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پيری و مرگ
اولين گام برای بررسی رابطه پيری و مرگ آن است که بدانيم 
پيری چيست. پيری فرايندی به آسانی قابل درک، اما به دشواری 
تعريف کردنی است. دانشمندان هنوز نتوانسته اند در مورد تعريف 
پيری به توافق برسند؛ چون پيری ترکيبی از تغييراتی است که 
با  که  روی می دهد؛ دستگاه هايی  بدن  مختلف  در دستگاه های 
سرعت های مختلف مستهلک می شوند. برخی دانشمندان پيری 
را مجموعه ای از تغييرات می دانند که فرد را به مرگ نزديک تر 
می کنند. برخی ديگر، آن را کاهش پيش روندة توانايی انجام کارها 
می  دانند، گروهی ديگر آن را افزايش سطح التهاب يا آسيب های 
اکسيداتيو در بدن تعريف می کنند و به نظر دسته ای ديگر پيری 
يعنی کاهش توانايی بدن در فعال کردن سلول های بنيادی مورد 

نياز برای ترميم سلول ها.
همان اندازه که محاسبة سن تقويمی ساده و اندازه گيری آن 
آسان است؛ تعيين سن زيستی دشوار است. از دهة۱۹۸۰، محققان 
در تلاش بوده  اند تا برای پيری زيستی معيارهايی مشخص کنند. 
اخيراً، فدراسيون آمريكا برای تحقيقات پيری۱  (AFAR)، در نظر 
دارد يک نشانگر زيستی را که بتواند فرايند پيری عمومی را با دقت 
اندازه گيری و سرعت پيری را پيش بينی کند و به طور مکرر بدون 
آسيب رساندن به فرد، برای حيوانات آزمايشگاهی و انسان قابل 
آزمايش باشد، شناسايی کند. انجام اين کار در حرف بسيار آسان تر 
از عمل است؛ چون فهرست نشانگرهای پيری گيج کننده است و 
اين نشانگرها غالباً از لحاظ ژنتيک، متابوليک و ديگر عواملی که 

اندازه گيری آن ها بسيار دشوار است، هم پوشانی دارند و حتی اگر 
اندازه گيری شوند، ارتباط دادن آن ها به طور خاص به پيری دشوار 

است.
اخيراً، محققان در اين زمينه به پيشرفت هايی رسيده اند. طول 
سرعت  دارند،  نام  تلومر  که  کروموزوم ها  انتهای  کلاهک های 
پياده روی، پيری قابل مشاهده در صورت، و بسياری عوامل ديگر از 
نشانگرهای اولية پيری هستند که می توان از آن ها در آينده برای 

حل معمای پيری زيستی استفاده کرد. 

مرزهای نو

بی مــرگیِ انسانبی مــرگیِ انسانبی مــرگیِ انسانبی مــرگیِ انسان

کليدواژه ها
پيری، رَت برهنه، 
صدف دوکفه ای 
کاهوگ ايسلندی، 
متفورمين، 
راپامايسين

کليدواژه ها
پيری، رَت برهنه، 
صدف دوکفه ای 
کاهوگ ايسلندی، 
متفورمين، 
راپامايسين

زندگی نامحدود
خبر خوب برای آنان که به پيروزی بر حد و مرزهای امروزی مرگ 
می انديشند، اين است که به نظر می رسد تکامل، محدوديتی برای 
طول عمر انسان تعيين نکرده است؛ اما نکته اين است که ما برای 
زندگی طولانی مدت انتخاب نشده ايم، بلکه بر اساس توانايی جان به 
در بردن و ادامة حيات در وضعيت های دشوار انتخاب شده ايم. در 
طول ميلياردها سال تکامل، بارها اجداد ما در آستانة گرسنگی و 

قحطی قرار گرفته اند. 

خبر خوب برای آنان که به پيروزی 
بر حد و مرزهای امروزی مرگ 

می انديشند، اين است که به نظر 
می رسد تکامل، محدوديتی برای طول 

عمر انسان تعيين نکرده است

اشاره
از زمانى كه انسان پا به عرصة وجود گذاشته، با مرگ مبارزه كرده است. اگرچه اجداد ما هرگز ابزارى براى 
مقابله با مرگ نداشته اند، اما هيچ گاه نتوانسته اند وسوسة ناميرايى و جاودانگى را در خود سركوب كنند. در 
بخشِ بيشترِ تاريخ زندگى انسان، متوسط طول عمر بسيار كوتاه بوده است. اجداد شكارچى-گردآورندة 
ما به روش هاى مختلف سر به نيست مى شدند. اگر هنگام زايمان نمى مردند، يا از عفونت ها و بيمارى هاى 
بى شمار جان به در مى بردند، ممكن بود سرانجام در نوعى حادثه يا درگيرى كشته شوند يا طعمة جانوران 
گردند. به همين علت، ميانگين طول عمرِ انسان هاى اوليه فقط در حدود 18 سال بود. پس از آن، على رغم 
همة پيشرفت ها، ميانگين طول عمر روميان باستان بيش از 25 سال نبود. اين ميانگين تا سال 1900، در ايالات 
متحده كه يكى از كشورهاى پيشرفتة جهان بود، فقط 47 سال بود. در طول قرن بيستم، پيشرفت هايى كه 
در بهداشت، سلامت، ايمنى محيط كار، بهداشت عمومى و تغذيه به دست آمد، به گونه اى بى سابقه ميانگين 
طول عمر را افزايش دادند و در پى آن بر سرانة افراد سالخوردة جمعيت افزودند. امروزه، ميانگين طول عمر 
جهانى 71.4، در ايالات متحده 79 و در ژاپن 85 سال است؛ اما در بسيارى از كشورهاى فقير آفريقايى اين 
رقم هنوز در حدود 50 سال است. آيا به راستى طول عمر انسان همواره در حال افزايش است؟ حد و مرز اين 

