INCHEBIO — Inovace studijnich programt Specialni chemicko-biologické obory na Univerzité Pardubice CZ.1.07/2.2.00/07.0139

NEKROZA A
APOPTOZA

1. rocC. predmét BIOLOGIE

-
* ¥ I U !
: .* .'

- pe
" = > ‘?L- E Univerzit a
. MINISTERSTVO SKOLSTV OP Vedélavani Pardubice

EVROPSKA UNIE ha® MLADEZE A TELOVIGHOVY  pro konkursoceschopnost
ento projekt |e spolufinancovin Evropskym sacidlnim fonde rozpoitem Ceske republiky

VZIDEL



Starnuti bunék

Omezeny pocet cyklu bunecneho deleni
in vivo i in vitro (vyjimka: embryonalni a nadorove bunky)

telomery na koncich chromozomu

enzym telomeraza, ma vlastni templat - vzor = RNA fetézec -
synteza telomer zpetnou transkripci RNA — DNA (opakovanou)

zkracovani telomer pri kazdéem déleni somaticke bunky
nadorove bunky zachovavaji stabilni delku telomer,

aktivace telomeraz
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v nadorovych bunkach
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0 muze nastat jako dusledek pogkozeni bufiky
O V4 [ [ [ V4 n n n
ruznymi noxami: ischeémie, infekce, toxinys,..

0 nebo jde o fyziologickou soucast embryogeneze,
udrzovani homeostazy, prirozeny obrat bunék
atd.

o 2 zdkladni zpUsoby buné&né smrti: apoptdza a
nekroza



Hypoxie - poskozeni bunky redukci aerobniho metabolismu
F¥zikélni priciny - mechanické trauma, teplotni vykyvy,
zareni,.

Chemlcke priciny - moznost poskozeni elektrolytové
rovnovahy, jedys,...

Infekcni agens - spektrum od virl po parazity

Imunitni reakce - napr. tvorba autoprotilatek,
anafylakticky Sok, apod.

Genetické poruchy - spektrum od tézkeho poskozeni
vlivem chybéni enzymu az po zkracem zivota erytrocytd

Nutri¢ni nerovnovaha-defekty vitamind, nedostatek
bilkovin,.




REVERSIELE MNORMAL
CELL INJURY

IRREVERSIBLE CELL
INJURY —== MNECROSIS
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O charakterizované
edémem bunky a ztukovaténim (steatoza)

0 Edém: bunka neni schopna udrzet
iontovou homeostazu pri poskozeni
plasmatickych iontovych pump

O Steatdza: obvykle pri hypoxickéem,
toxickém nebo metabolickém poskozeni

o Obvykle u bunék myokardu ci jater




O je morfologicky
charakterizované vyraznym poskozemm
buné&énych membran, edémem lysozomd,
vakuolizaci mltochondrll

o Extracelularni Ca se dostava do bunky, jsou
uvolneny zasoby intracelularniho Ca-aktivace
enzymu katabolizujicich membrany, ATP,
proteiny, etc

o Kontinudlni ztrata proteing, koenzymu RNA,
deplece energetickych fosfatu



Rozdil mezi nekrozou a apoptozou

Enzymatic
digestion e
and leakage | 0 &',/ Phagocytosis
of cellular = of apoptotic cells
contents and fragments

NECROSIS APOPTOSIS



O zaneéetlivé a autolytické sekundarni zmeény ve tkani
kolem nekrotickych bunek

O progresivni degradace tkané cinnosti
katalytickych enzymd uvolnenych z nekrotickych
bunek - gutolyza a vlivem enzymu Z reaktlvmch
zanétlivych bunék, leukocytl a makrofagu -
heterolyza




Infarkt myokardu













Apoptoza =

O konecné stadium procesu starnuti bunék
O odstranéni bunék, které jiz nelze reparovat
o béehem embryogeneze - redukce nadbytecnych casti

o Ulel: odstranéni bunék, které jiz splnily svou
ulohu a mohly by byt pro organizmus
zhoubné



Vyznam apoptozy v ontogenezi




Intrinsic Extrinsic (death

{mitochondrial) receptor-initiated)
pathway pathway
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scvrkavani bunky bez poruseni jeji integrity a integrity
organel

fragmentace DNA

rozpad chromatinu, jadra, cytoplazmy -

fagocytoza télisek

Navozeni apoptdozy zarenim, chemickymi latkami (cytostatika)
zvlastni forma bunécné smrti postihujici isolované bunky
aktivni proces, pri némz se spotrebovava energie
,bunécna sebevrazda,



rychla redukce objemu bunky

fragmentace DNA endonukleazou a napadna
kondenzace jak jadra,tak plasmy

vznik apoptot|ckych télisek- apod. télisko se
sklada bud” jen z fragmentu jadra

s kondenzovanym chromatinem nebo z casti
jadra a plasmy se zachovalymi organelami

apoptoticka téliska jsou fagocytovana okolnimi
bunkami a makrofagy



proces ridi nékolik ruznych proteinu-vazanych na apoptozu

O _inhibuje apoptozu- tim pfispiva
k bunécnéemu preziti

O je ve zvysené mire exprimovan napfr.
nadorovymi bb.folikularniho B-maligniho lymfomu

O normalne apoptozu stimuluje, ale
mutovana forma podporuje pfezivani bunék- mutovany p53
se prokazuje v fadé malignich nadoru



