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Abnahme der Lungen- und Nierenfunktion
wahrend des Altern beim Menschen
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FIGURE 2. Change in organ function with age. (From Bafitis & Sargent © Reprinted by
permission from the Journal of Gerontology.)
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Alterskorrelierte Mortalitat verschiedener Krebsarten
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L. Kranach d.A.: Der Jungbrunnen (1546)
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Alternstheorien

 Warum altern biologische Systeme?

— Evolutionstheorien

* Wie altern biologische Systeme?

— Mechanismen des Alterns
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Wie altern biologische Systeme?
Mechanismen des Alterns

e Stochastische Theorien

Altern ist eine zufallige Folge schadlicher Ereignisse

« Deterministische Theorien (Programmtheorien)

Altern ist ein endogener, genetisch programmierter Prozess
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Wie altern biologische Systeme?
Mechanismen des Alterns

Stochastische Theorien

e Theorie der freien Radikale (Harman 1954)
o Mutationstheorie (Szilard 1959)
» Fehlerkatastrophentheorie (Orgel 1963)

Deterministische Theorien (Programmtheorien)

» Stoffwechseltheorie (Rubner 1908)
o Zellteilungstheorie (Hayflick 1969)
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Jeanne Calment

verstarb am 4. August 1997 im Alter von 122 Jahren und 164
Tagen in Arles, Frankreich
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Werner‘s Syndrom

»Krankheit des beschleunigten Alterns«
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Progeria infantilis

lason mit zehn Wochen
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Modellsysteme in der Alternsforschung
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Altern bel Podospora anserina

Aycelium
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Langlebige Stamme von P. anserina
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Die Zelle heterotropher Eukaryonten
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Mitochondrien: Orte der oxidativen
Phosphorylierung
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Mitochondrien: Atmungskette + ATP-Synthase

innere
Mitochondrien-
membran

Intermembran-
raum
innere , 4
Mitochondrien- — 2H*+ %20
membran 2
NADH|+H* NAD* Elektronenflufl
(bringt Elektronen aus
Néhrstoffmolekiilen)
Mitochondrien-

matrix
ATP-Synthase
NN W[)I.FGAN[%}(]ETHE

020017 [TVERSITAT
4. Mai 2006 FRANKFURT AM MAIN




Intermembran Raum
L Ht H ATP
Synthase
H+

NAD*

Fumarat

A e S 1/20,+2H*  H,0
ADP+R ¥ ATP

Matrix Ht

JOHANN W(}I.FGAN[%}(]ETHE

UNIVERSITAT

4. Mai 2006 FRANKFURT AM MAIN




Intermembran Raum

+ - ATP
H 02. H*

Synthase
y @ H*

i Cu
Y,
I
NAD* O, Fumarat
) O, +4H* H,0
NADH + 1+ Succinat
ADP+R ¥ ATP
MnSOD ' Lt

2H*

N

rd : _
0, cut cut R_eaktlve Sauerstoffver

v /, bindungen (ROS):
H202 \ > " OH -
OH - 0O, (Superoxidanion),
Matrix H,O, (Wasserstoffperoxid)
‘OH- (Hydroxylradikal)
UNIVE RITAT
4. Mai 2006

FRANKFURT AM MAIN



H* H* H* ATP
Synthase
H+

NAD *

\ \ /'/1'/20 +2H- H,0
NAD H+H™

ADP +P ; ATP

JOHANN W(}I.F(}AN[%}(]ETHE

UNIVERSITAT

4. Mai 2006 FRANKFURT AM MAIN




Langlebige Stamme von Podospora anserina
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Defekte Mitochondrien akkumulieren wahrend
des Alterns
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Kalorienrestriktion bel Nagetieren
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Kalorienrestriktion bel Affen
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Normalkost

Nahrung:
Korpergewicht:
davon Fett:

688 Kalorien pro Tag
14 Kilogramm
25 Prozent

physiologische Werte

Blutdruck:
Blutzucker:

Insulinspiegel:

Triglyceride:

129/60

71 Milligramm
pro Deziliter

93 Mikroeinheiten
pro Milliliter Blut
169 Milligramm
pro Deziliter Blut

kalorienreduzierte Diat

Nahrung: 477 Kalorien pro Tag
Kérpergewicht: 10 Kilogramm
davon Fett: 10 Prozent

physiologische Werte

Blutdruck: 121/51
Blutzucker: 56 Milligramm
pro Deziliter

Insulinspiegel: 29 Mikroeinheiten
pro Milliliter Blut

Triglyceride: 67 Milligramm
pro Deziliter Blut




Kalorienrestriktion beim Menschen ??7?
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Mitochondria and Ageing
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Project: The Role of Mitochondria in
Conserved Mechanisms of Ageing

(11 Partners, 6 Countries, Coordinator: H.D. Osiewacz, Frankfurt)
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Alternsmodelle

Saccharomyces cerevisiae Drosophila melanogaster

Caenorhabditis elegans

Cell cultures

Mus spec
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Historische Entwicklung der Lebenserwartung
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Anderungen der Alternstruktur und Deutschland

1989

Sy
o
o

"

1

=

+O
Q
b

'!lllll'l!i
2 ol

I'I".-"

" ;'-_'_Deutsche
; Bundespost Rentenvers1cherung

4. Mai 2006

AItetS_équ’du‘d_er deutschen Bevolkeruhga‘

100 Jahre gesetzhche

r 8
... liber den , Pilz" 2ur , Ume", o ) f?h_lﬂﬁ
.

{r.’r 80 _HL"

............... \1 {: f

fkee 7 Ry

f 1

{ @ 5

) /
'LI.. 50

L
\Hll /
b ER

| 10

{ 1
| Manner .. Frauen |
?’Il’lﬂf Aller Frauen | ‘ i | | = 0 | ; " | !
k= 900 700 500 200 100 100 300 500 700 900
%0 700 50 %0 00 100 300 500 700 900 Bewslkerung in Tausend
Bevbikerung in Tausend F.AZ ~Grafik Waher/ Dixing

JOHANN WOLFGANG '_ A GOETHE
Y

UNIVERSITAT

FRANKFURT AM MAIN




Demographische Fakten
Statistisches Bundesamt 2000

*Ein heute geborenes Kind hat eine tber 30 Jahre
hohere Lebenserwartung als ein Kind, das vor 100
Jahren geboren wurde (Tendenz steigend).
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Demographische Vorhersagen
Statistisches Bundesamt 2000

e 2000: 40 Personen im Rentenalter (60 oder
alter) treffen auf 100 Personen im
erwerbsfahigen Alter (20-59 Jahre).

e 2050: 80 Personen im Rentenalter treffen
auf 100 Personen im erwerbsfahigen Alter.
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ALTERN

Evolutionsbiologie und medizinische Forschung

Robert E. Ricklefs und Caleb E. Finch
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DAS GEHEIMNIS
DES ALTERNS

Die programmierte Lebenszeit
bei Mensch, Tier und Pflanze

Campus




Johann Wolfgang Goethe-Universitat
Institut fur Molekulare Biowissenschaften- Biozentrum
Molekulare Entwicklungsbiologie

Administrative Aufgaben: Dr. Markus Bucher, Barbara Tarazi

Technische Assistenz: Sieglinde Kost, Gabriele Seelbach, Alexandra Werner

Apoptose

e Dr. Andrea Hamann

e Diana Brust

e Yasmine Bernhards

e Mathis Miller-Ohldach

Hitzeschockproteine
* Tobias Kensche

Signaltranduktion
J Francisco Galera

4. Mai 2006

Mitochondrien-Dynamik
e  Christian Scheckhuber
e Joyceline Wistehube

Proteinschadigung
& -qualitatskontrolle
e Birgit Kunstmann
o Karin Jezek

Kupferhomoostase
e Jurgen Grief
» Kadina Masic

FOorderung durch:

* % %
* * -
* * = =
* * * @ Furnoean Commmaion
Mi

Mage

PROTEOMAGE
LINKAGE

FRANKFURT AM MAIN

{1