افزايش كجاست؟ انسان حداكثر تا چه سنى مى تواند به زندگى ادامه دهد؟ 

ترجمه و اقتباس: محمد کرام الدينی
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بودن، می توانيم گروه های بزرگی از افراد فوق پير را که مانند «ژان» 
عمر فوق العاده دراز دارند، شناسايی کنيم تا ببينيم چه چيزی سبب 
می شود تا طولانی زندگی کنند. اين دقيقاً همان کاری است که 

«نير بارازيلايی۳» انجام می دهد.
«نير» مدير «مؤسسة تحقيقات پيری دانشکدة پزشکی آلبرت 
اينشتين» و يکی از متخصصان بزرگ جهان در زمينة پيری است. 
او سال هاست که تعداد زيادی از افراد صدساله را در منطقة بزرگی 
از نيويورک استخدام و روی آن ها تحقيق می کند. اين افراد فقط 
طولانی تر زندگی نمی کنند، بلکه زندگی سالم تر هم دارند. بسياری 
از آن ها بيشتر استعداد و توانايی خود را تا پايان زندگی حفظ 
می کنند و فقط پس از دوره ای نسبتاً کوتاه و فشردة بيماری، مرگ 
را می پذيرند. يکی از پژوهش های «مؤسسة پژوهشی اسکريپس۴» 
در مورد ژنوم های توالی يابی شدة بيش از چهارده هزار نفر از اين 
«پيرهای تندرست» بالای هشتاد سال نيز تأييد می کند که به نظر 
می رسد نوع ژنتيک اين افراد به حفظ سلامت شناختی آن ها و 

محافظت از آن ها در برابر بيماری های مهم مزمن منجر می شود. 
«نير» و همکاران دريافتند در حالی که انتظار می رود بسياری از 
صدساله ها بر اساس سن خود با درصد بالاتری از بيماری هايی مانند 
پارکينسون، آلزايمر و بيماری های قلبی و عروقی دچار شوند، اما 
چنين نيست. تيم او روی ژن ADIPOQ که در بيشتر افراد وجود 
دارد اما در بسياری از افراد فوق پير وجود ندارد، متمرکزند. محققان 
ديگر ده ها ژن را شناسايی کرده اند که به نظر می رسد بيان آن ها 
از اختلالات مغزی و کاهش سطح کلسترول محافظت، به علاوه، 
از آلزايمر جلوگيری می کنند و به طور کلی طول عمر را افزايش 
می دهند. ژن های ديگری در رابطه با طول عمر در حال شناسايی اند. 
آن ها می گويند اگر دوست داريد نود و يک سال زندگی کنيد، خوب 
غذا بخوريد، استراحت کنيد، بخوابيد و ورزش کنيد. اگر می خواهيد 

صدساله شويد، والدين خود را عاقلانه انتخاب کنيد.
شناسايی بيشتر ژن هايی که عمر را طولانی تر و سالم تر می کنند، 
به ما امکان می دهد تا برخی از اين ژن ها را از طريق ژن درمانی وارد 
بدن افراد کنيم يا به احتمال زياد بفهميم که ژن ها چه کارهايی 

انجام می دهند تا راهی برای تقليد از آن ها پيدا کنيم.
همة ما می دانيم که مهم نيست زمينة ژنتيکی ما چه باشد. اگر 
سبک زندگی هوشمندانه انتخاب کنيم، می توانيم زندگی طولانی تر 
و سالم تری داشته باشيم. اگرچه انتخاب شيوة زندگی معمولاً جدا 
از ژنتيک در نظر گرفته می شود، اما اين گونه نيست. انتخاب سبک 

