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Gesund 100 zu werden, ist moglich: SPIEGEL-Journalist Thomas
Schulz erklart, welche MaBnahmen und Hilfsmittel sinnvoll sind,
welche nicht - und was am meisten bringt

Die vielleicht groBte medizinische Erkenntnis des vergangenen Jahrzehnts
lautet: Das Altern ist formbar. Es kann beeinflusst, beschleunigt, gebremst
werden. Und wir kénnen selbst viel dafur tun. Was genau, das hat Thomas
Schulz in zahlreichen Interviews mit Nobelpreistragerinnen und
Krebsmedizinern, Hirnforscherinnen und Ernahrungsexperten, Biohackern
und KI-Vordenkerinnen zusammengetragen. Sein Buch fihrt in die
angesehensten Longevity-Forschungslabore der Welt ebenso wie in die
Unternehmenszentralen des Silicon Valley und beantwortet die groBen
Fragen: Welche Faktoren haben den starksten Einfluss auf die gesunde
Lebensspanne? Welche Erndhrung, welche Sportarten sind am besten
geeignet? Kann die Einnahme von Zusatzstoffen oder Medikamenten
tatsachlich das Leben verlangern? Und, nicht zuletzt: Kénnen wir uns die
kommende Gesellschaft der Hundertjahrigen Gberhaupt leisten?
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EINLEITUNG

Warum auf einmal 100
die neuen 80 sind

Fiir heute Fiinfjahrige wird es normal sein, 100 Jahre alt zu werden.
Klingt gleich zu Anfang ein bisschen gewagt? Ist es aber nicht. So
erwarten es Demografen schon linger. »Ein sehr langes Leben ist
nicht das ferne Privileg kiinftiger Generationen — ein sehr langes
Leben ist das wahrscheinliche Schicksal der meisten Menschen,
die heute in den entwickelten Lindern leben, hat James Vaupel,
Direktor des Max-Planck-Instituts fiir demografische Forschung,
schon 2002 vorhergesagt. »100 Jahre zu leben, wird zum Standard
fiir alle, die heute geboren werdenc, stellten Wissenschaftler der
Stanford University 2021 niichtern fest.

Viele, die zum Altern forschen, sehen es inzwischen sogar so:
Auch heute Fiinfzigjahrige haben noch gute Chancen, 100 zu wer-
den. Und spitere Generationen halten eher auf die 120 zu.

Nach fast zwei Jahren Recherche und vielen Dutzend Inter-
views mit Spitzenforscherinnen und Nobelpreistrigern, mit
Krebsmedizinerinnen, Alzheimer-Spezialisten, KI-Vordenkern,

Ernihrungsexpertinnen und CEOs von Techkonzernen bin ich
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Projekt Lebensverlangerung

davon ebenso iiberzeugt. Auch, wenn es sich gerade nicht so
anfihlt.

Ich bin neulich selbst 50 geworden, und ich merke es. Die Haare
werden weniger und die Brille stirker. Morgens tut der Riicken
weh, die Nieren waschen das zur schnellen Abhilfe eingeworfene
Ibuprofen nicht mehr so schnell aus, und die Berge bin in ich frii-
her auch schon mal schneller hochgekraxelt. Da war eben mein
Atemzugvolumen grofer, und meine Muskeln konnten besser
Sauerstoff aufnehmen. Auch das abendliche Bier wird von der Le-
ber nicht mehr so schnell abgebaut. Und das Blut flief$t langsamer
durch mein Gehirn. Uber Spermiendichte wollen wir gar nicht
reden. Das Verhiltnis von Muskeln und Fett verschiebt sich sehr
penetrant auf die falsche Seite.

Die Liste ist so flirchterlich lang, dass mir die verbleibenden (an-
gegrauten) Haare zu Berge stehen. Und dabei habe ich noch nicht
mal das dramatisch steigende Krebsrisiko erwihnt. Hermann Hesse
beschrieb es wunderbar punktgenau:

Von der Wiege bis zur Babre
sind es fiinfzig Jabre,

dann beginnt der Tod.

Man vertrottelt, man versauert,
man verwahrlost, man verbauert

und zum Teufel gehen die Haare.

Aber was soll man machen. Menschen sind nun mal nicht fiir die
Ewigkeit gebaut. Irgendwann fingt es an zu knirschen und zu dch-
zen. Altern mit all seinen Begleitkrankheiten ist unumginglich.
Und die letzten Jahrzehnte sind deswegen eher nicht so toll. Wer
Gliick hat, darf nach der Rente noch ein paar Jahre im Garten-
stuhl vor sich hin jammern.

So war es immer. So wird es also auch fiir immer bleiben.
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Einleitung

Falsch.

Die vielleicht grofite medizinische Erkenntnis des vergangenen
Jahrzehnts lautet: Altern ist formbar. Es kann beeinflusst, beschleu-
nigt, gebremst werden. Vielleicht auch gestoppt, fiir eine Weile
zumindest. Jedenfalls muss fiir die meisten nicht mit spitestens
Mitte 80 Schluss sein. Und das Leben mit 90 muss sich auch nicht
miserabel anfiihlen.

Wir lernen gerade sehr schnell, was zu tun ist, damit es besser
liuft. Wie gesunde 100 erreichbar sind.

Unser Blick auf Altern und Lebenserwartung war bislang durch
zweierlei getriibt: Erstens hatten wir bis noch vor wenigen Jah-
ren viele biologische Zusammenhinge nicht verstanden. Etwas
zu beeinflussen, was man nicht versteht, scheint unmdglich.
Und zweitens war es in der Menschheitsgeschichte eben immer
so, dass die spiten Lebensjahre durch Siechtum und Krankheit
geprigt waren. Warum sollte sich etwas indern, was seit tausen-
den Generationen gleich war? Genauso konnte sich auch nie-
mand vorstellen, dass es irgendwann normal wire, nach Lust
und Laune um den Planeten zu fliegen. Oder das Atom zu
spalten, um daraus Energie zu gewinnen. Die eigentliche Frage
also lautet: Warum sollten Wissensexplosion und technischer
Fortschritt iiberall in der Natur zu radikalen Evolutionsspriin-
gen fithren — nur ausgerechnet bei unserem eigenen Korper
nicht?

Tatsichlich beherrschen wir zunehmend unsere eigene Bio-
logie, das zeigt sich in vielen Bereichen. Noch in den 1990ern galt
Krebs als unheilbar. Gentherapien waren noch vor einem Jahr-
zehnt Science-Fiction. Und kiinstliche Intelligenz, die Tumore
besser erkennt als Arzte, hielten Informatiker fiir Quatsch. All das
ist lingst Normalitdt.

Wias es bedeutet, alt zu sein, hat sich schon in den vergangenen
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170 Jahren dramatisch verschoben. Noch Mitte des 19. Jahr-
hunderts lag die Lebenserwartung in Europa bei kaum mehr als
40 Jahren. Hygiene, Medizin und soziale Errungenschaften ver-
inderten viel. Bei Geburt im Jahr 1950 lag die durchschnittliche
Lebenserwartung in Deutschland immerhin bei knapp 67 Jahren.
Sprich: Arbeiten bis zur Rente, und dann bleiben noch zwei, drei
Jahrchen im Sessel.

So ist es zum Gliick fiir viele nicht gekommen, zwischendrin
machte sich erneut der Fortschritt bemerkbar: Der Bypass wurde
erfunden und die Chemotherapie, Herzinfarkte und Krebs wa-
ren nicht mehr so tddlich. Biirojobs 16sten Knochenjobs ab. Viele
wurden wohlhabender.

