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Langer en gezonder
leven door calorie-
restrictie?

Door: drs. H. de Valk, arts

De meest aannemelijk gemaakte methode tot een langer en
gezonder leven is calorierestrictie. Dit blijkt uit dierexperi-
menteel onderzoek. Dieren leven langer en gezonder met
calorierestrictie. Humaan onderzoek naar veranderingen
in biomarkers bij calorierestrictie suggereert sterk dat dit
ook voor mensen geldt.

In dit artikel beschrijf ik de betreffende onderzoeksresul-
taten en geef ik een overzicht over de mogelijke werkings-
mechanismen van calorierestrictie

Inleiding

Zover de kennis van de geschiedenis reikt, welke cultuur men ook be-
studeert, de mens blijkt altijd op zoek te zijn geweest naar de sleutel
die leidt tot de eeuwige jeugd. Ook de moderne wetenschap zoekt ver-
der naar manieren om de jeugdige vitaliteit langer te behouden en naar
methoden tot langer leven voor de mens.

Ouderdom is vooral in onze cultuur (ten onrechte) een negatief beladen
fenomeen. De wijsheid die komt met de jaren, wordt niet op waarde ge-
schat. Vanaf 65 jaar wordt men geweerd uit het arbeidsproces. Meestal
denken we bij ouderdom echter aan de lichamelijke gebreken. Aubrey
de Grey, de bekende wetenschapper en anti-aging onderzoeker formu-
leert: ‘Ouder worden is echt barbaars. Men zou het moeten verbieden’.

Niet eerder in de bekende geschiedenis lijkt ouderdom zo negatief be-
laden te zijn geweest. Voor een deel is dit een gevolg van onze westerse
cultuur, maar voor een deel is dit ook een gevolg van ziekten waarmee
ouderdom in het westen helaas gepaard gaat. Maar zijn deze ouder-
domsgerelateerde ziekten wel onvermijdelijk? Steeds meer wetenschap-
pers denken van niet.

Eén van de wetenschappelijke ingangen tot ontrafeling van het verou-
deringsproces is calorierestrictie. Het is namelijk duidelijk bewezen dat
calorierestrictie (hierna aangeduid met CR) bij primitieve levensvormen
(gisten, wormen, vliegen) maar ook bij zoogdieren tot een langer en




FIGUUR 1: Effecten
van calorierestrictie
(CR) op de levensduur
van vier groepen mui-
zen. De controlegroep
(groen) kende geen
restrictie en geeft de
normale levensuur
weer. De andere drie
groepen werden in
verschillende mate
onderworpen aan
calorierestrictie.
Bron: www.

calorierestriction.org
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gezonder leven leidt """, Calorierestrictie is:
minder calorieén eten dan de subjectieve be-
hoefte of standaard. Men geeft in proefop-
stellingen dieren vaak 30% caloriereductie.

De gemiddelde maar ook de maximale le-
vensduur neemt bij deze proefdieren onder
calorierestrictie duidelijk toe en biomarkers
verbeteren, zie FIGUUR 1. Opvallend is boven-
dien dat vooral maligniteiten aanzienlijk min-
der voorkomen. De onderzoeken zijn erg
overtuigend, zodanig dat de voedingswe-
tenschap haar onderzoek tegenwoordig ook
wel baseert op deze heel interessante gege-
vens. Resultaten van deze onderzoeken wor-
den namelijk nu nogal eens weergegeven in
veranderingen van de biomarkers die bij ca-
lorierestrictie een rol spelen.

Genoemde effecten lijken ook te bestaan
bij mensen en apen.

Het belang van onderzoek naar

veroudering

Als de mechanismen die een rol spelen bij
veroudering ontrafeld worden, kunnen deze
worden toegepast bij bestrijding en preven-
tie van ziektes. De prevalentie van veel ziek-
tes neemt bij veroudering namelijk sterk toe.
De research naar behandeling van kanker
maakt bijvoorbeeld ook gebruik van kennis
uit de wetenschap die veroudering bestu-
deert. Dan hebben we het over preventie

van secundaire veroudering, preventie van
ziektes die toenemend voorkomen met de
leeftijd.

Ook lijkt kennis van verouderingsprocessen
zeer relevant voor nutrigenomics, de weten-
schap die de invloed van voeding op onze ge-
nen onderzoekt.