همان اندازه 
که محاسبة 

سن تقويمی 
ساده و 

اندازه گيری 
آن آسان 

است، تعيين 
سن زيستی 
دشوار است

محدوديت کالری باعث افزايش طول عمر 
می شود

محدوديت  می دهند  نشان  پژوهش ها  که  است  سال  ده ها 
کالری باعث افزايش طول عمر مخمر، مگس، کرم، موش، رَت و 
جانداران ديگر می شود. پژوهش دربارة اثرهای محدوديت کالری 
بر پستاندارانی که عمر درازتر دارند، مانند انسان دشوارتر است؛ 
چون ديرپايی زادآوری انسان باعث می شود پژوهش ها بيش از حد 
طولانی شوند و نتوان با وجود رفتار دمدمی انسان از او خواست 
که در سراسر طول زندگی از خوردن هله هوله و کيک شکلاتی 
پرهيز کند. دانشمندان از دهة۱۹۸۰ دو پژوهش برای سنجش تأثير 
محدوديت کالری بر ميمون های ماكاك (معروف به ميمون رزوس) 
را كه ۹۳٪ از DNA  آن ها با ما مشترک است، شروع كرد ه اند. در هر 
دو پژوهش، ميمون هايی که دچار محدوديت کالری بوده اند، به طور 
متوسط سه سال بيشتر عمر کردند و سالم تر از همسالان خود که در 
همان شرايط زندگی می کردند، اما کالری بيشتری مصرف می کردند، 
بودند. در يکی از پژوهش ها حداقل چهار ميمون رکورد های قبلی را 

در مورد ماکاک هايی که در اسارت هستند، شکستند.

پيرترين انسان
برای اينکه بدانيم پتانسيل درازای عمر انسان چقدر است، بايد 
به سراغ پيرترين و نزديک ترين فرد «انسان خردمند» برويم که 
در نزديکی ما زندگی کرده است. پيرترين شخص ثبت شده، يک 
زن معروف فرانسوی به نام «ژان کالمن۲» بوده است. «ژان» در 
روزی حدود  او  متولد شد.  فرانسه  در شهر «آرل»  سال ۱۸۷۵ 
يک کيلوگرم شکلات می خورد، تا ۱۰۰ سالگی در اطراف شهر 
دوچرخه سواری می کرد، تا ۱۱۰ سالگی بسيار فعال باقی ماند؛ اما 
پس از ۱۱۵ سالگی از فعاليت او کاسته شد و تازه در آن زمان بود 
که مشهور شد و شهرتش همراه با سن او افزايش يافت؛ ولی در سال 

۱۹۹۷ در سن ۱۲۲ سالگی درگذشت. 
دربارة چرايی طول عمر«ژان» چند کتاب نوشته شده است. او به 
خونسردی معروف بود و علت طول عمر خود را به آرامش، فشار های 
روانی اندک و نگرش مثبت به زندگی نسبت می داد؛ اما ژنتيک نيز 

در اين ميان نقشی اساسی داشت. 
«ژان کالمن» به ما گفت که با توجه به گزينه های زيست شناختی 
و مداخلات امروزی، حد نهايی طول عمر چقدر است. برای منظم تر 
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اپی ژنتيکی که  بر دستورالعمل های  قابل توجهی  زندگی به طور 
عملکرد ژن های ما را تحت تأثير قرار می دهند، مؤثر است. بنابراين، 
فهميدن اينکه کدام شيوة زندگی بيان بهينة ژن های ما را تسهيل 
می کند، نه تنها آنچه را که ممکن است برای زندگی سالم تر انجام 
دهيم آشکار می کند، بلکه حداقل می گويد که چگونه می توان 
ژن ها و زيست شناسی خود را فريب داد. اعتبار ما به انتخاب های 

هوشمندانه ای است که انجام داده ايم. 

عبارت اند از: صدف دوکفه ای سخت۵ و صدف دوکفه ای کاهوگ 
ايسلندی۶. صدف سخت می تواند حدود چهل سال زندگی کند؛ اما 
پسر عموی آن، يعنی کاهوگ ايسلندی بيش از پانصد سال زندگی 
می کند. کارِ محققان ايسلندی که در سال 2006 يک کاهوگ 507 
ساله را کشف کردند (آن ها با محاسبة حلقه های رشد روی پوستة 
آن، سن آن را تخمين زدند)، به اين علت متوقف شد که هنگامی 
که آن را از کف اقيانوس بالا آورده و باز کرده بودند تا سن آن را 

بسنجند، به طور اتفاقی آن را کشتند. 
در يک پژوهش بزرگ، از مجموعه ای آزمايش برای مقايسة صدف 
کاهوگ با صدف های سختِ کوتاه عمرِ خويشاوند و يافتن مقاومت 
کاهوگ ايسلندی به استرس های اکسيدکننده، استفاده شد. احتمالاً 
يکی از عوامل عمر دراز آن ها همين اکسيدکننده ها هستند. وقتی 
سلول ها را در معرض مولکول های راديکال  آزاد ناپايدار که به مرور 
زمان در همة سلول ها به وجود می آيند قرار دهيم، به سلول ها 
آسيب می رسد. پژوهشگران دريافتند که کاهوگ ايسلندی مقاومت 
قابل ملاحظه ای در برابر استرس اکسيداتيو دارد. اين يافته ها به 
پژوهشگران اين موضوع را فهماند که استرس های اکسيداتيو را 
به عنوان عناصر سيستمی بالقوه در فرايند پيری جانوران ديگر، از 

جمله انسان در نظر گيرند. 

