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Modyfikacje chrzgstki stawowej w procesie starzenia
Age-related modifications in articular cartilage
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Streszczenie

Zmiany zachodzgce w chrzgstce stawowej w procesie starzenia sa etapem naturalnych przemian ludzkiego
ciala. Starszy wiek jest najwazniejszym czynnikiem ryzyka rozwoju choroby zwyrodnieniowej stawdw, lecz cho-
roba zwyrodnieniowa stawow nie musi by¢ nieunikniona konsekwencja starzenia. Chondrocyty s3 wyjatkowymi
komorkami szczegdlnie predysponowanymi do rozwoju zmian zwigzanych z wiekiem. Zmiany w chrzastce sta-
wowej w przebiegu starzenia obejmuja nabywanie fenotypu sekrecyjnego przez chondrocyty, spadek wrazliwosci
chondrocytéw na czynniki wzrostowe, niszczacy wplyw przewleklej produkeji reaktywnych form tlenowych
oraz gromadzenie koncowych produktow glikacji. Wszystkie te czynniki wplywaja na mechaniczne wlasciwosci
chrzastki stawowej. Lepsze zrozumienie mechanizméw lezacych u podstawy starzenia sie chrzastki stawowej
moze przyczynic si¢ do stworzenia nowych celéw terapeutycznych skierowanych na spowolnienie lub zahamo-
wanie zwiazanych z wiekiem modyfikacji chrzgstki stawowej. Ze wzgledu na starzenie si¢ naszego spoleczenstwa,
mozliwo$¢ wplywania na spowolnienie zmian zachodzacych w chrzastce u 0sob starszych moze mie¢ ogromne
znaczenie dla zdrowia Geriatria 2017; 11: 135-141.
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Abstract

The changes occurring in the cartilage during the ageing process constitute a natural stage in human body
changes. Older age is the greatest risk factor for osteoarthritis but osteoarthritis does not have to be an inevitable
consequence of growing old. Chondrocytes are unique cells that may be particularly prone to the development
of aging-related changes. The aging changes in joint cartilage tissue include senescent secretory phenotype of
chondrocytes, chondrocytes’ low reactivity to growth factors, oxidative damage from the chronic production of
reactive oxygen species and abnormal accumulation of advanced glycation end-products. All these factors affect
the mechanical properties of cartilage. An improved understanding of mechanisms underlying the cartilage aging
will likely reveal new therapeutic targets to slow or halt age-related modifications in articular cartilage. The ability
to slow progression of cartilage changes in older adults may have enormous public health implications given the
aging of our population. Geriatria 2017; 11: 135-141.
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Wstep nie narzadéw wewnetrznych i jako$¢ zycia.