Primaire en secundaire veroudering
Primaire veroudering is veroudering die on-
afhankelijk van ziekte en schadelijke omge-
vingsinvloeden plaatsvindt. Het is de onver-
mijdelijke teruggang van vitale functies die
alleen afhankelijk is van de leeftijd. Primaire
veroudering bepaalt de maximaal haalbare
leeftijd. Deze is bij mensen ongeveer 120 jaar.
De officieel oudste mens die ooit heeft ge-
leefd is de Francaise Jeanne Louise Calment.
Zij werd 122 jaar.

Secundaire veroudering is de afname van
functies die onder invloed van ziekte en slech-
te omstandigheden ontstaat. Deze bepaalt
de gemiddelde levensduur in een populatie.

CR leidt bij proefdieren tot zowel een ver-
traging van de primaire als de secundaire
veroudering. Dus zowel de gemiddelde als
de maximale levensduur neemt toe. Dit is
een niet onbelangrijk onderscheid omdat
het vermoedelijk wordt aangestuurd door
verschillende werkingsmechanismen en om-




dat het gerelateerd wordt aan verschillende
biomarkers. Primaire veroudering is mogelijk
vooral genetisch bepaald, terwijl secundaire
veroudering niet alleen genetisch bepaald is
maar ook erg onder invloed staat van omge-
vingsfactoren. Helemaal strikt is dit onder-
scheid niet omdat nu blijkt dat primaire ver-
oudering wel degelijk beinvloedbaar is.

Onderzoek met gisten, vliegen en
andere dieren

Onderzoek naar de effecten van caloriere-
strictie startte met behulp van gistcellen. De
Saccharomyces cerevisiae leeft tot 70% lan-
ger met calorierestrictie. Behalve bij gistcel-
len bleek volgens honderden studies CR ook
bij vliegen, wormen, vissen, muizen, hamsters
en honden te leiden tot een langer leven; zo-
wel de gemiddelde als de maximale levens-
duur bleek toe te nemen.

CR verlengt de maximale levensduur bij rat-
ten en muizen met 20-50% "2,

Momenteel is het onderzoek aangekomen
bij primaten en daaruit blijkt dat CR ook bij
primaten waarschijnlijk de veroudering ver-
traagt ""%. Apen blijken bij toepassing van
CR bovendien minder vaak Alzheimer te krij-
gen fref. 3]

Bij resusapen bleek 30% CR te resulteren
in afgenomen lichaamsgewicht, lichaamsvet,
bloeddruk, bloedvetten en lichaamstempera-
tuur en in een verbeterde glucoseregulatie.
Ook de leeftijdsgeassocieerde daling van me-
latonine en DHEA nam af. De geslachtshor-
monen en menstruatiecyclus bleken niet te
worden beinvloed.

Resusapen blijken bij CR bovendien een la-
gere nuchtere insulinespiegel, lagere gluco-
sespiegels, een hogere insulinegevoeligheid
en een lagere LDL-spiegel te hebben *. De
onderzoeken bij apen lopen nog, waardoor
nog geen definitieve conclusies getrokken
kunnen worden ten aanzien van eventuele
toename van de maximale levensduur.

Onderzoek bij mensen
Epidemiologische gegevens afkomstig uit
culturen met laagcalorische inname

Okinawa kent officieel het hoogste aantal
eeuwelingen wereldwijd "¢, De maximale le-
vensduur is op deze Japanse eilandengroep
echter niet hoger. Het leefmilieu is niet bij-

zonder schoon, in feite stromen de meest ver-
vuilde rivieren van Japan door Okinawa. In
Okinawa werd een natuurlijke calorierestric-
tie toegepast, met een hoog gehalte aan es-
sentiéle voedingsstoffen. Dit heeft geleid
tot remming van de secundaire veroudering,
maar niet tot remming van de primaire ver-
oudering "8,

Verder zijn er gedocumenteerde verhalen
over zeer lang levende mensen uit Vilcabam-
ba, een dorpje in het Andesgebergte van
Ecuador, verhalen over Abchazen (in de Kau-
kasus van het tegenwoordige Oekraine) en
over de Hunza’'s in het uiterste noorden van
Pakistan °. Hoewel deze verhalen zwaar
overdreven (b)lijken voor wat betreft de maxi-
male levensduur (er werden leeftijden ge-
noemd tot 167 jaar) bleken deze mensen wel
degelijk zeer gezond hoge leeftijden te be-
reiken en de gemiddeld bereikte leeftijd
bleek wel hoog.