جانور ناميرا
مثال مورد علاقة من از جانورانی که نشان می دهند دانش ما از 
پيری چقدر اندک است، عروس دريايیِ ناميرا۷ است. اين عروس 
دريايی مانند همة عروس های دريايی ديگر، زندگی را از يک تخم 
بارورشده شروع می کند. يک نوزاد از اين تخم پديد می آيد که به 
کف اقيانوس می رود و در آنجا يک کلنی «پوليپ» می سازد. پوليپ 
تعدادی عروس دريايی را که از نظر ژنی همانندند، توليد می کند؛ 
اما وقتی اين جانور با مشکل جسمی يا کمبود مواد غذايی رو به رو 
می شود، برخلاف ساير عروس های دريايی دوباره از شکلِ عروس 
دريايی بالغ خارج می شود و به حالت پوليپ درمی آيد؛ درست مانند 

رَت برهنة پيرِ تندرست
موش معمولی می تواند تا حدود سه سال در طبيعت و چهار سال 
در اسارت زندگی کند؛ اما رَت برهنه که خويشاوند نزديک آن است، 
می تواند تا سی و يک سال زندگی کند. اين پستاندار زيرزمينی بومی 
اتيوپی، کنيا و سومالی، بسيار اجتماعی، تقريباً بدون مو است و 
بسيار طولانی تر از آنچه براساس اندازة آن ها تخمين زده می شود، 
زندگی می کند. رت برهنه نسبت به بسياری از حيواناتِ قابل مقايسة 
ديگر، بيشتر عمر خود را در وضعيت سلامت خوبی سپری می کند، 
آسيب های ژنتيک خود را با پايداری بيشتر ترميم می کند، ظاهراً 
درد کمتری احساس می کند و در برابر سرطان ايمن است. به 
همين علت ها، دانشمندان به طور فزاينده ای در حال تعيين توالی 
ژنوم، تجزيه و تحليل کلان داده ها و کاربرد ديگر ابزارهای پيشرفته 

برای درک راز موفقيت رَت  های برهنه هستند. 
می شود  باعث  برهنه  رَت  ژنتيک  که  می گويد  فرضيه  يک 
سلول های آن مقدار زيادی پروتئين به نام HSP25 توليد کنند. 
اين پروتئين تقريباً مشابه تصحيح  کنندة املای واژه ها عمل می کند 
و ديگر پروتئين های معيوب سلول ها را پيش از آنکه مشکل ايجاد 
کنند، از بين می برد. يافتة ديگر در مورد اين جانور آن است که 
RNA ريبوزومی آن ها به جای اينکه مانند ديگر جانداران پرسلولی 
 RNA) است  قطعه ای  چهار  باشد،  قطعه ای  سه  انسان،  مثل 
 DNA ريبوزومی ساختارهای كوچكی در سلول هستند كه كدهای
را به دستورالعمل های سلولی برای توليد پروتئين تبديل می كنند). 
 RNA ساختارهای  آيا  که  نمی دانند  درستی  به  دانشمندان 
چهار قسمتی رت برهنه خطاهای ترجمه بسيار کمتری نسبت به 

ساختارهای سه قسمتیِ ساير پستانداران دارند، يا نه. 
جانور پانصد ساله

نمونه های حيوانات خويشاوند که طول عمر بسيار متفاوت دارند، 

رَت برهنه

پژوهش ها 
نشان می دهند 
محدوديت 
کالری باعث 
افزايش طول 
عمر جانداران 
می شود

صدف دو کفه ای 
کاهوگ ايسلندی

شناسايی ژن هايی که عمر را 
طولانی تر و سالم تر می کنند، به 

ما امکان می دهد تا برخی از اين 
ژن ها را از طريق ژن درمانی وارد 

بدن افراد کنيم

صدف دو کفه ای 
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اينکه انسان بالغی به جنين تبديل شود. 
زيست شناسی  با  ناميرا  دريايی  عروس  زيست شناسی  مقايسة 
ديگر زيرگونه های عروس های دريايی (شکل صفحة ۳ جلد) به 
دانشمندان کمک کرده است که بدانند چگونه سلول های بنيادی 
پرتوان القاشده را که ممکن است رازهای فرايندهای ترميم سلولی 
و دوباره جوان شدن را بگشايند، در پژوهش های نسل بعدی خود 

بگنجانند و آن ها را به زندگی انسان بکشانند. 
شناخت بيشتر آنچه رت برهنه را قادر به زندگی طولانی و عاری از 
سرطان می کند، آنچه باعث می شود متابوليسم صدف کاهوگ کُند 
شود و از سلول های خود در برابر اکسيداسيون محافظت کند و آنچه 
سبب می شود عروس دريايی ناميرا پيوسته خود را بازسازی کند، 
همگی سرنخ هايی دربارة چگونگی پيری و چگونگی روند دستکاری 

انسان به دست می دهند.

