicare.

Dar si ne intoarcem putin in timp. Aveam 16 ani cind am périsit
Genova si am plecat in Statele Unite. M-am niscut si am crescut in acest
oras, petrecindu-mi verile in Calabria, regiunea care traseazi forma de ciz-
mi a Italiei si din care sunt originari parintii mei. Plin de vise despre ave-
re si celebritate, m-am dus si locuiesc in Chicago la una dintre mitusile
mele si si-mi urmez studiile de muzici. Am descoperit o scend muzicald
fantasticd si cele mai frumoase blues-uri din tard... dar si regimul alimen-
tar al americanilor.

Bucitiriile din cele doud regiuni italiene unde am crescut fiind prin-
tre cele mai sindtoase din lume, am fost uimit de portiile gigantice de
mancare, cantitatea de carne si brinza servite la aproape fiecare masi si
de gustirile si bauturile dulci aflate la discretie. Cealaltd surprizi a fost
sd descopir ci in Chicago membrii familiei mele sufereau de diabet, boli
de inimi si alte afectiuni de care niciuna dintre rudele mele nu suferea in
Italia. La acea vreme nu am acordat prea multd atentie acestor lucruri, dar
mai tirziu aceastd realitate m-a incitat si-mi consolidez ipotezele despre
alimentatie, boli si longevitate.

Cativa ani mai tarziu, cind am intrat la Universitatea din Texasul de
Nord pentru a-mi perfectiona educatia muzicald, fascinatia mea fatd de
imbitranire a inceput s prevaleze. Toti prietenii mei, apropiati de 30 sau
care trecuserd de aceastd virstd, se plangeau ci imbitranesc. Cu toate astea,
altceva mi obseda, asteptand o oportunitate de a mi impinge intr-o noud
directie. Poate ci a avut legdturd cu moartea bunicului meu — la cipitaiul
ciruia m-am aflat. Oricum ar fi, am stiut din cel de-al doilea an de facul-
tate cd vreau si inteleg ce ne tine tineri si si-mi dedic viata acestei cerce-
tiri. Asa ci m-am aliturat departamentului de biochimie si am inceput si
studiez imbitranirea. Patru ani mai tirziu, am organizat unul dintre cele
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Fantana lui Caruso

INTOARCEREA LA MOLOCHIO

Urcand din nou spre nord dinspre extremitatea meridionald a Calabriei,
intr-o ord de mers cu masina se ajunge la Gioia Tauro, intr-una dintre re-
giunile cele mai sirace, dar si cele mai frumoase si nepoluate ale Europei.
De acolo se urci spre munte ined vreo treizeci de kilometri, pini in satul
Molochio, nume ce derivi pesemne de la cuvantul grec molokheé, care in-
seamni ,nalbi, o planti medicinali care poartd numele culorii ei. Acolo,
in piata mare, este o fantini unde poti sd bei o api rece ca gheata, care
provine direct din muntii Aspromonte, ce strijuiesc satul.

In 1972, cand aveam 5 ani, am petrecut sase luni la Molochio impre-
uni cu mama mea Angelina, care se intorsese in sat si-1 ingrijeascd pe ta-
tal ei grav bolnav.

Tmi aduc aminte ci intr-o zi, pe cind toti il strigau ca si vadi daci mai
e in viatd, am intrat in camera lui si am spus: ,Nu vedeti cd e mort?“ Murise
din cauza unei inflamatii nu foarte grave, deci vindecabile, dar care, din
picate, fusese indelung neglijati. Tineam mult la bunicul si eram coplesit
de tristete, dar hotdrasem ci trebuia si duc greul situatiei si sd nu plang,
pentru a le spune tuturor ci bunicul Alfonso murise.

Abia dupi 15 ani mi-am dat seama cét de profundi fusese urma la-
satd de acest eveniment, intr-atit inct si trezeascd in mine dorinta de
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a-i ajuta pe altii sd trdiasca cit mai mult cu putintd si cit mai sdnitos
cu putintd.