Deze gemeenschappen hebben een aantal
overeenkomstige eigenschappen, waaronder
hun respect en waardering voor de ouderen,
hun vredig en harmonieus leven, maar inder-
daad ook hun laagcalorische voedselinname
en het bijbehorende zeer slanke postuur van
de bewoners. Bij al deze gemeenschappen
ligt de dagelijkse calorische inname op on-
geveer 1.800 kcal. Dat is al gauw eenderde
minder dan in het westen.

Voorzover er gegevens zijn uit culturen met
laagcalorische inname levert dit dus remming
van secundaire veroudering op, maar bewij-
zen voor vertraging van de primaire verou-
dering zijn er niet. Er zijn geen bewijzen dat
hier mensen hebben geleefd die ouder wer-
den dan de Francgaise Jeanne Louise Calment,
die het officiéle record houdt.

Gegevens afkomstig uit Biosphere 2
Het project Biosphere 2 was een 1,27 ha gro-
te ecologische miniwereld, met een ecosys-
teem dat energetisch open was (zonlicht, e-
lektriciteit, warmte) maar materieel gesloten
(lucht, water en organische stoffen werden
gerecycled). Vanaf september 1991 werden
hierin, voor een periode van twee jaar, acht
personen (vier mannen en vier vrouwen) vrij-
willig opgesloten. Men moest leven van wat
men zelf aan voeding binnen dit ecosysteem
produceerde. Het dieet was noodgedwongen
laag in calorieén, namelijk 1.780 kcal per dag,
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Tussen 1987 en

1989 werd in Oracle
(Arizona) Biosphere 2
gebouwd om een
gesloten ecologisch
systeem na te boot-
sen. In de jaren ne-
gentig van de vorige
eeuw werd het com-
plex gebruikt om te
zien of mensen kon-
den leven in een
gesloten biosfeer.
Archieffoto
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was vetarm (10% vet), hoogwaardig in nutri-
enten en kwam sterk overeen met de voe-
ding van de ‘CR-proefdieren’. Het dieet be-
stond uit fruit, granen, spliterwten, pinda’s,
bonen, groenten, aardappelen, zoete aard-
appelen, kleine hoeveelheden geitenmelk,
geitenkaas, yoghurt, geitenvlees, varkens-

ringen op in lichaamstemperatuur, subjec-
tief welbevinden en slaappatroon: “There
were no changes in average body tempe-
ratures over the 6 months, and no note-
worthy changes in sleep patterns or in the
subjective sense of health or well-being
among the Biospherians” 7. De conclu-

vlees, kip, vis en eieren.

Zes maanden na aanvang werden de volgen-

de veranderingen geregistreerd:

1.

Gewicht. Mannen vielen gemiddeld 12 kg

af, namelijk van 74 tot 62 kg, vrouwen vie-
len gemiddeld 7 kg af, namelijk van 61 tot
54 kg;

. Bloeddruk. De gemiddelde bloeddruk daal-

de van 109/74 mm Hg tot 89/58 mm Hg;

. Serumcholesterol. Het gemiddelde serum-

cholesterol daalde van 191+/-11 mg/dl tot
123+/-9 mg/dl (36% gemiddelde afname)
en het HDL daalde van 62 +/-8 tot 38 +/-5
(ratio onveranderd);

. Triglyceriden. De gemiddelde triglyceriden-

waarden daalden van 139 mg/dl tot 96 mg/
dl, ofwel 31%, bij mannen en van 114 tot
78 mg/dl, ofwel 23%, bij vrouwen;

. Bloedglucose. Het nuchtere bloedglucose

daalde van 92 tot 74 mg/dl;

. Leukocytentelling. Het aantal leukocyten

daalde van 6,7 x 109/] tot 4,7 x 109/I;

. Andere factoren. Er traden geen verande-

sie was dat er een grote daling in choles-
terolspiegel en bloeddruk bereikt werd.
Deze veranderingen zijn in de literatuur
volledig geaccepteerd als veranderingen
die leiden tot vertraging van secundaire
veroudering. Tevens concludeerde men
dat de veranderingen sterk overeenkwa-
men met die van ‘CR- proefdieren’ "7,

Prospectief onderzoek bij mensen
Bij mensen is beperkt prospectief onderzoek
gedaan. Vijfentwintig mensen gebruikten ge-
durende een periode van 3-15 jaar voeding
bestaande uit 1.671 kcal per dag. De voeding
was hoogwaardig en bevatte van alle nutri-
enten minimaal 100% van de ADH "I, Het
resultaat: lagere bloeddruk, minder fibrose
aan de hartspier, een lager gehalte aan ont-
stekingsmarkers zoals CRP, TNF-o. en TGF-f.
De hartventrikels waren duidelijk elastischer
en hadden een betere diastolische werking.
De diastolische werking van het hart kwam
overeen met die van mensen die vijftien jaar
jonger zijn.