Wer heute Sterbeanzeigen in der Lokalzeitung durchschaut (ja,
so was gibt es noch), kann sehen, wo es zuletzt hinging: Viele ster-
ben im Alter von 85, 86, 87. Und das sind die Generationen, die
erst in ihrem letzten Lebensdrittel von vielen medizinischen Ent-
wicklungen profitieren konnten. Fiir die Krieg, Asbestverseuchung
und Kettenrauchen normal waren. Allerdings sind heute fiir etli-
che Menschen die spiten Lebensdekaden nur bedingt erquicklich,
sie werden beeintrichtigt von vielerlei Erkrankungen.

Aber es gibt auch in diesen Generationen Menschen, die nicht
nur sehr alt werden, sondern dabei weitgehend gesund und vital
bleiben. Sogar im Alter von iiber 100 Jahren. Die sogenannten
SuperAger zeichnet aus, dass sie keine der tiblichen Alterserkran-
kungen schwer erwischt, weder Krebs noch Demenz noch Herz-
probleme. Sie fallen oft einfach vom einen auf den anderen Tag
um. Ich bin einigen dieser faszinierenden Menschen begegnet, die
mit 104 noch Fahrrad fahren oder mit 99 Violine spielen, als
hitten sie noch nie von steifen Fingern gehort. Alles genetische
Gliickspilze? Nur sehr bedingt. Tatsichlich macht das Erbgut
Schitzungen zufolge lediglich etwa 10 bis 25 Prozent der Lebens-
erwartung aus.
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Wenn wir iiber lingeres Leben reden, kann es aus doppeltem
Grund nur um eine lingere Gesundheitsspanne gehen, das heifst
das Ausbleiben von schweren Krankheiten bis ins hohe Alter. Zum
einen will kaum jemand ein Jahrzehnt linger leben, wenn das ein
Jahrzehnt voller Krankheit und Schmerzen bedeutet. Linger le-
ben muss heiflen: linger vital sein — mit 80 noch Tennis spielen,
mit 90 noch wandern, mit 100 noch ein Glischen Rotwein mit
Freunden und Familie und ins Konzert gehen. Die Urenkel auf-
wachsen sehen. So wie die SuperAger. Und zugleich ist das sig-
nifikant lingere Leben im Wesentlichen nur méoglich, wenn der
korperliche Zerfall ausbleibt, der zu Krankheiten fiihrt.

Deswegen ist dies kein Buch iiber den (Alb-)Traum von der
Unsterblichkeit. Und es geht auch weniger um die Frage, wie weit
wir die Grenze der menschlichen Lebenserwartung nach hinten
verschieben kdnnen, ob es noch iiber die 120 hinausgehen kann
(es scheint so). Sondern es geht um vitale Lebensjahrzehnte im
hohen Alter, um fitte 100.

Biologisch betrachtet ist Altern ein fortschreitender Verlust der
physiologischen Unversehrtheit, mit versagenden Kérperfunktio-
nen in allen Organsystemen. Zellen, Gewebe und Erbsubstanz
hiufen mit zunehmendem Alter Schdden an, die sich gegenseitig
verstirken und die der Kérper irgendwann nicht mehr selbst repa-
rieren kann. Das ist erst mal nicht so gut.

Allerdings kénnen wir beeinflussen, wie viele Schiden sich an-
hiufen und wie frith. Wir kénnen etwas gegen den Zerfall tun.
Vieles davon ist gar nicht so schwer. Und die Logik dahinter ist
auch nicht kompliziert. So wie sich ein Auto 200 000 Kilometer
gut fahren ldsst, wenn man regelmifig das Ol wechselt und die
wichtigsten mechanischen Teile pflegt. Natiirlich ist der Wagen
am Ende nicht mehr so frisch, aber er liuft noch ziemlich rund.
Oder der Motor raucht schon nach 100 000 Kilometern ab, weil
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der Wagen durch jedes Schlagloch geschunden wurde und War-
tung und Inspektion ja nur vermeintliche Geldmacherei sind, die
man auch lassen kann. Nur wissen wir genau, welche Schrauben
und Ridchen man am Auto drehen muss, um sie lange am Laufen
zu halten. Die Hebel, um unsere Korper in Schwung zu halten,
kannten wir kaum. Mehr noch: Viele meinten, es gebe gar keine.
Die biologische Maschine gehe eben einfach irgendwann kaputt,
Pech gehabt.

Aber diese Zeit der Unkenntnis ist vorbei.

Schon vor einem Jahrzehnt kiindigte sich eine Wissensrevolu-
tion an. Sie fillt nicht zufillig zusammen mit dem Moment, als
kiinstliche Intelligenz die Welt zu verindern begann. Als Maschi-
nen lernten, sich durch riesige Datenmengen zu wiihlen und zu-
vor unldsbare Aufgaben in Windeseile zu berechnen. Ich habe
das damals aus der Nihe beobachtet, als USA-Korrespondent
des SPIEGEL in San Francisco. Eigentlich sollte ich aus dem
ganzen Land berichten, aber ich verbrachte fiinf Jahre fast aus-
schlieflich im Silicon Valley. Zu sehr fiihlte es sich nach einem ge-
schichtstrichtigen Moment an, der den Lauf der Welt verindern
wiirde.

Die datengetriebene Wissensrevolution schligt inzwischen auf
fast alle Bereiche des Lebens durch, aber fast nirgends ist ihre Be-
deutung grofer als in der Medizin. Sie macht es moglich, dass
Krebs mit im Labor erschaffenen Super-Immunzellen behandelt
wird, Alzheimer sich per Bluttest entdecken und das gesamte
Erbgut eines Menschen in Minutenschnelle analysieren lasst.
Dass kiinstliche Organe demnichst im 3D-Drucker gebaut werden.
Von kiinstlicher Intelligenz getriebene Biotechnologie verindert
dramatisch, wie Krankheiten diagnostiziert und therapiert wer-
den. Jennifer Doudna, Nobelpreistrigerin und Entdeckerin der
Genschere CRISPR, sagte es mir neulich so: »Ich bin seit Jahr-
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zehnten Wissenschaftlerin, aber auch mir kommt es so vor, als er-
lebten wir gerade einen ganz besonderen Moment: Diese aufSer-
gewohnliche Uberschneidung von Entdeckungen und Technolo-
gie beschleunigt das Tempo der Wissenschaft viel, viel stirker, als
ich es je zuvor erlebt habe.«

Die revolutionire Zukunftsmedizin zahlt zwangsliufig auf
unsere Lebenserwartung ein: Allein die kardiovaskulire Revolu-
tion der 1960er Jahre, die viele Herzprobleme behandelbar machte,
fithrte zu einem sichtbaren Sprung in der Lebenserwartung. Nun
laufen zahlreiche solcher grofien Entwicklungen parallel. Wir be-
ginnen unsere Biologie grundlegend zu verstehen.

Daraus ist 2018 mein Buch Zukunfismedizin entstanden. Ein
optimistisches Buch aus amerikanischer Perspektive sollte es sein,
tiber die Moglichkeiten, die der Fortschritt erdffnet, und wie viel
schneller sich dadurch die Welt dreht. Ich wollte es dem iiberkriti-
schen Pessimismus Europas gegeniiberstellen, wo so oft zuerst be-
dacht wird, warum etwas vielleicht nicht funktionieren kénnte, wo
im Zweifel lieber der Haushalt ausgeglichen wird, als in Bildung,

Forschung und Innovation zu investieren.

Inzwischen ist mehr wahr geworden, als selbst meine optimisti-
sche Vision aus dem Jahr 2018 hoffen lief3. Eben noch experimen-
telle Krebsmedikamente wurden zu Standardbehandlungen, erste
Gentherapien sind zugelassen, und kiinstliche Intelligenz hat sich
noch viel schneller und weiter entwickelt als geahnt.