Sprawnie funkcjonujacy uktad ruchu jest podstawa Zmiany zwigzane ze starzeniem chrzgstki sta-
motorycznej autonomii ludzkiego ciata, a zmiany wowej oraz z rozwojem choroby zwyrodnieniowej
zachodzace w nim w toku starzenia, poza ogranicze- stawow trudno jest rozpatrywaé osobno. U polowy
niem samodzielno$ci w wykonywaniu codziennych ludzi w wieku 65 lat i powyzej stwierdza sie kliniczne
czynnosci, zmianami postawy i chodu oraz wzrostem objawy choroby zwyrodnieniowej stawow (ChZS)
ryzyka upadkow, wplywajg rowniez na funkcjonowa- [1]. Wiele badan wskazuje na wiek chorych jako
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jeden z najbardziej istotnych czynnikéw ryzyka roz-
woju choroby zwyrodnieniowej stawdéw. Mechanizm
rozwoju choroby zwyrodnieniowej stawéw dotychczas
nie zostal dobrze poznany. Podejmowane sg proby
wyjasnienia przyczyn rozwoju ChZS, obejmujace
kilka teorii, w tym teori¢ starzenia si¢ ze zuzycia
(wear and tear) [2]. Przyczyn rozwoju ChZS upatruje
sie takze w procesach zwigzanych ze starzeniem
komérkowym, takich jak nabywanie tzw. fenotypu
sekrecyjnego (senescence-associated secretory phe-
notype, SASP), bedacego pochodng zmiany ekspresji
gendéw w komorkach starych [3], ostabienie odpowiedzi
chondrocytéw na czynniki wzrostowe, w tym insuli-
nopodobny czynnik wzrostu-1 (insulin-like growth
factor-1, IGF-1) i transformujacy czynnik wzrostu
(transforming growth factor-p, TGF-p) [4], zaburzenia
funkcji mitochondriéw i wplyw stresu oksydacyjnego
[5] oraz gromadzenie zaawansowanych (koncowych)
produktéw glikacji (advanced glycation end products,
AGEs) [6]. Choroba zwyrodnieniowa stawow nie jest
zatem wylacznie rezultatem mechanicznych przecia-
zen wywolanych nadwaga, zaburzeniami postawy
czy chodu lub urazami. Procesy degeneracyjne zwia-
zane z wiekiem, zachodzace w chondrocytach, z naste-
pujaca utratg chrzastki stawowej sa kluczowe dla
rozwoju obrazu ChZS obejmujacego przewlekly bol,
deformacje oraz uposledzenie funkcjonalne zajetego
stawu. Ubytki tkanki chrzestnej penetrujace do kosci
podchrzestnej stanowig wrota dla niezréznicowanych
komoérek mezenchymalnych, ktdre w zaleznosci od
wielu czynnikéw miejscowych moga réznicowaé
sie w kierunku osteoblastow wytwarzajacych tkanke
kostna, w kierunku fibroblastéw przyczyniajacych si¢
do powstania tkanki facznej wtdknistej lub w kierunku
chondroblastéw posiadajacych zdolno$ci wytwarzania
tkanki chrzestnej widknistej lub szklistopodobnej
[7]. Niestety zdolnosci regeneracyjne tkanki, jaka jest
chrzastka stawowa sg bardzo ograniczone i w przy-
padku istotnego uszkodzenia jedynie zewnetrzna inter-
wencja terapeutyczna moze poprawic stan miejscowy.

Starzenie komoérkowe

Wszystkie komorki ulegaja procesowi starzenia.
Komoérki w hodowli in vitro po przejsciu okreslonej
liczby podzialéw (okoto 30-60) tracg swoj potencjat
replikacyjny, przestaja sie dzieli¢, starzeja sig, ale
nie umieraja od razu i przez diugi czas moga pozo-
sta¢ aktywne metabolicznie. Maksymalna liczba
podzialéw komdrkowych bedaca limitem replika-
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cyjnym komoérki nazywana jest limitem Hayflicka
[8]. Gromadzace si¢ stare komorki, przez zmieniony
metabolizm i wydzielane bialka tworza wtasne mikro-
srodowisko, wplywajac na swoja aktywno$¢ oraz na
komorki sgsiadujace. Rozwijajacy sie w wyniku tych
procesow stan zapalny o niskiej aktywnosci (low grade
inflammation) towarzyszy zdecydowanej wigkszosci,
jesli nie wszystkim, chorobom wieku podesztego [9].
Starzenie komorkowe jest nie tylko odzwierciedleniem
starzenia organizmu. U osobnikéw mlodych odgrywa
ono istotng role w regeneracji tkanek, a przezhamowa-
nie podzialéw mitotycznych komérek z uszkodzonym
materialem genetycznym, prawdopodobnie ogranicza
ryzyko nowotworzenia [10]. W badaniach in vitro
zaobserwowano, ze starzejace si¢ komorki sg wiek-
sze i bardziej ptaskie od prawidlowych, dzielgcych si¢
komdrek. Odmiennie tez niz w komoérkach apopto-
tycznych, w procesie starzenia dochodzilo do wzrostu
aktywnosci zwigzanej ze starzeniem P galaktozydazy
(senescence associated p-galactosidase, SA-(3-gal) [11].
Komorki stare, w wyniku uszkodzen DNA, nabywaja
specyficzny fenotyp sekrecyjny prowadzacy do ich
eliminacji przez komérki zerne uktadu odpornoscio-
wego, a jednocze$nie przyczyniajacy si¢ do rozwoju
choréb zwigzanych z wiekiem. Istotg SASP jest wydzie-
lanie do srodowiska szeregu cytokin (interleukin: IL-1,
-6,-7,-13, -15), chemokin prozapalnych (CCL2/MCP-1,
CCL8/MCP-2, CCL26, CXCL8/IL-8, CXCL12/SDF-1),
czynnikéw wzrostu (amfireguliny, EGF, hFGF, HGF,
hereguliny, KGF, NGF, VEGF), proteaz i ich modulato-
row (MMP-1, -3,-10, -12, -13, -14, TIMP-2, PAI-1,PAI-2,
t-PA, u-PA) [12].