Risicofactoren voor arteriosclerose en diabe-
tes mellitus, die gerelateerd zijn aan secun-
daire veroudering en dus iets zeggen over
de gemiddeld te behalen leeftijd in een po-
pulatie, blijken dus aanzienlijk te verbeteren
bij mensen die op een CR-dieet leven.

Bovendien blijkt net als bij muizen en rat-
ten ook bij mensen op een CR-dieet het ni-
veau van de ontstekingsparameters CRP en
TNF-a te dalen. Het ontstekingsniveau wordt
geacht betrokken te zijn bij primaire verou-
dering, dus bepalend voor de maximaal haal-
bare leeftijd. Verder dalen bij mensen de tri-
iodothyronine-spiegels (dit wordt als verbe-
tering beschouwd).

Uiterst interessant is het gegeven dat de
linker hartventrikel bij mensen op een CR-
dieet elastischer blijft (ECHO-Doppler-onder-
zoek), ook een belangrijk teken dat CR de
primaire veroudering vertraagt 2.

Kanker

Blijkens dierexperimenteel onderzoek be-
schermt CR tegen kanker. Bij mensen is de
prevalentie van kanker sterk verbonden met
de leeftijd. Kanker komt 12-36 keer vaker
voor bij mensen boven de 65 dan bij mensen
tussen 22-45 jaar, en 2 a 3 keer zoveel als bij
personen tussen 45 en 64 jaar. Er is boven-
dien een relatie tussen ontstekingsactiviteit
en kanker en er bestaat een sterk vermoe-
den dat ontstekingscellen en inflammatoire
cytokinen bijdragen aan tumorgroei en tu-
morprogressie 1% 11,

De toegenomen prevalentie van kanker bij
het vorderen van de leeftijd zou heel goed
kunnen samenhangen met de pro-inflamma-
toire ontwikkeling waarmee de veroudering
gepaard gaat. CR leidt tot lagere inflamma-
toire activiteit en kan zo bescherming bieden
tegen kanker.

Mogelijke verklaringen

Hieronder volgt een overzicht van de moge-
lijke, onderling verweven verklaringen c.q.
mechanismen voor de effecten van CR.

Invlioed via het genoom

Er zijn meerdere genen/transcriptiesystemen
die in dit verband in de belangstelling staan.
SIRT1-/Sir2-gen
= Bij de gist, de Saccharomyces, blijkt de
levensverlenging bij CR afhankelijk te zijn van

het NAD*-afhankelijke histone deacetylase,
het Sir2 " Het menselijke homoloog van
Sir2 is SIRT1 (Silent mating type Information
Regulation Two). Deze genen coderen voor
enzymen, sirtuinen, die het histon op het
chromatine deacetyleren. Dit heeft invloed
op de genexpressie doordat meerdere genen
door dit chromatine worden beinvloed. De
genexpressie is afhankelijk van de mate van
acetylering van het chromatine.

Het volgende blijkt:

e als bij de gist het Sir2 wordt uitgeschakeld
werkt CR niet meer "', Sir2 is voorwaar-
de voor het effect van CR;

e als Sir2 wordt geactiveerd door andere me-
thoden (bijvoorbeeld door resveratrol, zie
verder in dit artikel, of door verdubbeling
van het Sir2-gen) leven de gisten, wormen,
fruitvliegjes en muizen ook langer. Ook als
ze op een calorierijk dieet worden gehou-
den blijven effecten bestaan als er resvera-
trol of een Sir2-gen wordt toegevoegd " '*;

¢ 0ok bij zoogdieren wordt het SIRT1-gen ge-
activeerd bij toepassing van CR;

o SIRT1 maakt vet vrij uit vetcellen "™,

Opgemerkt moet worden dat nicotinamide,
de vitamine B3-precursor, Sir2 en SIRT1 remt
<t 13 Hoge doseringen nicotinamide zouden
hierdoor dus wel eens op celniveau ongun-
stig kunnen uitwerken, hoewel hierover te
weinig gegevens bestaan voor een definitie-
ve conclusie. Terughoudendheid in gebruik
van nicotinamide lijkt me wel raadzaam.