Am prignantesten diirfte der Fall eines damals noch unbekann-
ten Start-ups sein, das ich gleich im ersten Kapitel ausfiihrlich be-
schrieben hatte, fasziniert von einer neuen Technologie: Sie sollte,
so hatten es mir die Chefs des amerikanischen Biotech-Unterneh-
mens 2016 erzihlt, den menschlichen Kérper zu seiner eigenen
Medikamentenfabrik machen. Indem die Zellen direkt Anweisun-
gen einprogrammiert bekommen, was sie herstellen sollen. Allen-

falls Science-Fiction, hief} es dazu damals selbst in Fachkreisen,
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noch Jahrzehnte entfernt, falls iiberhaupt je was daraus werde.
Nur wenig spiter rettete diese vermeintliche Science-Fiction-Idee
die Welt. Der Name des damals unbekannten Start-ups: Moderna.
Die Technologie: mRNA-Impfstoffe.

Wenn wir nun erneut nach vorne blicken, ist es deswegen wich-
tig, auch das vergangene Jahrzehnt im Auge zu behalten. Es zeigt
deutlich, wie viel schneller der Fortschritt voranrast als in den ver-
gangenen Jahrhunderten. Der Wahlspruch internationaler Pessi-
misten, »Das hat aber noch nie funktioniert, gilt nicht mehr.

Ausgeriistet mit KI-Algorithmen und Supercomputern, gelang es
Forschern im vergangenen Jahrzehnt erstmals, wesentliche Grund-
lagen des kompliziertesten aller biologischen Prozesse zu entschliis-
seln, namlich das Altern. Zuvor gab es nur Vermutungen, Hin-
weise, einzelne Erkenntnisse. Nun beginnen wir in erstaunlichem
Tempo zu verstehen, welche konkreten zelluliren und molekula-
ren Prozesse beteiligt sind — und wie sie zusammenhingen. Lingst
sind nicht alle Antworten gefunden, aber immerhin eine ganze
Liste von klar definierten Kennzeichen des Alterns, von instabilem
Erbgut bis zur Fehlfunktion von Zellkraftwerken. So ldsst sich in-
zwischen sogar per Bluttest bestimmen, wie schnell oder langsam
der einzelne Mensch altert.

Je besser die zentralen biologischen Prozesse durchschaut wer-
den, desto klarer zeichnet sich ab, wie sie am Laufen gehalten wer-
den koénnen. Wenn man erst einmal weif§, wo das Problem liegt,
kann man auch Losungen entwickeln. Eben noch schien das Al-
tern unauthaltbar, nun werden stindig neue mégliche Gegen-
mafinahmen entwickelt und erprobt, von Stammzellentherapie
bis zu Genchirurgie. Manche Forscher wollen das Altern radikal
verlangsamen und setzen dazu auf revolutionire Ansitze, etwa
alte Zellen einfach zu jungen Zellen umzuprogrammieren. An-
dere wiren froh, den kérperlichen Zerfall zumindest etwas aus-
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zubremsen, und hoffen, bereits zugelassene Medikamente auf ihr
Anti-Aging-Potenzial zu testen.

Manche solcher Verjiingungsmafinahmen werden bereits in kli-
nischen Versuchen getestet. Andere probieren experimentierfreu-
dige Biohacker selbst an sich aus.

Die Grenzen zwischen Spitzenforschung und Biohacking ver-
schwimmen dabei mitunter. Longevity — der englische Begriff fiir
Langlebigkeit setzt sich auch hierzulande zunehmend durch — ist
ein wissenschaftliches Boomthema wie kaum ein anderes, auch
weil sich viele Felder vermischen: Biologie, Gerontologie, Neuro-
logie, Onkologie, Ernihrungswissenschaften, Sportmedizin. Um
nur ein paar zu nennen.

So viele Informationen werden in die Welt geschwemmt, dass
es fiir die Offentlichkeit nicht immer leicht ist, auf den ersten
Blick auseinanderzuhalten, was wissenschaftlich erwiesen und was
Esoterik ist. Und was Geschiftemacherei. Mittlerweile werden
immer mehr Pillen und Piilverchen als Longevity-Mittel angebo-
ten, manche auch von bekannten Wissenschaftlern mit eigenen
Firmen und Langlebigkeitsprogrammen, die sie mit Podcasts und
Biichern vermarkten. Wesentliches Ziel dieses Buches ist es deshalb,
einen neutralen Uberblick zum Stand der Longevity-Forschung zu
geben. Es fithrt in die angesehensten Forschungslabore der Welt
von Heidelberg bis Harvard, in die Unternehmenszentralen des
Silicon Valley, zu Nobelpreistrigerinnen und SuperAgern, zu Bio-
hackern und Biochemikerinnen, die sich an ersten Verjiingungs-
priparaten versuchen.

In den kommenden Jahren und Jahrzehnten, so viel scheint si-
cher, wird eine Anti-Aging-Medizin entstehen, getrieben von neuen
Biotechnologien und befeuert von etlichen Milliarden an Inves-
torengeldern, die ohne Unterlass in ihre Entwicklung gepumpt
werden.

Das ist der eine Ansatz: Hightech gegen das Altern.
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Es gibt aber auch einen noch naheliegenderen und scheinbar
simpleren Ansatz: den eigenen Lebenswandel. Wie wir essen und
uns bewegen, wie wir schlafen, unseren Stress kontrollieren, die
mentale Gesundheit pflegen und uns mit Freunden und Familie
umgeben. Vieles davon mag wenig iiberraschend wirken, wissen wir
doch schon lange, dass Chips und Schweinebraten und Bier eher
nicht so hilfreich sind wie Brokkoli und Vollkornbrot. Dass Uber-
gewicht und Bewegungsmangel nicht gerade das Leben verlingern.

Doch es gibt neue Erkenntnisse, was einen effektiven Longe-
vity-Lebenswandel ausmacht. Auf der Suche nach den zelluliren
und molekularen Mechanismen, die das Altern beeinflussen, ka-
men die Forscher auf zentrale Informationswege, die dem Kor-
per anzeigen, wie er mit Energie versorgt wird. Sie fanden her-
aus, welche biochemischen Prozesse dabei eine Rolle spielen und
wie sich teils seit Jahrhunderten bekannte Mafnahmen wie das
Fasten auf molekularer Ebene auswirken. Warum Sport die Zell-
kraftwerke in Gang bringt und die DNA-Reparatur beeinflusst.
Wie enge Freundschaften die Gehirngesundheit fordern, weil die
Synapsen erhalten bleiben.

Das sind extrem gute Nachrichten: In erster Linie liegt ein lan-
ges, gesundes Altern also in unserer eigenen Hand, Wege dort-
hin gibt es genug, man muss sie nur kennen und zusammenbrin-
gen und ihre Wirkung verstehen. Lebensgewohnheiten lassen sich
leichter verindern, wenn man genau weify, warum. Sicher ist: Es
geht dabei nicht um ein paar Monate mehrt, sondern um Jahr-
zehnte.

Das Projekt Lebensverlingerung ist also beides: eine Aufgabe
fiir Wissenschaftlerinnen, Mediziner, Biologinnen und Informa-
tiker, aber auch ein Projeke fiir jeden Einzelnen. Auch fiir mich.

