67. Autofagie, Hayflickův limit, telomeráza

Autofagie


udržuje buněčnou homeostázu v době, kdy buňka výživově střádá- začíná pohlcovat své vlastní součásti


lysozomální degradace proteinů



objevují se granula lipofuchsinu, která představují nestravitelné součásti z peroxidace lipidů


typy- makroautofagie- neselektivní proces degradace proteinů


         mikroautofagie-lysozomální degradace cytosolu, inkluzí a organel přímou invaginací lysozomální membrány


         autofagie zprostředkovaná chaperony-selektivní degradace cytoplazmatických proteinů


mechanismy



regulace kinázou mTOR- zapíná nebo vypíná autofagii podle nutričního stavu buňky



eukaryotický iniciační faktor


zvláštní význam při regulaci embryonálního a postnatálního vývoje


patologicky u etiologie řady neuronálních, myogenerativních a infekčních chorob

Hayflickův limit


udává maximální počet dělení, jehož je buňka schopná



hodnota je pro jednotlivé buňky různá



u lidí je tento limit 52- je dán možností zkracování telomeráz




snižován působením volných radikálů, které zastavují buněčnou proliferaci





věkem



enzym telomeráza- regeneruje telomery během replikace DNA


brán jako prevence rakoviny

Telomeráza


všechny normální somatické buňky mají omezenou kapacitu replikace 


telomery= krátké opakující se sekvence DNA v lineárních koncových částech chromosomů, které slouží jako ochrana před degradací



při každé replikaci není zkopírován malý koncový úsek telomery → zkracování


udržuje délku telomer- specifický RNA-proteinový komplex- pracuje na principu reverzní transkriptázy


aktivní pouze v zárodečných a v kmenových buňkách- fyziologicky


u nádorových buněk znovu aktivována 85-95% případů