SIRT1 deacetyleert behalve chromatine ook
een aantal genen en transcriptiefactoren, zo-
als de FOXO-transcriptiefactoren (zie verder
onder FOXO0).

De levensverlengende werking van SIRT1
kan deels worden verklaard doordat SIRT1 het
FOXO3 en FOXO4 (zie verder) deacetyleert
[ref. 21]

De FOXO4-werking wordt onderdrukt door
nicotinamide en versterkt door resveratrol,
die respectievelijk SIRT1 remmen en stimule-
ren. Dat past dus bij het gegeven dat SIRT1
FOXO3 en FOXO4 deacetyleert "2

PNCT1-gen
= Dit gen codeert voor een enzym, pyra-
zinamidase/nicotinamidase 1, dat nicotinami-
de deactiveert in de cel. Activering van PNC1
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FIGUUR 2: De ver-
schillende werkings-
mechanismen van
calorierestrictie (CR).
Vermoedelijk loopt
het belangrijkste
effect van (R langs
de rode lijn.
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is voorwaarde voor levensverlenging bij gist-
cellen. Maar ook als men uitsluitend PNC1 ac-
tiveert, ontstaat levensverlenging " ",

Hypocalorische voeding leidt tot enige cel-
stress met als gevolg een hogere PCN1 en een
lagere nicotinamide-spiegel, met als gevolg
een hogere activiteit van Sir2 bij gistcellen,
zo denkt men. Een hogere activiteit van PNC1
leidt dus ook tot een hogere activiteit van
Sir2/SIRT1.

3.

den transcriptiefactoren aangeduid die met
een bepaald stuk ‘forkhead’ DNA verbonden
zijn. Dit stukje DNA is betrokken bij de em-
bryogenese, de genexpressie, het circadiaan-
se ritme, de celcyclus, de celgroei, de celdiffe-

Forkhead factoren (regulatoren)
Met de term ‘forkhead factoren’ wor-

rentiatie en de levensduur van de cel. Er staan
twee groepen in de belangstelling: FOXA
(Forkhead bOX A) en FOXO (Forkhead bOX Q)
[ref. 16]

Als bij wormen een van de Pha-4-genen
wordt verwijderd verdwijnt het effect van
CR. Pha-4 is dus een voorwaarde voor het ef-
fect " . FOXA-genen zijn de humane homo-
logen van Pha-4. Bij de mens zijn er drie ge-
nen die tot de FOXA worden gerekend. In te-
genstelling tot de sirtuinen worden de Pha-
4-enzymen als specifiek voor de effecten van
calorierestrictie beschouwd. Waar bij sirtui-

nen meerdere metabole routes zijn betrok-
ken, is Pha-4 dus specifiek, denkt men.

Bij dieren is het DAF-16-gen betrokken bij de
effecten van CR. Het menselijke homoloog
is FOXO. Bij de mens zijn zowel FOXO1a als
FOXO03a betrokken bij verschillende cellulaire
functies, zoals metabolisme, celdifferentiatie
en reparatie van DNA. Bovendien speelt FO-
XO1a een specifieke rol bij het effect van in-
suline op de glucoseproductie in de lever. De
analyses van genetische variatie in de FOXO
1a- en FOX03a-genen lieten zien dat deze ge-
nen ook bij de mens bij het reguleren van de
levensduur zijn betrokken ", zie FIGUUR 2.
Overigens blijkt dat bepaalde plantenstof-
fen, polyfenolen zoals resveratrol, dat voor-
komt in wijn, het FOXO-gen (in-vitro onder-

zoek met menselijke fibroblasten) stimuleren
[ref. 201

Invloed via afname van oxidatieve stress
Een lagere activiteit van de mitochondrién
geeft een lagere verbranding, minder oxida-

tieve stress en minder DNA-schade.

Verhoging DHEA
Calorierestrictie verhoogt DHEA-spiegels bij
primaten ", maar niet bij postpuberteits-
primaten "2 Dit ondersteunt de visie dat
CR niet meer effectief zou zijn als deze op

Nicotinamide

EGCG
Resveratrol

~7

Genexpressie

Divers biochemie




latere leeftijd wordt toegepast. Inmiddels is
deze visie weer verlaten. De DHEA-verhoging
speelt vermoedelijk niet zo'n grote rol.

Verlaging AGE’s

CR geeft lagere bloedglucosespiegels. Bij een
lagere bloedglucose worden minder AGE’s
(Advanced Glycosylation Endproducts) ge-
vormd. AGE’s zijn eiwit/suiker-verbindingen
die vermeerderd ontstaan onder invloed van
verhoogde bloedglucosewaarden. AGE’s wor-
den beschouwd als een van de oorzaken van
veroudering.