Wenn man erst einmal beginnt, sich mit der Biologie des Al-
terns zu befassen, ist es fast unmoglich, die Welt noch mit den
gleichen Augen zu sehen. Das geht vielen Medizinern so, das ging
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auch mir so. Ich bin weder Gesundheitsfanatiker noch Biohacker.
Dazu trinke ich viel zu gerne ein Helles im Biergarten und maéchte
das Grillwiirstchen an einem lauen Sommerabend nicht missen.
Joggen finde ich furchtbar langweilig und Fitnessstudios anstren-
gend. Aber natiirlich wiirde ich gerne auch noch meinen Enkel-
kindern das Skifahren beibringen und die Rentenjahre nicht auf
dem Sofa verbringen, sondern durch den brasilianischen Regen-
wald wandernd.

Das Projekt Lebensverlingerung ist also auch eine person-
liche Reise, die gar nicht so geplant war. Begonnen hat sie schon
vor rund einem Jahrzehnt, als meine Hausirztin in San Fran-
cisco Pridiabetes diagnostizierte. Und zehn Kilo Ubergewicht.
Und schlechte Blutwerte. Das Ergebnis von vielen Jahren Dauer-
stress, Uberarbeitung und drei Geschiftsessen jede Woche. Da-
mals schon sagten mir befreundete Alzheimer- und Krebsforscher
gleichermaflen: Tu was dagegen, sonst bekommst du richtige Pro-
bleme. Aber mit 40 hérte ich nur halb hin.

Wihrend der Entstehung des Buches habe ich nun aber die Ge-
legenheit ergriffen, viele Forschungserkenntnisse selbst anzuwen-
den. Anders zu essen, mehr und anders zu trainieren und ja, auch
das eine oder andere Supplement auszuprobieren. So viel vorweg:
Die Zwischenergebnisse sind ermutigend. 50 beginnt sich lang-
sam wieder mehr wie 40 anzufiihlen.

Ich hoffe mit diesem Buch Menschen zu erreichen, die wie ich
selbst am Ende genauer hinschauen, was fiir ein vitales hohes Al-
ter jetzt schon zu tun ist. Dazu muss nicht jahrzehntelang spafi-
befreit und asketisch gelebt werden. Aber es gilt sich vorzuberei-
ten, sowohl auf das eigene vielleicht deutlich lingere Leben als
auch auf eine Gesellschaft der Hundertjihrigen. Fiir die wir lingst
nicht bereit sind.

Mit dem neuen Verstindnis von Altern und Langlebigkeit fan-
gen die grof8en Fragen erst an. Was tun mit den gewonnenen guten
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Jahren? Bislang waren die meisten Menschen auf zehn, 15 Jahre
Rente eingestellt, in denen sie fit genug sind, um zu reisen und
sich um die Enkel zu kiimmern. Schon jetzt ist gesellschaftlich
spiirbar, dass es fiir immer mehr Menschen 20 aktive Jahre wer-
den. 30 Jahre wiren bereits ein Gamechanger: Fast ein Drittel des
Lebens stiinde nach Ende der Arbeitszeit noch bevor.

So werden ganz andere Lebensentwiirfe denkbar, mit zwei, drei
Karrieren. Auch zweiten, dritten Familien? Was tun wir dafiir, dass
die gewonnene Zeit eine gute wird? Viele Menschen sind gerade
im Alter einsam. Hinzu kommen Generationenkonflikte und Res-
sourcenfragen.

Und wie soll das lange Leben bezahlt werden? Das Renten-
system funktioniert jetzt schon nicht mehr. Arbeiten wir dann ein-
fach sukzessive immer linger, bis 75, bis 80? Finanzielle Vorsorge,
individuelle wie gesellschaftliche, muss neu gedacht werden.

Die Fiinfjihrigen von heute werden jedenfalls anders altern als
alle Generationen zuvor. Langsamer, krankheitsfreier, begleitet
von einer personalisierten Hightech-Medizin. Es wird dringend

Zeit, uns vorzubereiten.
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IST ALTERN
EINE KRANKHEIT?

Wie eines der grofiten .
Geheimnisse der Biologie i
entschlisselt wird

Der Campus der Harvard University ist ein malerischer Ort: rote
Backsteinbauten mit weifSen Tiirmen, neoklassizistische Siulen-
ginge, lange Reihen von Ulmen und Ahornbdumen, die sich im
Indian Summer von New England leuchtend rot verfarben. Har-
vard, gegriindet 1636, ist eine der grofien amerikanischen Elite-
universititen, aber mehr noch eines der fithrenden Wissenschafts-
zentren der Welt. Fast an jeder Ecke trifft man beriihmte Forscher
aus verschiedensten Disziplinen, allein 50 Nobelpreistriger lehren
hier aktuell. In unmittelbarer Nihe liegen gleich mehrere weitere
Universititen von Weltrang, etwa das Massachusetts Institute of
Technology (MIT). Viele Forschungsunternehmen haben sich in
Laufweite angesiedelt. Es ist ein faszinierender und sehr spezieller
Mikrokosmos aus Spitzenforschung und Ambitionen, manchmal
auch Arroganz. Fiir eine Weile konnte ich das aus der Nihe be-
obachten, auch selbst hier forschen, als Visiting Scholar. Mein
Gast-Institut, das Center for European Studies, liegt gleich im
Zentrum nahe dem parkihnlichen Harvard Yard, aber besonders
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gerne tberquerte ich den Charles River, hiniiber nach Boston.
Neben drei riesigen Krankenhiusern findet sich dort der Campus
der Harvard Medical School, dominiert von einem tempelihn-
lichen neoklassizistischen Siulenbau aus weiflem Marmor. Inzwi-
schen gibt es ein paar Meter weiter in der Avenue Louis Pasteur
einen neuen Glasbau fiir einen besonders schnell wachsenden For-
schungsbereich: Im neunten Stock residiert hier das Paul Glenn
Center for Biology of Aging Research, Fachbereich Genetik. Wie
der Name schon ahnen lisst, forschen hier Wissenschaftler an den
biologischen Grundlagen des Alterns. Darunter viele Medizine-
rinnen und Biologen von Weltrang. Keiner von ihnen aber hat das
vergleichsweise junge Feld der Langlebigkeitsforschung wohl so
geprigt und verindert wie der Genetik-Professor David Sinclair.
Time wihlte ihn unter die 100 einflussreichsten Menschen der
Welt. Sein 2019 veroffentichtes Buch Lifespan: Why We Age — and
Why We Dont Have to gilt als Standardwerk der Langlebigkeits-
und Alternsforschung. Auch wenn lingst nicht alle Wissenschaft-
ler mit Sinclairs Schlussfolgerungen tibereinstimmen.

Altern gilt gemeinhin als ein physiologischer Vorgang und
nicht als Krankheit. Sinclair siecht das ganz anders: »Altern fithrt
zu einem korperlichen Verfall. Es schrinkt die Lebensqualitit
ein. Und es hat eine spezifische Pathologie.« Damit, sagt Sinclair,
erfiille es »jedes Kriterium dessen, was wir als Krankheit bezeich-
nen.« Der Genetiker ist {iberzeugt, dass es unsinnig sei, jede Krank-
heit einzeln zu bekdmpfen, um eine lingere gesunde Lebensspanne
zu erreichen. Fiir jede Krankheit einzeln nach den Ursachen zu
suchen. Klar ist: Im Alter treten verstirkt chronische Erkrankun-
gen auf, hiufig auch gemeinsam. Das nennt sich Multimorbiditit
und erhoht die Sterblichkeitsrate enorm. Und umgekehrt: Wenige
Finfundzwanzigjihrige leiden an Alzheimer, Herz-Kreislauf-
Erkrankungen oder Krebs. Alle fithrenden Todesursachen sind am