Rozréznia sie dwa rodzaje starzenia komoérkowego:
replikacyjne i przyspieszone [13]. Starzenie replika-
cyjne zwigzane jest z wyczerpaniem limitu podzia-
towego. Przyczyna tego procesu jest skracanie sig
telomerow, ktorych funkcja jest zabezpieczanie zakon-
czen chromosoméw przed taczeniem sie i zachowanie
integralnosci genomu. Telomery cztowieka skiadaja
sie z tysiecy powtorzen motywow utworzonych przez
sze$¢ par zasad TTAGGG i stanowig specyficzny licznik
podziatowy komoérki. Struktura telomerédw wspierana
jest przez szelteryny, biatka zapewniajgce utrzymanie
ich specyficznej struktury. W przypadku skrdcenia
telomerdéw do polowy swojej poczatkowej dlugosci,
obecnego juz na pieciu chromosomach, dochodzi do
starzenia komorki [14]. Innym rodzajem starzenia
komdrkowego, niezaleznego od skracania telomerdéw,
jest starzenie przyspieszone (stress-induced premature
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senescence, SIPS). Starzenie przyspieszone moze by¢
wywolane stresem oksydacyjnym, onkogenami lub
czynnikami uszkadzajacymi DNA [15]. Postepuje ono
duzo szybciej niz starzenie replikacyjne i nie wynika
bezposrednio z wyczerpania potencjalu podziatowego,
chociaz stres oksydacyjny moze réwniez prowadzi¢ do
przyspieszonego skracania telomeréw. Przyczyny obu
postaci starzenia sg rézne, mimo to wigzg si¢ z akty-
wacja tej samej $ciezki odpowiedzi na uszkodzenia
DNA. W starzeniu replikacyjnym taki sygnat generuja
telomery skrécone lub pozbawione szelteryn. W sta-
rzeniu przyspieszonym do podobnej odpowiedzi
dochodzi w przypadku pekniecia podwdjnej nici
DNA w odcinkach telomerowych, ktére ze wzgledu
na specyficzng strukture i bialka chronigce, sg nie-
dostepne dla systemow naprawczych [15]. Odpowiedz
na uszkodzenie DNA kontrolowana jest m. in za
posrednictwem biatka p53, bedacego inhibitorem kinaz
zaleznych od cyklin, odpowiadajacego za zahamowanie
podzialéw komérkowych oraz hipofosforylowanego
biatka Rb (retinoblastoma protein), odpowiadajacego
za rekrutacje enzymow zwigzanych z epigenetycznymi
modyfikacjami chromatyny [16].

Zmiany chondrocytéw zwigzane ze
starzeniem

Homeostaza chrzgstki zalezna jest od prawi-
dtowej funkcji chondrocytéw. Z wiekiem réwniez
macierz chrzgstki stawowej ulega molekularnym,
strukturalnym i mechanicznym zmianom, pojawiaja
si¢ zmiany w skladzie i strukturze proteoglikanow,
zwigksza sie sieciowanie kolagenu, zmniejsza sig¢
wytrzymatos¢ chrzastki na rozcigganie. Dochodzi
do zaburzenia réwnowagi miedzy aktywnoscia ana-
boliczng chondrocytéw a procesami destrukcyjnymi.
Chrzastka stawowa ulega powolnemu $cienczeniu
zwigzanym ze stopniowym zmniejszeniem srodowiska
macierzy, zmniejszeniem uwodnienia chrzastki oraz
zmniejszeniem liczby chondrocytéw. Zwiagzane z wie-
kiem zmniejszenie liczby chondrocytéw w stawowej
tkance chrzestnej obserwowano u 0séb bez klinicznych
objawéw choroby zwyrodnieniowej, chociaz bardziej
nasilone zmiany obecne byly u chorych z ChZS [17]. U
0sob w wieku 30-70 lat liczba chondrocytéw w chrza-
stce stawu biodrowego ulegala redukcji o okoto 40%
[18], podobne rdznice uzyskano badajac zwierzeta [19].
Odmiennie jednak, w badaniu dotyczacym chrzastki
stawu kolanowego u ludzi, nie obserwowano istotnych
zmian w liczby chondrocytéw [20]. W chrzastce sta-
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wowej 0s6b dorostych obserwuje si¢ niewielka czestosé
podziatéw komoérkowych chondrocytéw, co przy bar-
dzo malej liczbie lokalnych komérek progenitorowych
moze sugerowac, ze chondrocyty oséb starszych sa
prawdopodobnie tymi samymi komérkami co wiele
lat wezesniej, chociaz juz nie takimi samymi. Wydaje
sie, ze w zwiazku z postepujacym wiekiem czlowieka
nie zwigksza si¢ istotnie w chrzastce stawowej liczba
komorek apoptotycznych [20].

