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La restriccién caldrica, o la reduccion de la ingesta caldrica sin malnutricién, es actualmente una de
las intervenciones mas interesantes y controvertidas en el campo de la biogerontologia. Es conocida por
ser la Unica que extiende la vida mdxzima en una amplia gama de especies, incluyendo mamiferos. Varios
experimentos han demostrado la eficacia de la restriccién caldrica. Sin embargo, los efectos secundarios
y las implicaciones a largo plazo estdn ain por determinar en los humanos. A continuacién exponemos
algunos de los experimentos mas importantes realizados hasta el momento en mamiferos y discutimos
sobre el impacto potencial que este tipo de intervenciones tendrian en la sociedad futura.

Caloric restriction, or the reduction of caloric intake without malnutrition, is nowadays one of the
most exciting and controversial interventions in the biogerontology field. It is known to be the only one
to extend lifespan in o wide range of species, including mammals. Several experiments have proven the
effectiveness of caloric restriction. However, its side effects and long-term implications in humans are still
to be determined. Here, we collect some of the most important experiments done so far in mammals and

discuss about the potential impact that this kind of intervention would have in the future society.

Osborne y sus colabores!!! publicaron en 1917 un
articulo en Science en el cual demostraban que una
disminucién en la ingesta de alimentos en ratas era
capaz de desacelerar su crecimiento y de aumentar la
duracién de sus vidas. Casi dos décadas después, més
concretamente en los afios 30, McCay y Crowelll? ob-
servaron que las ratas de laboratorio que se alimenta-
ban con una dieta fuertemente reducida en calorias,
manteniendo los nutrientes vitales para su existen-
cia, aumentaban su longevidad dos veces més de lo
esperado. Tuvo que pasar bastante tiempo para que
Walford y su brillante alumno Weindruch!® llegaran
a la conclusiéon de que la restriccién de la ingesta
calérica en los ratones de laboratorio incrementaba
su longevidad en comparacién con un grupo de ra-
tones con una dieta normal. Incluso, y es lo méas in-
teresante, estos ratones llegaron a: i) mantener una
apariencia juvenil durante mas tiempo; ii) ampliar
sus niveles de actividad; iii) disminuir la aparicién
de enfermedades asociadas al envejecimiento. La in-
tervencién para prolongar la vida a través de la res-
triccién de la ingesta de alimentos se denominé ini-
cialmente como restriccion alimenticia, mas tarde se
utilizé el término, bastante vago desde un punto de
vista cientifico, restriccion dietética, para finalmente
aflanzarse, con un mayor rigor conceptual, el de res-

triccion calérical®. La restriccion caldrica (a partir
de ahora RC) en la actualidad se define como la re-
duccién drastica de la ingesta calérica sin entrar en
proceso de malnutricién®®. Kirkwood, cientifico co-
nocido por su famosa «Teoria del soma perecedero»
(Disposable Soma Theory) del envejecimiento, dice
lo siguiente:

«La restriccion alimentaria, también llamada
«subalimentacion sin malnutriciony, proporciona to-
dos los nutrientes necesarios, pero con un aporte
energético total reducido. Durante muchos anos se
ha estado discutiendo acerca de la importancia re-
lativa de las reducciones de proteinas, grasas y car-
bohidratos, pero las investigaciones mds recientes in-
dican que esto importa poco. Mientras no falten los
nutrientes esenciales, da lo mismo que la restriccion
se deba a las grasas, los carbohidratos o las protei-
nas. Lo que cuenta son las calorias!®.»

La RC es uno de los temas més controvertidos y
apasionantes de la biologia del envejecimientol”. Es
la tnica intervencién que ha demostrado tener la ca-
pacidad de prolongar la vida en diferentes animales:
desde moscas, peces o pulgas de agua hasta algunos
mamiferos cercanos evolutivamente al ser humano
como pueden ser hamsteres, monos Rhesus y algu-
nas cepas de ratas y ratones. Existen una serie de
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experimentos en ratas que han demostrado que so-
lo la RC es capaz de prolongar tanto la esperanza
de vida media como la vida mdxzima; mientras que
otras intervenciones, como el ejercicio fisico a largo
plazo, son capaces de alargar la esperanza de vida
media, pero no la vida mdzimal®. Aubrey de Grey
] comparte esta idea. El considera que la RC es una
intervencién que incide en la manipulacién ambiental
pero no en los niveles que él denomina como retarda-
ci6én (retraso) o reversion del envejecimiento. Sostie-
ne que se deben incluir en este primer nivel, al igual
que una dieta como la que describimos mas adelante,
los siguientes tratamientos: el hecho de pasar (més)
hambre y frio, una disminucién de la respiracién o el
consumo de jalea real.