داروی شگفت متفورمين
ما برخلاف رَت های برهنه نمی توانيم DNAهای آسيب ديدة خود 
را که در گذر عمر افزايش می يابند، ترميم کنيم. يکی از علت ها 
اين است که ميزان مولکولی با نام «نيکوتيناميد دی نوکلئوتيد۸» 
(+NAD) در سلول های موجوداتی مانند ما، در گذر عمر کاهش 
می يابد. مولکول های +NAD فعاليت يک گروه از هفت ژن ويژه 
به نام «سيرتويين۹» را تقويت و به آن ها کمک می کنند تا بتوانند 
DNAهای آسيب ديده را بهتر ترميم کنند. هرچه مقدار +NAD در 

سلول ها بيشتر باشد، اين نوع مشکلات بهتر رفع می شوند.
ممکن است تصور کنيم که يکی از روش های مؤثر برای رفع اين 
مشکل، وارد کردن مولکول های+NAD به سلول است؛ اما مولکول

+NAD بسيار درشت است و نمی تواند از غشای سلول عبور کند و 

وارد شود. دانشمندان راهی برای وارد کردن مولکول های پيش ساز 
و کوچک تری به نام «نيکوتيناميد مونوکلئوتيد۱۰» يا (NMN) و 
«نيکوتيناميد ريبوزيد۱۱» يا (NR) که به اندازه کافی ريز هستند و از 
غشا گذر می کنند، يافته اند. NMN و NR پس از ورود به سلول با 

مولکولی ترکيب می شوند و +NAD ايجاد می کنند.
هنگامی که «ديويد سينکلر۱۲» و همکاران از هاروارد، با کمک 
ميزان  که  کردند  توليد  مسن تری  موش های  ژنتيک  مهندسی 
بيشتری «سيرتويين» می سازند و يا وقتی که برای افزايش سطح 
+NAD از NMN استفاده کردند، دريافتند که عملکرد اندام های 

اين موش ها پايدارتر است، در برابر بيماری ها مقاوم ترند و جريان 
خون و طول عمر آن ها نسبت به ديگر موش های هم سن، بهتر 
است. افزايش سطح  +NAD از بسياری جهات، سلول های موش 
را فريب می دهد تا از حالت رشد به حالت ترميم تغيير وضعيت 
بدهند. آزمايش روی انسان به تازگی آغاز شده است. هم اکنون بازار 
قرص هایNMN و NR که در ايالات متحده به عنوان مکمل  آزاد 

فروخته می شوند، در حال انفجار است.
به  رشد  حالت  از  را  سلول  فعاليت  تعادل  که  ديگری  داروی 
حالت ترميم تغيير می دهد، داروی شگفت  «متفورمين» است. 

اما  می کنند؛  تجويز  دهة ۱۹۵۰  از  را  «متفورمين۱۳»  پزشکان 
تاريخچة استفاده از مادة اصلی آن، در واقع، پيشينة درازتر دارد. 
گياه شناسان قرون وسطی برای درمان بسياری از بيماری ها از جمله 
تکرر ادرار که امروزه از نشانه های ديابت به شمار می رود، از گياه 
«شيرين بيان سا۱۴» استفاده می کردند. در سال ۱۹۹۴، سازمان غذا 
و داروی ايالات متحده «متفورمين» را برای درمان بيماران ديابتی 
و تنظيم کنندة قند خون تأييد کرد. از آنجا که مدت زمان زيادی 
است که اين دارو مصرف می شود و معلوم شده است که نسبتاً 
بی خطر است، از حق ثبت اختراع برخودار نيست. امروزه، هر ساله 

حدود ۸۰ ميليون نسخه «متفورمين» در آمريکا تجويز می شود. 
پزشکان سراسر جهان با توجه به تعداد زياد افرادی که اين دارو را 
مصرف می کنند، ابتدا شروع به مشاهده کردند و سپس به بررسی 
برخی از اثرهای شگفت و مثبت «متفورمين» که فراتر از کنترل 
ديابت است، پرداختند. يک پژوهش که در سال ۲۰۰۵ انجام شد، 
نشان داد كه «متفورمين» خطر ابتلا به سرطان را در افراد ديابتی 
كاهش می دهد. در سال ۲۰۱۴ پژوهشی برای مقايسة«متفورمين» 
با ديگر داروهای ديابت انجام شد. اين پژوهش نشان داد که افراد 
ديابتی که «متفورمين» مصرف می کنند، نسبت به افراد ديابتی 
که داروهای ديگر مصرف می کنند، نه فقط عمر درازتر دارند، بلکه 
حتی نسبت به بيماران گروه شاهد که ديابت ندارند، بيشتر عمر 
می کنند. در همان سال، يک پژوهش ديگر در سنگاپور نشان 
داد که «متفورمين» خطر اختلالات شناختی را در افراد ديابتی 
مسن به نصف کاهش می دهد. پژوهش روی موش هم به همين 
نتايج معجزه آسا منجر شد. موش های نری که اين دارو را مصرف 
می کردند، به طور متوسط ۶ درصد بيشتر از موش هايی که اين 
که  موش هايی  همة  و  کردند  عمر  نمی کردند،  مصرف  را  دارو 
«متفورمين» مصرف می کردند، کمتر از گروه شاهد به سرطان و 