Insuline/glucose-huishouding

Door een lager gewicht en een lagere glu-
cosespiegel komt bij CR een lagere insuline-
spiegel voor. Een lagere insulinespiegel, dus
een hogere insulinesensitiviteit, is sterk geas-
socieerd met een lang leven. Honderdjarigen
hebben zeer vaak een hogere insulinegevoe-
ligheid. Dit lijkt vooral van belang bij secun-
daire veroudering. De invloed van insuline-
gevoeligheid op de maximaal haalbare leef-
tijd is dus onzeker. Eén van de mogelijke me-
chanismen waardoor insuline de veroudering
stimuleert: insuline remt het FOXO-systeem
19 (met als gevolg onder andere verhoog-
de aanmaak van vrije radicalen en schade/
mutaties van mitochondriaal DNA).

Lagere inflammatoire status

Transcriptiefactoren, cytokinen en oxygena-
sen zijn de inductoren van inflammatie. Veel
leeftijdsgeassocieerde aandoeningen, vooral
ook bepaalde vormen van kanker, vaatziek-
ten en de ziekte van Alzheimer, zijn sterk ge-
associeerd met verhoogde inflammatie. Er
ontstaat door inflammatie onder andere ‘ac-
tivering van redoxgevoelige transcriptiefac-
toren en dysregulatie van genexpressie’ "%,
Hierbij is de leeftijdsgebonden toename van
onder andere NF-kappaB, IL-1B, IL-6, TNF-a. en
cyclo-oxygenase Il sterk betrokken. CR remt
deze toename "],

Minder lichaamsvet

Door minder lichaamsvet zou een gunstigere
situatie kunnen ontstaan, vooral wat betreft
secundaire veroudering. Het staat wel vast
dat ziektes die secundaire veroudering ver-
oorzaken veelal met overgewicht samenhan-
gen. Onzeker is of primaire veroudering, dus
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de maximaal haalbare leeftijd door een lager
gewicht wordt beinvloed.

Hormesis hypothese

Lage-intensiteit stress voor de cel, zoals CR,
triggert mogelijk een oeroude, evolutionair
ontstane defensie *2¢: Hormesis (hormeaein,
betekent prikkelen) is een term die aangeeft
dat een gunstige biologische respons optreedt
bij blootstelling aan zeer geringe concentra-
ties toxinen. Een toxine kan in zeer lage con-
centraties een tegenovergesteld effect heb-
ben, zoals in de homeopathie.

Recent werd bij een worm, de Caenorhab-
ditis elegans, aangetoond dat remming van
het glucosemetabolisme volgens dit principe
leidt tot toename van oxidatieve stress. Wat
blijkt? De worm creéert hierdoor uiteindelijk
een grotere weerstand tegen oxidatieve stress
omdat het organisme méér anti-oxidatieve
enzymen gaat aanmaken <",

Invloed van evolutie
In perioden van schaarste en honger was het
evolutionair gezien mogelijk wenselijk om de

reproductieve capaciteit uit te stellen tot een
latere fase, om zodoende het nageslacht een 4
optimale overlevingskans te bieden. Daarom
was het belangrijk het organisme zo goed
mogelijk te conserveren, te beschermen te-
gen veroudering. Dit zou bovendien kunnen
verklaren dat in een latere leeftijdsfase CR
minder goed werkt ""*!. De evolutie heeft
ons logischerwijze niet voorbereid op over-
vloed, waardoor dit leidt tot ontsporing van
het immuunsysteem met als gevolg verhoog-
de inflammatie en bijbehorende veroudering.

Effect van CR op mensen?

Het is zeer aannemelijk dat CR bij mensen
leidt tot verhoging van de gemiddeld te be-
halen leeftijd. Niet alleen bij lagere zoogdie-
ren maar ook bij primaten lijkt CR namelijk
te leiden tot een langer leven. De biomarkers
voor tal van ziektes, die toenemen met de
leeftijd, verbeteren ook bij primaten bij toe-
passing van CR duidelijk. Het inflammatieni-
veau neemt bij primaten maar ook bij men-
sen af. Dit feit en het behoud van elasticiteit
van de linker hartventrikel bij mensen op een
CR-dieet zijn aanwijzingen dat ook de primai-
re veroudering, dus de maximaal te behalen
leeftijd mogelijk positief wordt beinvloed.
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