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Was sind Advanced glycation endproducts (AGES) ?

AGEES sind oxidierte Stoffwechselprodukte die entstehen,
wenn Proteine oder Lipide dul
ohne dass Enzyme betelligt sind (Unterschied zur
Glykosilierung).

AGEESs kénnen sowohl exogen (bei der Lebensmittel-
verarbeitung) als auch im Korper (endogen) durch die

Reaktion von Zuckern mit Serum- und Gewebeproteinen
entstehen



Quantitative Bestimmung im Serum maoglich

OxiSelect™ Advanced Glycation End Product (AGE) Competitive ELISA Kit
A

,|\ CELL BIOLABS, INC.

\ Creating Solutions for L tfe Science Research

Erhéhte Rdvanced Glycation Endproduct {RGE) sind Folge
verstirkter endogener Bildung und/oder exoqener RAufnahme.

Cie endogqene Bildung erfolagt durch Glykierung von kiérpereigenen
Proteinen durch Fruktose und Galaktose und in geringerem Umfarndg
auch Glukose. Die Glykierung wird durch oxidativen Stress und
chronische Entzindung gefdrdert.

Wesentliche excoqgensg Quellen sind Lebensmittel mit hohem glyka-
igchen Index, inshesondere Fruktosereiche Nahrungsmittel und
Cetreide sowie Fleischwaren und Kédse, Vor allem Grillen, Braten
und Frittieren sowie langes EKochen kidnnen den AGE-Gehalt um ein
Vielfaches erhiéhen. Rllgemein sind die Lebensmittel AGZE-reicher,
die viele gesdttigte Fettsiuren enthalten.

Ext.-Nr.: (4883651 =t furMediansche Diagnoenk
Patiart Tagebueh-Ne. Gebunsdatm/ Gas chiecht :’;;::‘:‘;@m
R ssasassact (LT v e
Fan 030 501332
S q1.08.15 | M9 14, 08.15 END-BEFUND
Baia 1 wan 1
Material: 1lx EDTA-Blut, lx Heparinblut
Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbhereich
AGE i.EDTA-Pl. {ELISA) 146 e fml < 102
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AGEEs konnen endogen und exogen entstehen
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1. Malllard-Reaktion (endogene Bildung)
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Eiweild + Zucker A Farbstoff + Aroma
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2. Polyol-Weg (endogene Bildung)
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3. Oxidation von Glukose, Peroxidation von Lipiden
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Die Variablen der AGE-Bildung
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Pathomechanismen der AGEE im Organismus

1. Rezeptor-unabhéangig

- Zerstorung von Proteinstrukturen, Hemmung von Enzymfunktionen
- Storung des extrazellularen Matrix-Metabolismus
- Ablagerung in schlecht durchbluteten Geweben (Augenlinse, ZNS)

2. Rezeptor-abhangig

Aktivierung von Proteinkinasen (MAPK, PI-3K), dartber Aktivierung von NFkB.
- Induktion proentztndlicher Zytokine TNF-a, IL-1 und IL-6
- Verstarkung der Insulinresistenz
- Aktivierung der HHN-Achse
- Aktivierung weiterer Immunzelen (Entzindung)
- in Endothelien Expression von Adhasionsmolektklen (VCAM-1) A Arteriosklerose
- NFkB erhoht RAGE-Expression (positiver feedback loop)

- Aktivierung der NADPH-Oxidase, dartber Induktion von Superoxiden 60,_
A Verstarkung des Oxidativen Stress

Luevano-Contreras C., Nutrients 2010 Be2 Ihﬂgaerun
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Verschlackung der extrazellularen Matrix, Zellalterung
und zellularer Funktionsverlust sind die Folgen der
Ablagerung von AGEs im Gewebe

AG E(engl. Alter)



AGE-Ablagerung in Geweben fuhrt zu Zellalterung Gewebe-
iInflammation und neurodegenerativer Prozessen

Diabetes (HbA1lc ist ein Amadori-Produk)

AGEEs sind bei Patienten mit Diabetes Typ Il erhoht
Kilhovd B.K. Diabetes Care 1999

AGEEs storen die Funktion der Insulin-produzierenen b-Zellen
Coughlan M.T. Diabetes 2011

AGEE hemmen die Wirkung von Insulin
Nowotny et al., Biomolecules 2015

AGEE verstarken die Insulinresistenz
Cai W. PNAS 2012

AGETEs induzieren gewebeschadigenden oxidativen Stress bei Diabetes
Uribarri J., J Gerontol Ser. A. Biol. Sci Med. 2007

Bei erhohtem AGE-Spiegel schlechtere Wundheilung
Peppa M. Wound Repair Regen. 2009 <= IMD
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AGEEs verstarken Entziindung und Insulinresistenz
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RAGE receptor for advanced glycation end products



AGE-Ablagerung in Geweben fuhrt zu Zellalterung Gewebe-
iInflammation und neurodegenerativer Prozessen

Kardiovaskulare Erkrankungen

AGE-Ablagerung in arteriosklerotischen Plagques
AGEEs f°rdern Gef2aCewandversteilfun;
Storung der myokardialen Relaxation durch AGE

Endotheliale Entztindung, u.a. Uber iNOS-Induktion durch AGEE
Ahmed M.U. Biochem J. 1997

Sarkopenie

Verlust von Muskelmasse im Alter korreliert zur AGE-Einlagerung
Dalal M. J. Gerontol A Biol. Sci. Med. 2009 Alzheimer

Nierenerkrankungen

AGE-Spiegel zeigt inverse Korrelation zur Verschlechterung der

Nierenfunktion
Semba R.D. Eur. J. Nutr. 2009, Semba R.D. Am J. Kidney Dis. 2009 == IMD
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AGE-Ablagerung in Geweben fuhrt zu Zellalterung Gewebe-
iInflammation und neurodegenerativer Prozessen

Morbus Alzheimer

Hohere AGE-Konzentration und starkere RAGE-Expression im

Hirngewebe bei Alzheimer im Vergleich zu Kontrollpatienten
Cruz-Sanchez F.F. J. Neurol Sci 2010

RAGE-Rezeptoren vermittelten Amyloid-Transport Uber die BHS
Candela P. J Alzheimer Dis. 2010

Parkinson

Verstarkte Ablagerung von AGEES im ZNS -> lokale Entziindung
Li J et al. J Neurol Sci 2012

Katarakt

Anreicherung von AGEES in der Augenlinse bei grauem Star
Franke S, J Cataract Refract Surg. 2003 i IMD
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Pathomechanismen der AGEE im Organismus

2. Rezeptor-abhangig

- Aktivierung von Proteinkinasen (MAPK, PI-3K), dartber Aktivierung von NFKkB.
- Induktion proentztndlicher Zytokine TNF-a, IL-1 und IL-6
- Verstarkung der Insulinresistenz
- Aktivierung der HHN-Achse
- Aktivierung weiterer Immunzelen (Entzindung)
- in Endothelien Expression von Adhasionsmolektklen (VCAM-1) A Arteriosklerose
- NFkB erhoht RAGE-Expression (positiver feedback loop)

- Aktivierung der NADPH-Oxidase, dartber Induktion von Superoxiden 60,_
A Verstarkung des Oxidativen Stress

Luevano-Contreras C., Nutrients 2010 = IMD
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AGEEE sind ABrennstoffefi der
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