Ende Alterserscheinungen. »Nur eine dieser Krankheiten aufzu-
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halten, wiirde keinen grofSen Unterschied machen, sagt Sinclair.
»Die Definition von Krankheit unterscheidet sich nicht von der
des Alterns: ein Riickgang der Gewebefunktion, der zu nicht opti-
maler Funktion und Behinderung fiihrt.« Altern miisse als Krank-
heit anerkannt werden, »um die Aufmerksamkeit auf die Tatsache
zu lenken, dass das Altern die Hauptursache der meisten schwe-
ren Krankheiten ist.« Und mehr noch: »Dass die einzige Moglich-
keit, die Lebensspanne spiirbar zu verlingern, darin besteht, die
Hauptursache zu bekimpfen. Wenn Altern eine Krankheit ist,
dann kénnen Wissenschaftler Medikamente entwickeln, um sie
zu behandeln, und Arzte kénnen ihren Patienten Medikamente
verschreiben.« Er sei iiberzeugt: »Altern ist behandelbar.«

Sinclair ist sich dabei durchaus bewusst, dass dies eine radi-
kale Abkehr vom bisherigen Blick auf die menschliche Biologie
bedeutet — und von der Art, wie Medizin praktiziert wird. Prak-
tiken, die sich nicht zuletzt so entwickelt hitten, »weil wir nicht
wussten, wie Altern vonstattengeht«. Dennoch trigt Sinclair seine
Argumente so ruhig und gelassen und mit geschmeidigem Ton
vor, als verkiinde er Binsenwahrheiten. Vielleicht liegt es an sei-
ner jungenhaften Ausstrahlung. Wie Mitte 50 wirke er jedenfalls
ganz sicher nicht. Sondern Jahrzehnte jiinger, erstaunlich falten-
frei, dynamisch und durchtrainiert. Wahrscheinlich ist jugend-
liches Image ein Muss fiir einen fiihrenden Langlebigkeitsforscher,
der seit Jahrzehnten nach immer neuen Mitteln und Methoden
sucht und sie explizit auch an sich selbst testet.

Wire es nicht trotzdem sinnvoll, sich mit dem medizinischen
Fortschritt zunichst auf die Kontrolle der groffen Volkskrank-
heiten wie Krebs oder Diabetes zu konzentrieren, statt sich in
einen Kampf gegen das Altern zu stiirzen? » Wir konnen doch bei-
des macheng, sagt Sinclair. Er gibt oft so knappe Antworten. Zum
einen kommt er gerne direkt auf den Punkt, zum anderen man-

gelt es ihm sichtbar an Zeit. Interviews mit ihn zu fithren ist dieser
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Tage nicht ganz leicht: Als Harvard-Professor mit eigenem For-
schungslabor hitte er ohnehin schon genug zu tun, aber seitdem
sich Longevity zu einem immer grofferen Thema unter Fachleu-
ten wie in der Offentlichkeit entwickelt, wird ihm die Tiir ein-
gerannt mit tiglichen Anfragen fiir Vortrige und neue wissen-
schaftliche Kollaborationen. Zudem hat Sinclair mittlerweile iiber
ein halbes Dutzend Unternehmen gegriindet, die an Langlebig-
keit forschen. Oder Zusatzstoffe verkaufen, die laut Sinclairs Er-
kenntnissen Anti-Aging-Effekte haben sollen. Und das sind inzwi-
schen einige. Sinclair, geboren und aufgewachsen in Australien,
forscht seit rund 30 Jahren auf dem Gebiet des Alterns. Am MIT
arbeitete er als zunichst am Werner-Syndrom, benannt nach dem
deutschen Arzt Otto Werner: Betroffene des genetischen Defekts
fithlen sich mit 30 schon wie 80. Ihr Kérper altert viel schneller.
Mit seinem Labor in Harvard konzentriert sich Sinclair nun auf
die von ihm und seinen Mitarbeitern entwickelte »Information
Theory of Aging«, wie er es nennt: »Die Vorstellung, dass wir alt
werden, weil die Zellen im Laufe der Zeit Informationen verlieren.
Und dass es eine Sicherungskopie der jugendlichen Informationen
gibt, mit der das System zuriickgesetzt werden kann.« Uber diese
Informationstheorie des Alterns wird spiter im Kapitel 4 noch de-
taillierter zu sprechen sein. So viel aber schon an dieser Stelle: Sie
beruht auf vielen in den vergangenen Jahren neu entdeckten bio-
logischen Mechanismen, insbesondere den sogenannten »Lang-
lebigkeitsgenen«. Was ein wenig irrefiihrend ist, denn es klingt
s0, als bestimme im Wesentlichen das Erbgut, wie lange wir le-
ben. Tatsichlich trigt die individuelle genetische Veranlagung zu-
nichst nur geschitzte 10 bis 25 Prozent zur Lebenserwartung bei.
Dazu gehért etwa, ob wir erblich bedingt anfilliger sind fiir Herz-
leiden, schwache Nieren haben oder ein starkes Immunsystem.
Aber dariiber hinaus gibt es einzelne konkrete Gene, die in vielen

Organismen grundsitzlichen Einfluss darauf haben, wie lange sie
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leben. Und wie gesund sie sind. Diese Gene finden sich in vielen
Sdugetieren, auch im Menschen. Sinclair beschreibt sie als eine
Art »Uberwachungsnetzwerk« des Kérpers, das zum Beispiel ge-
nau registriert, wie wir essen, uns bewegen und wie viel Schlaf
wir bekommen. Und das entsprechend Zellen und Organen mit-
teilt, wie darauf zu reagieren ist. Sinclair nennt sie deswegen auch
»Vitalititsgene«. Sie bilden also kein starres System, keine unver-
inderbare erbliche Veranlagung, sondern sind bewegliche Schalt-
stellen der Lebenserwartung, beeinflussbar durch unser Verhalten
und Medikamente. Sinclair entdeckte schon 2003 die besondere
Rolle von Molekiilen, mit denen sich eine der wichtigsten die-
ser Schaltstellen bedienen und die Lebenserwartung beeinflussen
ldsst: die sogenannten Sirtuine. Das sind spezielle Enzyme, die
eine erstaunlich grof3e Rolle in vielen zelluldren Prozessen des Kor-
pers spielen und sogar Gene ein- und ausschalten. Was weitgehend
unbekannt war, bis Sinclair begann, ausgiebig an den Sirtuinen
zu forschen. Befeuert durch eine zentrale von den Harvard-For-
schern gemachte Entdeckung: Sirtuine lassen sich stimulieren. In
einer Studie lebten Hefezellen bis zu 80 Prozent linger, wenn das
Sirtuin SIRT1 mit sogenannten Polyphenolen aktiviert wurde, also
mit Pflanzenstoffen, die bereits fiir ihre entziindungshemmenden
und antioxidativen Fihigkeiten bekannt waren. »Wir glauben,
dass Sirtuine den Zellen Zeit verschaffen, um Schiden zu repa-
rieren«, kommentierte Sinclair damals als Mitautor der Studie.
»Im Bereich des Alterns wichst die Erkenntnis, dass die Blockie-
rung des Zelltods — solange sie nicht zu Krebs fithrt — die Lebens-
spanne verlingert.« Aufsehen erregte die Studie auch deswegen,
weil insbesondere ein Polyphenol lebensverlingernd auf die Zellen
zu wirken schien: Resveratrol. Es findet sich in Weintrauben und
ist entsprechend auch in Wein vorhanden. Was dazu fiihrte, dass
der angeblich gesundheitsforderliche Ruf von Rotwein noch ein-
mal einen kriftigen Schub bekam. Allerdings miisste man schon
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kistenweise Rotwein in sich hineinschiitten, um auf lebensverlin-
gernde Mengen Resveratrol zu kommen.

