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Sinclair's Geheimnis

Wikipedia berichtet

David Andrew Sinclair ist ein australischer Biologe und
Professor fur Genetik, der sich auf die Erforschung
von Alterungsprozessen spezialisiert hat.

Er promovierte mit dem Pradikat Summa cum laude
an der Universitat von New South Wales (UNSW) in
Biochemie und Molekulargenetik. Er ist seit 2005
Direktor der Paul-F-Glenn-Laboratorien zur Aufkla-
rung der biologischen Mechanismen des Alterns an
der Harvard Medical School (HMS) in Cambridge. Er
ist Professor im Lowy Cancer Center im Fachbereich
Pharmakologie an der UNSW und seit 1999 ordent-
licher Professor im Fachbereich Genetik an der HMS.

Warum ist D. Sinclair wichtig?

Weil er ein Wichtigtuer ist?

Jain. Er sagt und macht Sachen, von denen noch kei-
ner weil3, ob sie ,.in Echt funktionieren”, wobei wir alle
das gleiche wollen wie er: Gesund alt werden.

Wir dirfen aber zunédchst einmal nachdenken, ob
wir das, was wir ihm gerne glauben wurden, even-
tuell stimmen konnte und wir es deshalb auch
nachmachen sollten. Darum wollen wir uns genauer
anschauen, was er vorschlagt: Sich mit ,Regulator-
molekilen” gesund und alt essen? Was das bedeutet,
kann man (mit etwas Biochemie) erklaren:

Dazu dient uns aber zuerst das Auto — mit ein paar
krummen Ansatzen:

1. Ein Auto braucht Treibstoffe: Benzin (Diesel)
und/oder Strom, Tiere und Menschen sind
aber Hybride”, sie brauchen standig beides,
heiRen nur anders: ATP und NADH. Buchsta-
ben.

2. Antrieb allein gentigt aber nicht, die Steuerung
von Funktionen (Bremse, Schaltung, Licht) und
Fahrtrichtung (Steuerrad, Sehen, Horen) ist bei
beiden gleich wichtig.

3. Autos, Menschen und Tiere altern, wobei
immer fast gleichermaRen Steuerungs- und
Leistungsfunktionen betroffen sind. Altern
fangt aber meist damit an, dass etwas klap-
pert, und/oder weh tut.

Problematik und Vorteile der Hybride

Ein Mensch ist komplexer in Bau und Funktion als ein
Auto. Arzte und Mechaniker wissen das und auch,
dass die Kontrolle der Regulation (Neurologie, Elek-
tronik) noch bedeutender wird, wenn das Fahrgestells
anfangt zu rosten. Kontrollen und Pflegemittel sind
angesagt. Und jetzt kommt Sinclair wieder ins Spiel:
Da wir als Hybridsystem altern, sind sowohl Strom-
versorgung als auch Treibstoffeinteilung von gleicher
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Bedeutung und mussen gleichermafen bedient wer-
den. Dabei geht es aber nicht um absolute Mengen
(also: je mehr, desto besser), sondern um die Balance:
von beiden immer gerade noch (!) genug.

Das Problem dabei ist jedoch: Menschen sind oft am
.oberen Anschlag”, weil wir denken, wir sind ein Auto.
Sind wir aber nicht. Was sind wir dann: Frag doch
Sinclair!? Er wirde sagen: Immer mit vollem Tank
und 100 % Akkuladung fahren sollte nur ein Auto, wir
sollten's aber nicht. Weil wir ja nicht alter werden, je
mehr wir ,getankt haben”, wahrend ein Auto umso
weiter fahrt, desto voller der Tank ist.

Und das hat seinen Grund: Der Mensch hat in seiner
Enzwicklungsgeschichte nie sichere ,Tankstellen oder
Steckdosen” gekannt, darum standen bei ihm ,Tank-
zeigen und Batterieladung” immer oder meist auf
.Reserve”. Wer damit zurecht kam Uberlebte. Deshalb
war ,Rationierung” schon immer ein Problem, gere-
gelt mental Uber das Grol3hirn sowie physiologisch
Uber Hormone. Mit unserer ,Konsum- und Wohl-
standsgesellschaft” ging diese autonome Kontrolle
aber verloren, da ein ,Resetknopf” von Natur aus,
genau wie der Begriff der ,Epigenetik”, den Sinclair
bedient, auch noch lange im 20. Jahrhundert, unbe-
kannt waren.