La vreo sutd de metri de casa bunicului tridia Salvatore Caruso, care
avea cam aceeasi varstd cu el si care mi vizuse crescind. Patruzeci de ani
mai tarziu, Salvatore si cu mine aveam sd apdrem impreuni intr-un numir
al prestigioasei reviste americane Cel/ Metabolism, care publica descoperi-
rile echipei mele*, potrivit cirora o alimentatie cu un continut scizut de
proteine, similard alimentatiei centenarilor din Molochio, este asociati cu
o diminuare a riscului aparitiei cancerului si cu o crestere a sperantei de
viatd. Pe copertd, Salvatore e surprins pe un fundal de mislini calabrezi
din specia offobratica. Chiar si presedintele Obama a aflat de Salvatore si
de alimentatia lui /ow protein, cici fotografia a fost preluatd de Washington
Post si de mass-media din lumea intreagi.

1.1. Fantana din Molochio

* M. Levine ez al., + V. D. Longo, ,Low protein intake is associated with a major re-
duction in IGF-1, cancer, and overall mortality in the 65 and younger but not older
population®, Cell Metabolism, martie 2014.
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Imbaitranire, longevitate programata
si ,juventologie®

DE CE iIMBATRANIM

Abordarea pe care o expun aici este foarte diferiti de cea pe care o
propun majoritatea cirtilor despre diete, pentru ci este mai cu seami axa-
ti pe imbitranire, si nu doar pe boli si tulburiri ori numai pe slibire. De
aceea este important sa intelegem de la inceput ce este imbitranirea si ce
strategii au cea mai mare probabilitate de a o incetini fird a provoca pro-
bleme ulterioare.

Cuvantul ,imbitranire” se referd la schimbirile care intervin odati cu
trecerea timpului atit in organismele vii, cit si in obiectele neinsufletite —
schimbiri care nu sunt neapirat negative. De fapt, daci fiintele omenesti
si cea mai mare parte a fiintelor vii manifestd disfunctii la o vérstd avansa-
td, existd si cazuri in care imbitranirea comportd amelioriri. Iatd un exem-
plu: castigatorii maratonului de la New York au de obicei 30 de ani, dar
multi dintre primii clasati sunt persoane de 40 de ani. De unde deductia
ci schimbdrile fizice si mentale care survin odati cu inaintarea in varsti
pot si facd o persoand de 35 de ani mai aptd de o asemenea competitie durid
decit un individ de 20 de ani.

Dar de ce imbitranim? Tot ce ne inconjoard, de la obiecte la organis-
me, imbitrinesc si se deterioreazi. Si de ce nu ar trebui sd imbitranim?
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Mecanismul selectiei naturale propus de Charles Darwin si Alfred
Wallace, cirora le datorim teoria evolutiei, poate fi descris schematic drept
o serie de procese care protejeazi un organism catd vreme este in stare si nas-
cd copii sanitosi: in cursul unei evolutii de milioane de ani, durata de viati a
organismului va tinde si creascd dacd sporeste capacitatea lui de a da nastere
unor urmasi sandtosi. Atat Wallace, cat si Darwin au emis ipoteza ci proce-
sele de imbitréinire si de moarte ar fi programate: de exemplu, un organism
dat ar muri prematur cu scopul de a evita suprapopularea. Dar cei doi oa-
meni de stiintd au renuntat apoi la aceastd ipotezi extrem de greu de dovedit.

O suti cincizeci de ani mai tirziu, laboratorul pe care il'conduc a adus
una dintre primele dovezi experimentale in favoarea acestei ipoteze a ,im-
batrinirii programate“. Am demonstrat ci microorganisme ,egoiste, ma-
nipulate genetic pentru a trdi mai mult, sfrsesc prin a se stinge mai repede
decit cele care triiesc mai putin, dar actioneaza in mod altruist si reusesc
astfel sd se inmulteascd de la o generatie la alta. Cu alte cuvinte, alteririle
genetice care i-au permis organismului sd triiascd mai mult au diminuat
sansele lui de a aduce pe lume progenituri sinatoase de-a lungul timpului.