In den folgenden Jahrzehnten entdeckte Sinclair noch eine
Reihe weiterer Stoffe, die direkten Einfluss auf die Biologie des
Alterns haben. Eine ganze Reihe solcher Stoffe sind inzwischen
im Fokus intensiver Forschungen vieler Labore und Unterneh-
men, darunter Molekiile wie NAD+ oder Rapamycin. Sie werden
in Kapitel 8 ausfithrlich diskutiert. Der eigentliche Punkt sei am
Ende dieser, betont Sinclair: Die Vitalitdtsgene konnen auf ganz
verschiedene Weise aktiviert werden. Durch Arzneistoffe. Aber
auch durch Essverhalten und Sport.

Sinclair will dem Altern vor allem das Fatalistische nehmen:
Dass die zweite Lebenshilfte zwingend so verlaufen muss, wie es
bislang tausende Generationen von Menschen erlebt haben. Mit
einem immer gebrechlicheren Kérper, einem sich aufldsenden Ge-
hirn. Und dem Gedanken, dass ab dem 70. Geburtstag so langsam
Schluss mit lustig sei. »Was, wenn das einfach nicht so sein muss?
Wenn wir nicht Jahre, sondern Jahrzehnte linger jung sein konn-
ten? Und die finalen Jahre des Lebens nicht mehr so fiirchterlich
anders wiren als die Zeit davor?« Der Weg zu einem lingeren Le-
ben kénne nur so gegangen werden: »Durch eine immer groflere
Gesundheitsspanne, den Teil unseres Lebens, den wir ohne Krank-

heit und Behinderung verbringen.«

Aber ganz einfach ist das alles nicht. Das grundsitzliche Problem
liegt darin: Altern ist der komplizierteste und vielleicht auch am
wenigsten verstandene biologische Prozess. Ein so grofer, um-
fassender und vielseitiger Vorgang, der sich an tausenden Orten
im Korper gleichzeitig abspielt, die alle irgendwie zusammenhin-
gen. Was definiert diesen Prozess? Um es allgemein zu sagen: »Ein
fortschreitender Verlust der physiologischen Unversehrtheit, der

zu funktionellen Beeintrichtigungen und einer erhohten Sterbe-
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wahrscheinlichkeit fithrt.« So haben es fithrende Biologen und
Mediziner gemeinsam definiert, in einem bis heute wegweisen-
dem Aufsatz iiber die Kennzeichen des Alterns, erschienen 2013
im Wissenschaftsjournal Ce/l. Dort heifSt es: »Dieser Zerfall ist der
grofite Risikofaktor fiir menschliche Pathologien, inklusive Krebs,
Diabetes, Herzerkrankungen.«

Eigentlich zerfillt unser Korper jeden Tag. Eine Million Zellen
sterben jede Sekunde in unserem Kérper ab, so hat es das schwe-
dische Karolinska-Institut berechnet. Das israelische Weizmann-
Institut kommt sogar auf 330 Milliarden tiglich absterbende Zel-
len. So oder so: eine Menge. Und das ist gut. Unser Kérper besteht
insgesamt aus rund 30 Billionen Zellen, sie fiigen sich zusammen
zu Muskeln, Knochen, Fett, Organen, sie sind im Blut unterwegs
und im Darm. Je nachdem wofiir sie gebraucht und wie sie bean-
sprucht werden, sind die Zellen irgendwann so fix und alle wie ein
Stiirmer, der im Fufiball-WM-Finale 120 Minuten durchgespielt
hat. Sie werden durch neue, frische ersetzt. Dieser Zellaustausch
ist der natiirliche Verjiingungsprozess, der dafiir sorgt, dass wir
nicht schon ein paar Jahre nach der Geburt wieder umfallen.

Irgendwann gehen dem Kérper aber die Auswechselspieler
aus. Und die ganze Mannschaft wird immer schlapper. Das Herz
schldgt nicht mehr so kraftvoll. Die Organe werden schlechter
durchblutet. Die Nieren waschen Giftstoffe nicht mehr effizient
heraus. Wir sehen schlechter, weil die Augenlinse nicht mehr so
flexibel ist. Wir horen schlechter, weil in den Ohren weniger Haar-
zellen sitzen. Wir récheln auf dem Weg die Treppe hinauf, weil es
weniger Lungenbldschen gibt. Die Muskeln nehmen ab. Die Liste
lieSe sich noch sehr lange fortschreiben.

Der Zerfall beginnt auch nicht erst mit der Rente, sondern
schon kurz nach dem Schulabschluss. Ab dem 20. Lebensjahr geht
es bergab, zuerst kaum merklich, innerlich wie duflerlich, mit den

ersten kleinen Filtchen. Dann immer schneller. Wie schnell genau
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es geht, variiert von Mensch zu Mensch. Das ist erst einmal eine
sehr gute Nachricht. Alterung ist also kein Prozess, der in ganz star-
ren, unbeeinflussbaren Bahnen verlaufen wiirde. Der immer genau
gleich sein muss, deterministisch, dem wir nur schicksalsergeben
zusehen konnen. So ist es nicht.

Man muss nur ins Tierreich schauen. Die Eintagsfliege lebt we-
nige Stunden. Der Grénlandhai dagegen 400 Jahre. Die Lebens-
spanne variiert auch bei artverwandten Tieren stark. Papageien
zum Beispiel: Kakadus werden bis zu 60 Jahre alt, Wellensittiche
cher zehn. Weil Wellensittiche kleiner sind und kleine Organis-
men nicht so lange durchhalten? Die sibirische Bartfledermaus
wiegt nur zehn Gramm und lebt bis zu 40 Jahre. Andere, viel gro-
ere Fledermausarten schaffen dagegen nur zehn Jahre. Manche
Tiere sterben direkt nach der Fortpflanzung, so wie die pazifische
Riesenkrake. Einige, meist deutlich einfachere Tierarten wie die
Seeanemone scheinen gar nicht zu altern. Um es kurz zu machen:
Es gibt keine einfachen Antworten und schon gar keine ganz klar
auf der Hand liegenden Regeln, was die Linge des Lebens be-
stimmt und wie das Altern aufzuhalten ist.

Fiir David Sinclair, den Harvard-Genetiker, lisst sich nur eines
klar feststellen: »Es gibt kein biologisches Gesetz, dass wir altern
miissen.« Das sehen manche Wissenschaftler anders. »Die wissen
nicht, wovon sie redenc, sagt Sinclair. Zumindest in diesem Sinne
hat Sinclair recht: Ein klares Naturgesetz, das den Alterungspro-
zess mit einem festgelegten Ende vorschreibt, hat noch niemand
entdeckt.

Aber es gibt Stellschrauben. Wissenschaftler finden immer mehr
von ihnen: von Sinclairs Vitalititsgenen bis zu Enzymen, die stress-
abwehrend wirken. Molekiile, die den Stoffwechsel regulieren.
Signalwege, die steuern, wie sich Zellen teilen. Sinclair halt es des-
wegen fiir ineffizient, sich an einzelnen Krankheiten abzuarbeiten,

wenn es doch moglich werden kdnnte, viele Altersleiden gleich-
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zeitig anzugehen. Menschen iiber 80 leiden statistisch an mehre-
ren Krankheiten gleichzeitig oder direkt aufeinanderfolgend, von
Krebs iiber Alzheimer bis Herzschwiche. »Das Alter ist der grofite
Risikofaktor bei allenc, sagt Sinclair, und hier stimmen ihm viele
Mediziner zu. Die Arbeiten in seinem Labor hitten gezeigt, dass
das Tempo des Alterns nicht unauthaltsam oder vorbestimmt ist,
sondern durch eine Reihe von Mafinahmen verlangsamt und so-
gar umgekehrt werden kann.