Sin embargo, estudios mas recientes constatan
que una RC en la que, particularmente, las protei-
nas se ven altamente reducidas, tiene mayor efecto
en la esperanza de vida tal y como se ha visto en ra-
tones. Una RC baja en proteinas y rica en hidratos
de carbono aumenta un 20% la esperanza de vida
en estos animales mediante la reduccion de estrés
mitocondrial y radicales libres que producen dafio
celular!9. Esto explicarfa por qué la isla japonesa de
Okinawa comprende la poblacién con mayor propor-
cién de centenarios del mundo (185 por millén), ya
que, su dieta, aparte de un menor contenido calérico
en comparacion con los principales paises europeos
y Estados Unidos, estd basada en una proporciéon de
ingesta de proteina muy inferior a la de carbohidra-
tos. Los habitantes de Okinawa consumen, por tér-
mino medio, solo el 80 % de las calorias que ingiere
el resto de la poblacién japonesa. El menu contiene,
principalmente, aceites de pescado, vegetales y pro-
ductos derivados de la sojal®. Si consideramos una
dieta de mantenimiento tipica para un varén que tra-
baje de 2000 calorias diarias (con ejercicio fisico muy
moderado), habria que comenzar a reducir su inges-
ta hasta las 1600 calorias. Algo probablemente poco
viable y con posibles efectos secundarios, al menos a
corto plazo, en la productividad y en la salud fisica y
mental de los trabajadores; efectos como la sensacion
de hambre, irritabilidad, flaqueza y bajo estado de
dnimol'112, Las repercusiones que podria tener este
tipo de intervenciones a largo plazo en la sociedad
estarian por determinarse.

A pesar de todo, existe aun cierta controversia
respecto a los potenciales beneficios que la RC po-
dria tener en primates. A dia de hoy, dos estudios
independientes se estan llevando a cabo en monos
Rhesus. Aunque quedan afios para obtener los resul-
tados finales, los datos preliminares indican que un
50 % de RC parece tener efectos positivos en la salud
de los monos: reduce el riesgo de padecer enferme-

dades cardiovasculares y cancer, previene la diabetes
mellitus tipo 2 y atenia la pérdida de musculo aso-
ciado al envejecimiento, aparte de un evidente mejo-
ramiento fisico en comparacién con monos ancianos
sometidos a una dieta normal. No obstante, ambos
estudios muestran contradicciones en cuanto al efec-
to que la RC podria tener en la esperanza de vida:
uno asegura que la RC aumenta la vida de los monos,
mientras que el otro estudio no constata diferencias
significativas en comparacion con el grupo control
[13,14]

Ademéds, para que los efectos de la RC no sean
negativos, esta no se deberia realizar en las prime-
ras etapas del desarrollo del individuo (en seres hu-
manos seria muy poco aconsejable, ya que pueden
aparecer serios problemas como la atrofia en el cre-
cimiento o el retraso en la maduracion del sistema
nervioso). Al menos asi lo corroboran estudios en
ratones CH7BL/6J, en los que se ha visto que hay
un aumento de la mortalidad cuando se produce un
40 % de RC en ratones sexualmente inmaduros; sin
embargo, si la RC al 40 % se realiza cuando los rato-
nes ya son adultos y sexualmente maduros, la vida
mdzima aumenta un 15 %1516, Curiosamente, otros
estudios indican que la RC puede prolongar la vida
hasta un 40 % en ratas independientemente de si la
reduccién de ingesta diaria es del 10 % o del 40 %171,
Ambos difieren tnicamente en que la RC al 10 % no
disminuye la incidencia de neoplasia o desarrollo de
tejido anormal que puede dar lugar a tumores, aun-
que una excesiva RC incrementa las probabilidades
de mortalidad. Esto demostraria que la intensidad a
la que se lleva a cabo la RC no es proporcionalmente
directa al efecto que pueda tener en la esperanza de
vida.

Con el paso del tiempo se constatard si el éxi-
to que estéd lograndose en organismos modelo (y sus
efectos positivos) se podra trasladar a nuestra es-
pecie. Luigi Fontana, co-director del Longevity Re-
search Program de la Universidad de Washington en
St. Louis, es bastante claro, aunque precavido, al
respecto:

«[...] No te puedo decir si mis sujetos vivirdn
hasta los 130. Ni tampoco nada de muchos factores
incontrolables que afectan a la duracion de la vida.
No tengo evidencias suficientes para probar que es-
tas personas envejecen mdas lentamente, pero eso pa-
rece.»

Efectivamente, todo parece indicar que la RC tie-
ne igualmente efectos positivos en humanos tanto en
salud como en esperanza de vida, aunque los efectos
secundarios y los mecanismos genéticos y molecu-
lares que dan explicaciéon a este proceso siguen en
investigacion('8.
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Sin embargo, serfa interesante tener en conside-
racion si un estilo de vida que incorpore como funda-
mento principal intervenciones similares o préximas
a la RC, serviria para fomentar el buen uso y un
consumo responsable de los recursos primarios ali-
menticios, asi como un modo de vida mas saludable,
independientemente de si realmente la RC pueda o
no prolongar la vida en los seres humanos.
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