التهاب های مزمن دچار شدند.
فرضية  اين  به سوی  را  دانشمندان  يافته ها  اين  از  ترکيبی 
اجتناب ناپذير سوق داد که «متفورمين» فقط بر برخی بيماری ها 
تأثير نمی گذارد؛ بلکه اثری سيستمی بر همة بدن دارد. در واقع، 
باعث می شود مردم عادی بيشتر مشابه افراد صدساله ای که استعداد 
ژنتيک برای عمر درازتر و سالم تر دارند، بشوند. اين فرض منطقی 
است. «انسولين» به سلول های ما می گويد که زمان رشد است. 
هنگامی که مقدار آن بيش از حد باشد، سلول های ما از ترميم 
می کاهند و بيشتر برای رشد هزينه می کنند. وقتی ميزان جذب 
«انسولين» را از طريق رژيم غذايی، ورزش، محدوديت کالری يا 
«متفورمين» تعديل می کنيم، سلول های ما به حالت ترميم باز 
مانند صدف «کاهوگ»  تا  ما کمک می کند  به  اين  می گردند. 
استرس اکسيداتيو را کاهش دهيم، بهتر با بيماری ها مبارزه کنيم و 

مانند رَت برهنه طولانی تر و سالم تر زندگی کنيم.
آيا  که  اين سؤال  به  پاسخ  برای  همکاران  و  بارزيلايی»  «نير 
«متفورمين» ممکن است دارويی سيستمی باشد که به افزايش 
طول عمر سالم در بين افراد غير ديابتی کمک می کند، اکنون در 
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حال بررسی اين مسئله هستند که چگونه ممکن است «متفورمين» 
باعث تأخير در بروز بيماری های وابسته به سن و کاهش سلول های 
بنيادی در بدن افراد مسن، وضوح شناختی و کيفيت زندگی شود. 
برای اولين بار، اثبات اينکه يک داروی منفرد مانند «متفورمين» 
می تواند چندين بيماری ناشی از پيری را به طور همزمان هدف قرار 

دهد، زمينة پژوهش های پيری را متحول خواهد کرد.

راپامايسين متابوليسم سلول ها را تنظيم 
می کند

تقويت کننده های +NAD و «متفورمين» ممکن است جزء اولين 
داروهای ضد پيری باشند؛ اما مطمئناً آخرين آن ها نيستند. داروی 
معجزه آسای ديگری که عمر همة حيوانات آزمايشگاهی سراسر 

جهان را افزايش می دهد، «راپامايسين۱۵» نام دارد.
به  وايت۱۶»  «داروسازی  شرکت  دانشمندان   ،۱۹۶۵ سال  در 
دنبال باکتری های خاک که خاصيت ضدقارچی داشته باشند، در 
جزيرة کوچک «ايستر۱۷» در اقيانوس آرام تحقيق می کردند. آنان 
در بين هزاران نمونه از باکتری های جمع آوری شده، يک باکتری 
منحصر به فرد يافتند که با ترشح ماده ای باعث می شود باکتری ها 
تا حد امکان بسياری از مواد مغذی خاک را جذب و در نتيجه از 
رشد قارچ های رقيب جلوگيری کنند. دانشمندان برای ناميدن اين 
ترکيب از نام محلی جزيره، که «راپا نويی۱۸» بود، استفاده کردند و 

آن را «راپامايسين» نام نهادند. 
توانايی طبيعی «راپامايسين» در کاهش سرعت تکثير و رشد 
سلول های هدف، آن را به سامانة سرکوب کنندة دستگاه ايمنی بدن 
تبديل کرده که برای جلوگيری فعاليت دستگاه ايمنی بدن در برابر 
پس زدنِ اندام های پيوندی مناسب است؛ اما پس از آن، پزشكان 
متوجه شدند كه حيوانات و برخی از بيماران پيوندی انسانی كه 
«راپامايسين» مصرف می كنند، نسبت به حيوانات مشابه و افرادی 
كه داروهای ديگری مصرف می كنند، سالم ترند. آن ها به زودی 
فهميدند که «راپامايسين» متابوليسم سلول ها را تنظيم می کند و 
همان نوع سيگنالينگِ مربوط به تغيير حالت به ترميم را که هنگام 
کمبود کالری اتفاق می افتد و در مورد «متفورمين» نيز ديديم، 
ايجاد می کند. آن ها پروتئينی را که در اين فرايند مورد هدف قرار 
می گيرد، «هدف راپامايسين در پستانداران۱۹» يا mTOR نام گذاری 

کردند.
تقريباً با هر پژوهش، فهرست ظرفيت های جادويی «راپامايسين» 
افزايش می يابد. «راپامايسين» با تنظيم رشد سلولی، در درمانِ 
بيماری های خاصی که به علت های خارج شدن متابوليسم سلولی از 
کنترل يا رشد سلولی از جمله سرطان، ديابت، بيماری های قلبی و 
کليوی، اختلالات عصبی و ژنتيکی و چاقی به وجود آمده اند، بسيار 

مفيد بوده است.
چون  کند؛  زندگی  سال  پانصد  از  بيش  می تواند  «کاهوگ» 
سوخت و ساز بدن آن کُند است و مصرف انرژی سلول ها، از حالت 
رشد به حالت ترميم تغيير يافته است. بنابراين، به نظر می رسد 

