65.Biochemický podklad stárnutí. Radikálová/ mitochondriální teorie, stárnutí jako katabolické selhání, vztah k chronickému zánětu

Stárnutí= pokles vitality s věkem, vzestup náchylnosti k různým chorobám


průměrná délka života- muži- 71,65





  ženy-78,35


maximální délka života u člověka 115-120 let- nemění se


děj- univerzální


       stochastický


na molekulární úrovni



neschopnost obnovovat správnou strukturu biomolekul neomezeně dlouho




oxidační stres → hromadění produktů oxidace- lipofuchsin








mutace a delece DNA







→ apoptóza, nekróza, malignizace


radikálová/mitochondriální teorie



hromadění oxidačního poškození s věkem



mitochondriální- formulována později





    přímá součást radikálové teorie





    mitochondrie jsou hlavním zdrojem volných kyslíkovýh radikálů v organismu:mDNA mutuje 10x rychleji než jaderná DNA



není obalená histony



má méně dokonalý systém oprav


model podle Kirkwooda a Kovalda- určité množství kyslíkových radikálů uniká z mitochondrií a poškozuje ostatní buněčné struktury

Stárnutí jako katabolické selhání


méně ATP, více volných kyslíkových radikálů, poškozené mitochondrie a lysozomu mohou iniciovat apoptózu

Chronický zánět


v místě zánětlivé reakce se kumulují neutrofily a makrofágy → při delším trvání B-lymfocyty a T-lymfocyty stimulované účinkem antigenů


producentem ROS v aktivovaných fagocytech je membránový enzymový systém NADPH-oxidázy


trvalá produkce mediátorů zánětu


ukládání kolagenu, fibrinu, fibrotizou- jizvení