Kinetik und Thermodynamik

Mit angezogener Handbremse zu fahren ist ein kineti-
sches, bergauf zu fahren ist dagegen ein thermodyna-
misches Problem: Die Bremse ist hier der Gegenspie-
ler des Motors, der Berg ein Feind des ,freiwilligen”
Vorwartsrollens. Aber beide bedingen eine langsa-
mere Fahrt, das erstere betrifft die ,Bereitwilligkeit”
des Rolles, letzteres das ,Niveau” des jeweiligen
Standortes.

Anders ist es, wenn mein Auto auf dem Berg steht:
die angezogene Bremse hindert den Bewegungs-
ablauf, indem sie die Bereitwilligkeit zur Bewegung
(Kinetik) hindert, die mein Auto auf Grund seines ther-
modynamischen Niveaus (Berg) innehat. Es will (!)
nach unten rollen.

So weit so gut, aber wo bleibt jetzt der Mensch? Und
Sinclair? Und wo unser Mikrobiom samt Epigenetik,
und wo die Immunolgie?

Hier wird deutlich, dass wir spatestens jetzt die Har-
monie zwischen Neurologie und Elektronik und zwi-
schen Arzt und Mechaniker verlassen missen, um
JTacheles” reden: Es geht um den zentralen Knoten-
punkt der Regulation, also einen Schnittpunkt zwi-
schen Energiezufuhr, Leistung, Wachstum, Energie-
verteilung, Regeneration und Immunologie.

Heute weil man, dass es so einen ,Punkt” auf den
Oberflachen aller Koérperzellen gibt. Dieser Punkt



besteht aus Rezeptoren flir Molekile, die den Ener-
giestatus der Zellen widerspiegeln und dies weiter
melden an die zentrale Schaltstelle fir , Aufbau und
Verwaltung”, den Zellkern.

Dort, im Wirtschaftsministerium der Regierung der
Zelle, werden dann Malnahmen ergriffen, welche
die gemessenen Fehlstellen im Haushalt der Normen
reparieren. Soweit die Hoffnung und Meinung vieler,
die an solche guten Dinge glauben. Oder sie verkau-
fen wollen.

Was sagt die neueste Literatur dazu? Es gibt Hoff-
nung. Und zwar berechtigte.

Dr. Christopher Shade, bekannter amerikanischer
Toxikologe berichtete kritisch Gber die Rolle der oben
genannten Regulationsbasis im Zentrum der Alte-
rungsforschung [Integrative medicine, vol. 19, no. 1. feb. 2020].
Seine Aufmerksamkeit gilt vor allem einem Molekdl,
welches als ,reliable activator of anti aging” gilt, das
NMN. NMN seht fir ,Nikotinamid-Mononukleotid”,
dem natirlichen Vorladufer des oben genannten Hyb-
ridtreibstoffs NADH, der durch Reduktion (=\Wasser-
stoffeinbau) aus NAD+ entsteht.

So, jetzt kdnnen wir wieder zum heute knapp 60 Jahre
alten Sinclair kommen, der nach eigenen Angaben
durch NMN-Einnahme wieder Blutwerte und Leistung
eines 30-Jahrigen hat.

Wie kann das gehen? Uber die Epigenetik? Nicht
allein.

Bioenergetik und Epigenetik

Von den vielen Abschnitten unserer Chromosomen
weifs man nicht, woflr sie gut sind. Man kann (oder
konnte!) ihnen keine Funktion zuschreiben, aber man
glaubt heute, dass sie nur ,schlafen” und erst durch
Substanzen aktivierbar sind, die im Rahmen unserer
Tatigkeiten (Ernéhrung, Sport, Joga usw.) spontan
entstehen oder unbewusst/bewusst zugefihrt wer-
den. Solche Aktivierungen vermutet oder kennt man
schon lange und die Erfahrungs- und Naturheilkunde
macht auch Gebrauch davon. Diese Epigenetik funk-
tioniert, indem verschllsselte Genabschnitte durch
enzymatische Reaktionen im Zellkern (,Demethylie-
rung”) ablesbar gemacht werden. Das ist ein Weg,
auf dem unzéhlige Molekule der Natur wirken. Unter
anderem betrifft er die Steuerung unserer Kraftwerke,
der Mitchondrien, welche einen Grof3teil unseres
Energielieferanten (ATP. Adenosin-Triphosphat) bereit-
stellen. Und dabei spielt wieder das NAD+ eine wich-
tige Rolle, im Zentrum der Bioenergetik.