Sinclair, dessen Positionen manchmal radikal, zumindest aber
provokant sind, ist mit diesem Grundgedanken nicht mehr allein.
Im Gegenteil. Die fithrenden Alternsforscher aus verschiedenen
Disziplinen — von Neurobiologie iiber Gerontologie bis Krebsfor-
schung — stimmen mittlerweile iiberein, dass Alterungsprozesse
zumindest verlangsamt, vielleicht auch aufgehalten und zuriick-
gedreht werden kénnen. Dutzende von ihnen aus aller Welt, da-
runter zahlreiche Nobelpreistriger, bekannte Alzheimer-Exper-
tinnen und Medizin-Professorinnen, haben sich 2019 in einer
Forschungsgemeinschaft zusammenschlossen, der Academy for
Health and Lifespan Research. Das Ziel: »Die Wurzeln von alters-
bedingten Krankheiten zu behandeln, nicht die Symptome.« Im
Idealfall so, dass sie gar nicht erst entstehen.

Auch Adam Antebi wurde als einer der weltweit bedeutendsten
Alternsforscher in die Akademie aufgenommen. Er ist wie Sinclair
US-Amerikaner. Und er leitet ebenfalls eines der global fithren-
den Institute fiir Alternsforschung: Es hat seinen Sitz gleich neben
der Uniklinik am westlichen Rand der Kélner Innenstadt. 2007
hat die Max-Planck-Gesellschaft das Institut fiir die Biologie des
Alterns gegriindet mit dem Auftrag, »den natiirlichen Alterungs-
prozess zu verstehen und herauszufinden, wie man in diesen Pro-
zess eingreifen und altersbedingte Erkrankungen lindern oder so-

gar verhindern kann«. Dieser Teil von Kéln mag nicht so pittoresk
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sein wie der Harvard-Campus, aber dafiir wirke der preisgekronte
Bau des deutschen Max-Planck-Instituts frischer und moderner.
Der Weg zu Adam Antebis Biiro fithrt durch ein dreieckiges Atrium
vorbei an verglasten Laboren, in denen hunderte Mediziner, Bio-
loginnen, Informatiker in wechselnden Zusammensetzungen an
Hightech-Geritschaften hantieren. Sie arbeiten vor allem an drei
Themengebieten: Welche Rolle die Genetik beim Altern spielt,
wie das Gehirn altert und wie der Stoffwechsel im Alter reguliert
wird.

»Zu definieren, was Altern ausmacht, ist um einiges heraus-
fordernder als andere biologische Prozesse oder altersbezogene
Krankheiten wie Alzheimer«, sagt Antebi. Er forscht seit iiber
30 Jahren am Altern, seitdem er am MIT in Biologie und Medi-
zin promovierte. Was ist die wichtigste grundlegende Erkenntnis,
die sich fiir ihn {iber die Jahrzehnte herauskristallisiert hat? »Altern
ist formbar, sehr sogar«, sagt Antebi. »Es wird durch Gene beein-
flusst, aber auch durch die Umwelt, durch Ernihrung, Bewegung,
Schlaf und noch eine ganze Reihe anderer Dinge.« Antebi, stets
freundlich und verbindlich, hat die 60 bereits selbst iiberschrit-
ten und erfihrt nun immer éfter mal die typischen kleineren und
grofleren Wehwehchen, zu denen er schon so lange forscht. Nur
weil§ er, dass sie ihren Ursprung meist schon frither haben. »In
den Fiinfzigern beginnen wir meist, unser Alter richtig zu spiiren«.
Und fiir viele fiihle sich das an, als ob sie beginnen, langsam aus-
einanderzufallen. Aber eigentlich zeigten sich nur die Symptome
eines schon lange laufenden Entwicklungsprozesses.

Warum hat sich die Evolution diesen physiologischen Zer-
fall tiberhaupt einfallen lassen? Welchen Zweck erfiillt Altern?
Denn ansonsten sind Organismen doch auf das Gegenteil be-
dacht: mit allen Mitteln das Uberleben zu sichern. Evolutionsbio-
logen haben dafiir — meist bereits weit im vergangenen Jahrhun-
dert — allerlei Begriindungen entwickelt, mit so schénen Namen
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wie »Mutationsakkumulationstheorie« oder »antagonistische
Pleiotropie«. Sie unterscheiden sich in zahlreichen Details, aber,
sagt Antebi, am Ende lisst sich nach heutigem Stand der For-
schung eine Schlussfolgerung ziehen: Aus evolutionirer Sicht ist
Altern »ein Nebeneffekt« anderer biologischer Ziele. »Also kein
zielgerichteter uns einprogrammierter Prozess, sondern die Kon-
sequenz anderer Prozesse, die davor stattfinden.« Etwa, dass Fort-
pflanzung das wichtigste Ziel eines Organismus ist und die natiir-
liche Auswahl der Evolution sich darauf ausgerichtet hat, nur bis
dahin die iiberlebenswichtigen zelluliren Prozesse auf voller Kraft
zu fahren. Wenn nach einer gewissen fruchtbaren Zeit Nachkom-
men gesichert scheinen, ist das Uberleben des Organismus nicht
mehr so wichtig. Die zelluliren Prozesse verfallen. Maglicher-
weise spielen dabei noch andere evolutionire Ziele eine Rolle,
etwa Uberbevolkerung zu vermeiden.

Im Umbkehrschluss bedeutet das jedenfalls auch: Wenn Altern
nur Nebeneffekt und kein biologisch zwingender Selbstzweck
ist, dann sollte sich der Prozess stoppen oder umkehren lassen.
Das, sagt Antebi, sei die grofe Frage: »Wenn Altern einfach die
Fortsetzung eines laufenden Entwicklungsprogrammes ist, das
nicht angehalten wurde, wie kénnen wir dann den Stopp-Knopf
driicken?« Und, besser noch, wie kann der Riickwirtsgang einge-
legt werden? Aber dazu miissen wir zunichst wissen, an welchen
Ridchen genau gedreht werden muss.

Seit Jahrzehnten wird diskutiert, teils auch gestritten, was genau
Altern denn entscheidend ausmacht. Gene? Zellverschleif$? Freie
Radikale? Viele sich aufaddierende Schiden? Chronische Entziin-
dungen? Viele Einzeltheorien schwirrten umher, alle litten an
einem Manko: Wir wussten zu wenig. Die Forschung stand noch
am Anfang. Das hat sich gedndert. 2013 wurden alle wissenschaft-
lichen Erkenntnisse erstmals in einem iibergreifenden Konzept zu-

sammengefithrt. Diese Hallmarks of Aging, also Kennzeichen des
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Alterns, gaben einen Uberblick zu allen grundlegenden zelluldren
und molekularen Prozessen. Zusammengetragen wurden sie feder-
fithrend von fiinf Wissenschaftlern, darunter auch die englische
Genetikerin Linda Partridge. Sie war bis zu ihrer Pensionierung
2023 Antebis Co-Direktorin am Kolner Max-Planck-Institut.
Inzwischen sind noch weitere Erkenntnisse hinzugekommen.
Fast 300 000 wissenschaftliche Artikel und Studien haben sich in-
nerhalb nur einer Dekade mit dem Thema befasst. Mit welchem
Wissenschaftler man auch zu Longevity und Altern spricht, sie alle
beziehen sich immer wieder auf diese 12 Kennzeichen. Auch, »weil
sie zusammenhingen und sich gegenseitig beeinflussen«, betont
Antebi, bevor er einen erliuternden Rundgang durch die Kenn-
zeichen beginnt. Vor allem aber, weil es nun darum geht, in sie
einzugreifen, sie aufzuhalten. Bei manchen scheint das einfacher
als bei anderen. Die zwolf Hallmarks of Aging niher zu betrachten,
hilft jedenfalls zu verstehen, welche weiteren Wege es im Projekt
Lebensverlingerung zu beschreiten gilt. Und welche Gegenmaf3-
nahmen vielversprechend sind. (Wer tief einsteigen will in die wis-
senschaftlichen Details, kann sie nachlesen in der Ausgabe vom

