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Kalorienbeschrankung erhoht die L.ebenserwartung
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Jolly et al, J. Nutri. 131, 2753-2769, 2001




Intermediare
Glykierungs-
produkte

Fortgeschrittene
Glykierungs-
produkte

»AGESs*

Zucker

Abhangig von Zeit u

+ Eiweil}

Zuckerkonzentratlon




Lebensstil
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AGE-Bildung

AGEs = ,,Advanced Glycation Endproducts*




Korreliert die AGE-Bildung mit dem Alter?

Lebenserwartung im Wildtyp AGEs (CML)-Konzentration
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AGEs (CML) akkumulieren wihrend des Alterns in C. elegans

Morcos et al, submitted 2007




Lebensstil und AGE-Akkumulation im Fadenwurm C. elegans

AGEs (CML)-Konzentration

E Kalorienbeschrankung

B Normale Ernihrung

E
-
=)
z
=T}
g
—
=
@

Morcos et al, Aging CELL 7: 260-269, 2008




Beeinflult der Lebensstil

die Lebenserwartung und die AGE-Akkumulation?

Lebenserwartung von C. elegans

»Normale Ernahrung*
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Morcos et al, Aging CELL 7: 260-269, 2008




AGE-detoxifizierende Mechanismen
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Morcos et al, Aging CELL 7: 260-269, 2008
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AGE-Akkumulation in ischimischen Muskelbiopsien

gesunder und diabetischer Mause

Tamarat, Radia et al. (2003) Proc. Natl. Acad. Sci. USA 100, 8555-8560

Inhibition der AGE-Bildung durch ,,AGE-Breaker* vermindert die altersbedingte
Reduktion der kardiovaskulren Funktion:

unbehandelt behandelt

Li et al; Proc. Natl. Acad. Sci. USA 1996; 93: 3902-3907




Mit der Nahrung aufgenommene Glykotoxine fordern die Arteriosklerose

in diabetischen ApoKE --Mausen
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Lin et al. 2003, Atherosclerosis 168:213-220




Mit der Nahrung aufgenommene Glykotoxine fordern die Arteriosklerose

in diabetischen ApoE --Miusen
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Lin et al. 2003, Atherosclerosis 168:213-220




Beschrankung der mit der Nahrung aufeenommenen Glykotoxine = AGEs

A. Serum CML
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AGE - Spiegel in Dialysepatienten nach AGE-reicher (H)-und AGE-armer (L)-Diit

Uribarri et al.,2003, J. Am. Soc. Nephrol. 14:728-731




Friihe Intermediare Fortgeschrittene
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Entziindung und Schadigung




sperpetuierte

Zellaktivierung*

=> Altern

=> Arteriosklerose
=> Diabetes mellitus
=> (Jsteoporose

=> Menopause

=> Entzundung




Bedeutung von AGEs fur die Arteriosklerose

mmmp Wegfangen von AGE’s blockt Arteriosklerose
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Park L et al. Nat Med. 1998;4:1025—-1031




Bedeutung von RAGEs fiir die Arteriosklerose

mmm) Hemmung / Fehlen von RAGE verhindert Arteriosklerose

Hemmung durch RAGE-Antagonisten Schutz durch RAGE-Defizienz
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Sakaguchi et al , J Clin Invest. 2003;111: 959-72.




Eiweil und Zucker =—=> AGEs

GE-Rezeptoren
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