(Vorsicht: noch mehr Biochemie, aber kurz)
Vom Adenosin gibt es drei Phosphorverbindungen, die
verschiedene Energiestufen reprasentieren: Mono-,
Di- und Triphosphat — AMP. ADP und ATP, wobei nur
das ATP als metabolische und ,harte Wahrung"” zéhit.
Es entsteht aus dem ,energiedrmeren” ADP AMP
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dagegen dient nur noch als ein Regulatorstoff, der
dem ,Resetknopf” anzeigt: wir fahren auf ,Reserve”

Jetzt zum NAD+:
Nicotinamid-adenin-dinucleotid

In der lebenden Zelle werden Fett, Zucker und Eiweil}
abgebaut. Dabei wird das NAD+ durch den Wasser-
stoff (H-H) in den Néhrstoffen auf das NAD+ Ubertra-
gen, wobei durch diese ,Reduktion” NADH entsteht.
Das NADH gibt nun seinen Wasserstoff samt Elek-
tronenpaar an die Mitochondrien ab, wobei aus dem
energiearmen ADP das energiereichere ATP entsteht.
Das NADH und das ATP sind also ,Energieverwandte”,
wobei das ATP prégend fur die ,Energieladung =
energy charge” steht, das NADH fir ,Reduktionskraft
= reduction charge”. Beide stehen im Mittelpunkt der
Bioenergetik.

Die Elektronen aus dem NADH sausen in den Mito-
chondrien zusammen mit seinem Wasserstoff also
Jtalabwarts” und verbinden sich mit dem Sauerstoff,
der im Tal lauert, und werden dann zu H,0, Wasser.
Auf dieser Talfahrt laufen beide durch Turbinen, wel-
che das ADP mit einer Phosphatgruppe zum ATP ver-
knoten. Man hat heute exakte Modelle davon.

Was passiert somit in den Mitochondrien? Sie nutzen
die Elektronen aus dem NADH zur Umwandlung von
ADP (Adenosin-Diphosphat) zu ATP (Adenosin-Tri-
phosphat) und gewinnen dadurch Energie: 30 KJ pro
verbrauchtes NADH.

Aber nun zum traurigen Teil, dem Alter. Uberall sind
Lecks, alles tropfelt und ist undicht. Auf dem Weg ins
Tal kédnnen an kritischen Leckstellen die Elektronen
.fremdgehen” und noch vor der sicheren Talstation an
.Schwachstellen” schon auf den Sauerstoff knallen.
Dabei entstehen ganz (ible Verbindungen: ,Freie Sau-
erstoffradikale” und schlieBlich Wassertoffperoxid.
Damit lassen sich nicht nur Haare bleichen, sondern
auch wichtige Zellorganellen und Verbindungen ,ver-
und anbraten” und damit schwer schadigen. Dass
unter ,Oxidativem Stress” dieses bdse Oxidations-
mittel z.B. in Leberzellen gebildet wird, hat der deut-
sche Arzt und Biochemiker Helmut Sies schon 1970
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Nikotinamid-
Mononukleotid
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gezeigt. Die medizinischen Folgerungen: Im Alter
treten dadurch vermehrt metabolische Erkrankungen
wie Krebs, Herz-Kreislauf-Probleme und Stoffwech-
selstérungen wie Diabetes und Neurodegenerationen
auf.

Aber: Wir haben ja den ,Warn- oder Resetknopf”, und
der sitzt an der wichtigsten Stelle der ,Erfassung der
Energiebilanz”. Dieser wird (ich sag's nicht gern) durch
Hungern aktiviert und hei’t bei Forschern ,mTOR
oder Sirtuinweg”.

Da die Synthese von NAD+ altersbedingt stark
abnimmt, ist seine Vorstufe, das NMN, zusammen
mit dem AMP einem weiteren Aktivator, welcher
Uber diesen Weg das Wachstum und den Reparatur-
stoffwechsel geschédigter Kérperzellen ankurbeln.
Wir brauchen im Alter also beides vermehrt: Soge-
nannte ,Antioxidatien” und viele andere wichtige Bio-
molekile, die uns schitzen und/oder epigenetische
Schalter bedienen. Diese (wie das NMN) findet man
vermehrt in Brokkoli, Kohl, Pilze, Tomaten, Avocado,
Gurken und allen anderen, bunten und bekannten
Gemdsearten. Klug ist deshalb, man isst von allem
viel, wenn es nur bunt genug ist. Gemuise macht es
leicht, weder Akku noch Tank zu Uberladen.

Man kann NMN auch kaufen und nur schlucken, wenn
man zum Kauen zu faul ist oder Sinclair heifst, so viele
Verdienste hat und dabei verdientermalien auch noch

was verdient.
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