که «راپامايسين» با ايجاد همان تغيير حالت، داروی مؤثر بر طول 
مانند  انجام شده روی برخی گونه ها  باشد. در پژوهش  های  عمر 
مخمر، مگس، کرم، موش و رت نشان داده شده است که مصرف 
عمر  طول  درصدی  حدود ۲۵  افزايش  به  منجر  «راپامايسين» 
می شود: شاهکاری حيرت انگيز. «مت کيبرلن۲۰» متخصص اين کار 
هم اكنون در تلاش چندساله برای بررسی رابطة طول عمر سالم با 
«راپامايسين» روی سگ ها به عنوان گامی در جهت شناخت بهتر 

نحوة كاركرد اين دارو روی انسان هاست.
علی رغم همة اين وعده ها، يک دليل خوب وجود دارد که چرا 
جوانی  چشمة  به عنوان  را  «راپامايسين»  بلافاصله  دانشمندان 
هنگام  بدن  ايمنی  دستگاه  سرکوب  نکردند.  معرفی  انسان  در 
پيوند عضو، وضعيت بدن را بسيار بد می کند. ما از اندام پيوندی 
بهره مند می شويم؛ اما با خاموش کردن دستگاه ايمنی بدن، در برابر 
ويروس های خطرناک و باکتری هايی که در حالت عادی می توانيم 
از پس آن ها برآييم، آسيب پذيرتر می شويم. «راپامايسين» ممکن 
است عوارض جانبی خطرناکی ديگری برای افرادی که دستگاه 
ايمنی بدنشان ضعيف شده است، داشته باشد؛ از جمله کم خونی ، 
هيپرگليسمی، آب مرواريد و تخريب بيضه. هنوز مشخص نيست که 
افراد سالم تری که «راپامايسين» مصرف می کنند، اين خطرات را 

تجربه کنند.
ارائة  برای  راهی  تا  تلاش اند  در  سختی  به  اکنون  محققان 
«راپامايسين» يا مشتقات آن پيدا کنند که مزايای آن حداکثر؛ اما 
اثرهای جانبی آن حداقل باشد. غول های صنعت داروسازی مانند 
«نووارتيس۲۱» و استارت آپ هايی مانند «رستوربيو۲۲» در بوستون 
و «پيور تک هلث۲۳» در مسابقه ای برای ارائة داروهايی هستند که بر 
پاية «راپامايسين» قرار دارند و سلول های ما را به حالت ترميم تغيير 

وضعيت می دهند تا سلامت و طول عمر ما را افزايش دهند.
از پايانِ کارآزمايی های انسانی، خوب نيست که افراد در  قبل 
تلاش برای افزايش طول عمر يا سلامت خود، شروع به مصرف 
کنند.  «راپامايسين»  يا  «متفورمين»   ،NMN، NR خودسرانة  
 NR و NMN خود ،NR و  NMN ِنمی دانم چه تعداد از محققان
مصرف می کنند، چه تعداد از محققانِ «متفورمين» از اين ماده 
مصرف می کنند و حتی چه تعداد از محققان «راپامايسين» اعتراف 
کرده اند که با مصرف «راپامايسين» روی خودشان مخفيانه آزمايش 
می کنند و فکر می کنم به احتمال زياد بسياری در سراسر جهان 
در دهة گذشته انواعی از داروهای ضدپيری را با استفاده از همه يا 
برخی از اين مواد يا مشتقات آن ها و همچنين ديگر ترکيباتی که 
هنوز مشخص نشده اند، مصرف کرده اند. اين ماده بر اساس جنسيت، 
سن، مشخصات ژنتيک، وضعيت متابوليک، تنوع ميکروبی و ديگر 
عوامل برای افراد مختلف شخصی و متفاوت خواهد بود؛ اما اين تنها 

گزينه نخواهد بود.
سلول های پير زامبی

وقتی جوان و نسبتا سالم هستيم، سلول های ما به طور منظم 
تقسيم می شوند تا سلول های جوان را جانشين سلول های پير 

پيرترين 
شخص 
ثبت شده، 
يک زن 
معروف 
فرانسوی 
به نام «ژان 
کالمن » بوده 
که ۱۲۲ سال 
عمر کرده 
است
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کنند؛ اما وقتی که سن بالا می رود، يا استرس  به ما دست می دهد، 
برخی از سلول های ما تقسيم را متوقف می کنند. اين سلول های 
پيرِ زامبی مانند به جای اينکه بميرند، از محل رانده و از بدن خارج 
شوند، مولکول هايی ترشح می کنند که باعث افزايش سطح التهاب و 
آسيب بافت ها می شوند. هرچه پيرتر می شويم، تعداد اين سلول های 
پير بيشتر می شود. البته، اين فرايند خوبی هايی هم دارد. سلول های 
پير از رشد سلول های سرطانی و تومورها که با افزايش سن، خطر 

آن ها بيشتر می شود، جلوگيری می کنند.
بنابراين، به احتمال زياد نمی خواهيم از شر همة سلول های پير 
خود خلاص شويم و خود را از فوايد آن ها محروم کنيم؛ اما ظاهراً 
هرس کردن سلول های پير بدن ممکن است به ما کمک کند تا 
اندکی مانند وقتی که جوان تر و سالم تر  بوديم، عملکردی بيشتر 
با فناوری های مهندسی  اينکه دانشمندان  از  داشته باشيم. بعد 
ژنتيک ژن تراريخت «خودکشی» را برای هرس کردن سلول های 
پير در بدن موش ها فعال کردند، موش ها نه تنها ۲۵ درصد بيشتر 
زندگی کردند؛ بلکه موهای از دست رفتة خود را نيز ترميم کردند، 
عضلات آن ها قوی تر، عملکرد اندام های آن ها بهتر شد، حساسيت 
به «انسولين» افزايش يافت و ميزان بيماری های قلبی و پوکی 

استخوان کمتر شد. 