Nu s-a dovedit in schimb ci fiintele umane sunt programate pentru
a muri. Atunci cind, in timpul unei conferinte la Palermo, am prezentat
pentru prima datd aceastd teorie si rezultatele obtinute despre imbatrani-
rea programatd, biologul britanic Tom Kirkwood, pirintele uneia dintre
cele mai acreditate teorii despre imbitrénire, teoria ,,corpului consumabil
(sau ,,de unici folosintd“), a obiectat ci pentru a sustine ipoteza imbdtranirii
programate e necesar si demonstram stiintific selectia grupului, una dintre
teoriile cele mai controversate si mai contestate ale biologiei evolutioniste:
grupuride organisme ar actiona in mod altruist cu scopul de a proteja gru-
pul sau spre beneficiul grupului.

Sute de teorii incearcd si explice procesul de imbitrinire, insd multe
sunt doar partial exacte si tind sa se suprapuni. De exemplu, celebra te-
orie a radicalilor liberi, potrivit cdreia oxigenul si alte molecule oxidante
pot provoca, practic, daune tuturor componentelor celulare si organismelor,
exact asa cum se intdmpld cind metalele ruginesc la contactul cu oxigenul
si apa. O alti teorie foarte sustinutd despre imbétrinire este cea deja citatd
a ,corpului consumabil“: resursele organismului sunt investite preferential
in reproducere, in detrimentul reparirii daunelor aleatorii pe care corpul
le poate suferi de-a lungul timpului (protectia fatd de radicalii liberi, de
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exemplu). Din acest punct de vedere, imbitranirea ar fi o consecinti pasi-
vi, calificatd drept neglijenta genetici si care intervine imediat ce resursele
trebuie mobilizate ca rispuns la presiunea selectiei. Purtitor de materi-
al genetic (ADN) continut in spermatozoizi si ovule, corpul nostru este
asadar disponibil (,exploatabil“) pini cind di nastere unui anumit numir
de urmasi. Pe scurt, oricit de putin magulitor ar putea pirea, noi nu am fi
nimic altceva decit purtitori ,disponibili“ de material genetic.

Teoriile acestea nu md multumeau pe deplin fiindcd se axau pe procesul
de imbitréanire, si nu pe capacitatea organismelor de a rimane tinere. Cu vreo
cincisprezece ani in urma am inceput si privesc lucrurile dintr-un punct de
vedere diferit, consemnat in teoria mea despre ,longevitatea programati“.* Pe
scurt, lansam ipoteza cd organismele care si-ar putea permite si investeasci
masiv in propria protectie contra imbitranirii nu o fac, nu pentru ci le-ar fi
imposibil si sporeascd atit protectia, cit si reproducerea, ci pentru ci nive-
lul de protectie este deja suficient pentru a atinge acest scop.

Am putea si ne intrebim, folosind o analogie: ,Este posibil si con-
struim un avion capabil si zboare mai multi ani fird ca asta si-i prejudi-
cieze performantele?*

Avem la dispozitie cel putin doud solutii:

1) Avionul va fi in stare si zboare un timp indelungat, dar, pentru a pre-
veni uzura, pentru fiecare kilometru parcurs vor fi necesare mai mult
carburant si mai multd intretinere.

2) Avionul va fiin stare si zboare un timp indelungat, cu conditia si fie
dotat cu o tehnologie mai avansati, care si-i reducd uzura; asa nu va
mali fi nevoie nici de mult carburant, nici de intretinere suplimentara.

S4 aplicim exemplul la specia umani:

1) S4 triim mai mult necesitd mai multd energie pentru a intretine
mai des diferitele noastre sisteme (repararea ADN-ului, regenerarea ce-
lulari etc.).

2) Si trdim mai mult necesitd o mai buni utilizare a energiei noas-
tre pentru a spori protectia noastrd impotriva imbdtranirii si a mentine
functiile noastre vitale in stare buni de functionare.

* V. D. Longo, J. Mitteldorf & V. P. Skulachev, ,Programmed and altruistic ageing®,
Nature Reviews Genetics, noiembrie 2005.
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