W chondrocytach chrzastki stawowej, ktore prze-
szty wiecej podziatéw komoérkowych, analogicznie do
komorek innych tkanek, obserwuje si¢ istotne skrocenie
telomerow [21], opisywano rowniez wiekszg obecno$é
skréconych telomeréw w chromosomach chondrocy-
tow 0s6b starszych [21]. Skrdcenie telomerdw zalezne
od wieku obserwowano réwniez w niedawno prze-
prowadzonych badaniach zaréwno wéréd oséb bez
objawéw choroby zwyrodnieniowej oraz w grupie
chorych z ChZS [22]. Aktywnos$¢ telomerazy, rybonu-
kleoproteinowego enzymu dobudowujacego brakujace
odcinki DNA, wyzsza jest w chondrocytach osobnikow
mlodych umozliwiajac przeprowadzanie procedur
naprawczych w mlodych chondrocytach i ulega
znacznemu obnizeniu po okresie dojrzewania [23].
Wydaje si¢ jednak, ze zmiany zwigzane z wiekiem
zachodzace w chondrocytach prezentuja raczej typ
starzenia przyspieszonego, bedacego odpowiedzig na
inne niz podzialy komérkowe czynniki indukujace
uszkodzenie telomerdéw, w tym: stres oksydacyjny,
aktywacje onkogenow i przewlekly stan zapalny [24].

Reaktywne formy tlenu (reactive oxygen species,
ROS) indukuja skracanie telomeréw stymulowane
uszkodzeniem DNA [25]. Ilos¢ ROS obecnych w chon-
drocytach wiaze z wiekiem, nadmiernym obciazeniem
mechanicznym i aktywnoscia cytokin prozapalnych
[26]. Dodanie reaktywnych form tlenu do hodowli
chondrocytéw skutkuje rozwojem cech fenotypowych
chondrocytéw zwigzanych ze starzeniem [26]. W chon-
drocytach w warunkach stresu oksydacyjnego, podczas
weczesnych podzialéw komérkowych, wzrasta znacznie
ilo$¢ biatek zasocjowanych z telomerazg TRF1, TRF2
(telomeric repeat binding factor 1, 2), bedacych szelte-
rynami odpowiedzialnymi za formowanie i utrzyma-
nie struktury telomerdw, biatka XRCC5 (X-ray repair
complementing defective repair in Chinese hamster
cells 5) biorgcego udzial w naprawie dwuniciowego
DNA oraz sirtuliny 1 (SIRT1) dzialajacej supresyjnie
na biatko p53, zapobiegajacej hamowaniu podzialow
komoérkowych, natomiast znacznie stabiej biatka te
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sg wydzielane w czasie podzialéw pozniejszych [25].
Badanie to sugeruje ochronny wptyw biatek TRFI,
TRF2, XRCC5 i SIRT1 na miode chondrocyty przed
zwigzanym z uszkodzeniami nici DNA skracaniem
telomerow w sytuacji stresu oksydacyjnego, pod-
czas gdy w chondrocytach odbywajacych pozniejsze
podzialy komoérkowe, przez zmniejszenie aktywnosci
wymienionych biatek regulatorowych, dochodzi do
spadku tolerancji na ROS i akumulacji uszkodzonego
DNA, co moze indukowaé procesy zwigzane ze sta-
rzeniem.