افزايش طول عمر آسان نخواهد بود
اگر جامعة جهانی سرمايه گذاری بيشتر و هوشمندانه تری برای 
انجام دهد، همة  آن  زيان آور  اثرهای  با  مقابله  و  پيری  شناخت 
کارهايی که برای گسترش دامنة سلامت انسان انجام می شود، 

سرعت خواهند گرفت. 
افزايش طول عمر آسان نخواهد بود. در اين راه با موانعی رو به رو 
خواهيم شد که امروز نمی توانيم پيش بينی کنيم. مثلاً، طول عمر 
پيرترين فردی که تاکنون زندگی کرده است، ۱۲۲ سال بوده است. 
نمی دانيم که آيا نوعی بيماری کشنده در افراد ۱۲۳ ساله پديد 
خواهد آمد يا نه؛ چون تاکنون کسی به اين سن نرسيده است. اما با 
زيست شناسی همواره منعطف تر، حداقل چشم انداز ادامة گسترش 
سريع سلامت و افزايش طول عمر که در قرن گذشته ديديم، بسيار 
واقعی تر به نظر می رسد. دستيابی به پرشِ چهل سالة ديگری در 
ميانگين طول عمر جهانی، از حدود سی سال در سال ۱۹۰۰ به 
حدود هفتاد در سال ۲۰۰۰ دشوار خواهد بود؛ اما غيرممکن نخواهد 

بود.
اما اگر روش های جديد را با ماشين ها ادغام کنيم، ممکن است 
اثرهای عوامل محدودکننده بر بدن ما کاهش يابد. چندان دور از 
ذهن نيست که تصور کنيم روزی قادر خواهيم بود عملکرد مغز 
خود را ديجيتال کنيم و از قيد تن برهانيم. اگر انسان را به شکل 
کُد ببينيم، شايد بتوانيم به كدها شکل های جديد بدهيم؛ شايد به 
جسمی روباتيک يا به شکل جديد و نيمه هوشياری فارغ از تن، 
تبديل شويم که اگرچه ممکن است خودِ ما باشيم يا نباشيم، اما 
حداقل می تواند مقداری از جاودانگی محدود را تحمل کند. اين 

جاودانگی ممکن است برای بعضی ها ناخوشايند باشد، اما برای 
بسياری جذاب تر  از خورده شدن از سوی کرم ها يا پاشيده شدن از 

فراز هيماليا خواهد بود. 
زياد  بسيار  احتمال  به  ما،  فعلی  زيستی  شکل  در  جاودانگی 
غيرممکن خواهد بود؛ اما همان طور که «گيلگمش» سرانجام در 
پايان تلاش حماسی خود برای هميشه زنده ماند، شايد جاودانگی 
ما به عنوان عضوی از يک جامعه آن باشد که هرچه در توان داريم 
به نفع جامعه به خدمت بگيريم. شايد بهترين سرمايه گذاری برای 
جاودانگی، داشتن فرزند، نوشتن کتاب، کمک به صرفه جويی های 
باشد.  فرهنگ های بشری  و  به جوامع  يا کمک  محيط زيستی 
چرا برای به دست آوردن هر چه بيشترِ اين جاودانگی همة تلاش 
خود را به خرج ندهيم تا زندگی سالم خود را به همان اندازه که 

زيست شناسی و فناوری ها به ما اجازه می دهند، گسترش دهيم؟ 
همان طور که تصور خود را از زيست شناسیِ ثابت، سرنوشت ساز 
و اجتناب ناپذير به فناوری اطلاعاتی منعطف، قابل خواندن، قابل 
نوشتن و هک شدن تغيير می دهيم، بايد در برابر طلسم و جادو 

بايستيم، مرگ را عقلانی کنيم تا به زندگی معنا دهيم.
ژنتيک، زيست فناوری و انقلاب طول عمر مفاهيم امروزی ما را 
دربارة معنای انسان به چالش خواهند کشيد و ما انسان ها با همة 
ضعف ها و خرافاتمان، با مغزهای نخستی مان ، با غرايز غارتگری مان، با 
سامانه های اجتماعی مان که در طی ميليون ها سال شکل گرفته اند و 
با ظرفيت های محدود زيستی مان با عملکردهای فناوری های بی حد 
و حصر همراه و در آن ها ادغام خواهيم شد؛ اما بايد بدانيم که چگونه 

چالش های اخلاقی ترسناک آينده را مديريت و هدايت کنيم. 
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