19. Januar 2023 des Journals Cell.)

1. Instabiles Erbgut

Unser Erbgut wird ununterbrochen beschidigt: Sei es durch Che-
mikalien und Sonnenstrahlen oder Fehler bei der DNA-Repli-
kation. Bis zu einer Million Mal am Tag kann etwas kaputt ge-
hen. Deswegen sind Zellen hocheffiziente Reparaturmaschinen.
Aber auch nicht zu 100 Prozent perfekt. An der einen oder ande-
ren Stelle wird mal eine Mutation {ibersehen oder ein Defekt in
der Kernarchitektur, ein kleines Stiickchen Erbinformation ge-
18scht. Mit der Zeit hdufen sich die Schiden. Mit allen méglichen

Folgen: Zellen mutieren zu Tumoren. Organe laufen nicht mehr
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richtig rund. Am wichtigsten vielleicht: Je dlter wir werden, umso
schlampiger werden die DNA-Reparaturmechanismen. Die Feh-
ler beginnen sich zu hiufen. Was wire also, wenn man die kdrper-

eigene Werkstatt wieder auf Trab bringen konnte?

2. Verschlissene Telomere

Die fiir alle Kérperprozesse wichtigen Bauanleitungen sind in
den Chromosomen gespeichert. Damit diese Informationszentren
geschiitzt sind, haben sie Schutzkappen an ihren Enden — die
Telomere. Mit der Zeit verschleifSen die Telomere, sie werden kiir-
zer und kiirzer. Irgendwann sind sie so abgenutzt wie ein Schuh
mit durchgelaufener Sohle. Fiir die betroffene Zelle bedeutet das:
Hier geht nichts mehr. Sie hort auf; sich zu teilen, und stirbt oder
entziindet sich. Allerdings gibt es ein Enzym, das diesen ganzen
Prozess verhindert, so dass die Schutzkappen sich nicht abnutzen.
Es heif§t Telomerase und kann sogar bereits zu kurze Telomere
wieder langer machen. Allerdings stellt der Korper dieses Enzym
nicht im groflen Stil selbst her. Forscher experimentieren deswe-
gen damit, Telomerase per Gentherapie zu aktivieren und damit
Alterserkrankungen aufzuhalten.

3. Epigenetische Veranderungen

Was uns Menschen grundsitzlich ausmache, speichern die Gene.
Wie sich aus diesen Erbinformationen aber der einzelne Mensch
mit seinen vielen unterschiedlichen biologischen Ausprigungen
entwickelt, steuert noch ein weiteres System: die Epigenetik (vom
griechischen epi = dariiber). Ein kompliziertes Zusammen-
spiel von chemischen Verbindungen regelt, wie und welche Erb-
information aktiviert und ausgeprigt wird. Ein bisschen wie ein

Fuf$balltrainer, der zwar die Mannschaft nehmen muss, die ihm
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gegeben wurde, der aber bestimmt, wer wann spielt und auf
welcher Position. Dabei spielen insbesondere Enzymsysteme eine
Rolle, die Details sind ein eigenes riesiges Forschungsfeld. Pro-
fessor Thomas Jenuwein vom Max-Planck-Institut fiir Immun-
biologie und Epigenetik in Freiburg hat es vereinfacht sehr schén
so auf den Punkt gebracht: »Die primire Information, die einen
Menschen ausmacht, ist zwar die Gensequenz, sonst wiren ein-
eiige Zwillinge nicht genetisch identisch und sich duferlich so
dhnlich. Doch epigenetische Verinderungen sorgen dafiir, dass
beispielsweise nur ein Zwilling anfillig fur Diabetes wird.« Das
Genom, unsere Erbinformation, bleibt also gleich, das Epigenom
dagegen »verindert sich als Reaktion zum Beispiel auf Ernahrung,
Medikamente oder Stress«, sagt Antebi. Das muss sein, damit sich
die Zelle an Umweltverinderungen anpassen kann. Die Modi-
fikation des Epigenoms wiederum beeinflusst die Alterung. Da-
bei gibt es einen spezifischen Vorgang, der im Mittelpunke vieler
Untersuchungen steht: DNA-Methylierung. Sich den Fachbegriff
zu merken, lohnt sich. Durch diesen chemischen Prozess werden
bestimme Gene an- oder ausgeschaltet. Das spielt eine zuneh-
mende Rolle in der Krebsforschung. Und bei einer Entdeckung,
tiber die spiter noch ausfiihrlich zu sprechen sein wird: Anhand
der DNA-Methylierung lisst sich das biologische Alter eines Men-
schen messen.

4. Unfitte Proteine

Proteine sind der Kern unserer Biologie, die Arbeitspferde, die na-
hezu alle unsere Kérperfunktionen antreiben. Rund 22 000 Pro-
tein-Bauanleitungen sind im menschlichen Genom enthalten, jeden
Tag werden darauf basierend Billionen von Proteinen im mensch-
lichen Korper hergestellt. Sie miissen also stets gut in Schuss
gehalten werden. Diese Proteinfitness nennt sich Proteostase.
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Verschiedene Systeme sorgen dafiir, dass die Proteine richtig zu-
sammengebaut werden. Und sie miissen recycelt werden, wenn sie
beschidigt sind, iiber einen Prozess, der sich Autophagie nennt
(altgriechisch autdphagos = sich selbst verzehrend). Laufen die Fit-
nesssysteme nicht mehr, sammeln sich kaputte Proteine, manch-
mal verklumpen sie. Das ldsst sich insbesondere bei Alzheimer
beobachten. Die gute Nachricht: In Studien lisst sich die Pro-
teostase zumindest in Teilen wieder ankurbeln. Bei Tiermodel-
len wirkt das direke lebensverlingernd, fiir Menschen wird das in
Medikamenten getestet.

5. Gestorte Autophagie

Die oben erwihnte Selbstreinigung per Autophagie wird von meh-
reren Genen gesteuert. Mit zunehmendem Alter werden diese im-
mer weniger aktiv. Zahlreiche Versuche zeigen, dass Organismen
deutlich schneller altern, wenn man die Autophagie absichtlich
hemmt. Und offenbar werden auch Krankheitserreger schlechter
abgebaut. Im Gegenzug wurden in besonders langlebigen Men-
schen auflergewdhnlich hohe Selbstreinigungskrifte der Zellen
festgestellt. Und es gibt Moglichkeiten, den Prozess anzuschieben:
Sowohl durch Ernihrungsverhalten als auch durch Zusatzstoffe.

6. Gestorte Nahrstoffwahrnehmung

Der Kérper hat im Laufe der Evolution ein ausgefeiltes Informa-
tionsnetzwerk entwickelt, um genau zu beobachten, wie er mit
Nihrstoffen versorgt wird. Es registriert nicht nur, ob es genug zu
essen gab, um auf die Jagd zu gehen (oder den Tag im Biiro durch-
zustehen). Sondern bis ins kleinste Detail, ob die richtigen chemi-
schen Bausteine vorhanden sind, um die Zellen gut zu versorgen.
Das ergibt Sinn, denn Zellen miissen ihr Wachstum und ihren
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