Starzenie sie chrzastki stawowej moze by¢ rezul-
tatem nabywania przez chondrocyty specyficznego
fenotypu sekrecyjnego, charakteryzujacego si¢ wzro-
stem produkgcji i wydzielania interleukin, metalopro-
teinaz macierzy i czynnikéw wzrostowych, w tym
nablonkowego czynnika wzrostu (epidermal growth
factor, EGF). Dostepne pismiennictwo pokazuje wzrost
ekspresji metaloproteinaz MMP-1 i MMP-13 w sta-
rzejacej si¢ tkance chrzestnej [27] oraz gromadzenie
neoepitopéw kolagenu powstatych w wyniku denatura-
cjiifragmentowania kolagenu [28]. W przeprowadzo-
nych badaniach, zdolno$¢ produkcjii wydzielania IL-1
[29] 1IL-7 [30] przez izolowane chondrocyty wzrastaly
istotnie wraz z wiekiem dawcy. Dodatkowo, wzrost
wydzielania IL-7 wigzal si¢ ze zwigkszong produkcja
MMP-13 [32].

Z uplywem czasu w tkance chrzestnej dochodzi
do spadku aktywnosci anabolicznej chondrocytow.
Wraz z wiekiem zmniejsza si¢ znacznie odpowiedz
chondrocytéw na insulinopodobny czynnik wzro-
stu-1 [4]. Do podobnych zaburzen dochodzi row-
niez w izolowanych chondrocytach z tkanki chrzestnej
stawow z objawami choroby zwyrodnieniowej [31].
Ekspresjaiilo$¢ biatka osteogenicznego OP-1 (BMP-7)
nalezacego do nadrodziny bialek morfogenetycznych
kosci (bone morphogenetic proteins) oraz transformu-
jacego czynnika wzrostu-B21 -3 (ale nie TGF-p1) row-
niez ulegaja obnizeniu w chrzastce stawowej w sposéb
zwigzany z wiekiem, podobnie jak liczba receptorow
dla TGF-B [32]. Dodanie anabolicznego biatka OP-1
do hodowli chondrocytéw osobnikéw dojrzatych nie
stymuluje aktywnosci telomerazy, podczas gdy doda-
nie prozapalnej cytokiny IL-1la hamuje jej aktywno$é
[23]. Zmniejszona aktywno$¢ anaboliczna skutkuje
przesunieciem metabolicznej réwnowagi chondro-
cytu w kierunku mechanizméw katabolicznych.
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Zmiany macierzy chrzastki zwigzane ze
starzeniem

Zmiany w macierzy chrzastki zwigzane z wiekiem
zachodzg réwnolegle do starzenia si¢ chondrocytéw.
Badania MRI stawow kolanowych ukazujg $cienczenie
chrzastki stawowej wraz z wiekiem badanych, co oczy-
wiscie czgsciowo wynika z ubytku komoérkowego, ale
réwniez wskazuje na ubytek macierzy tkanki chrzestnej
[33]. Unikalne wlasciwosci macierzy pozakomorkowej
chrzastki zapewniaja kolagenowe i niekolagenowe gli-
koproteiny oraz kwas hialuronowy. Zmniejszenie obje-
to$ci chrzastki moze spowodowane by¢ zmniejszeniem
zawarto$ci wody zaleznym w duzym stopniu od zawar-
tosci agrekanu, gléwnego proteoglikanu w macierzy
chrzgstki stawowej. Siarczanowane, naladowane
ujemnie tancuchy glikozaminoglikanéw budujacych
agrekan, charakteryzuja si¢ wysoka hydrofilno-
$cig i odpowiadaja za sprezystos¢ chrzastki. Opisywano
zmiany rozmiaru, struktury i stopnia siarczanowania
agrekanu zwigzane z wiekiem skutkujace spadkiem
uwodnienia i sprezystoéci chrzastki [34]. Ostatecznie
wraz z wiekiem obnizeniu ulega laczna zawarto$é
wszystkich proteoglikanéw w chrzastce. Zwigzane
ze starzeniem modyfikacje proteoglikanéw macierzy
chrzastkowej zwigzane sg z zaburzeniami syntezy
oraz enzymatyczna i nieenzymatyczng degradacja.
Nasilajaca si¢ z wiekiem degradacja makroczgsteczek
proteoglikandw przebiega z nadekspresja metaloprote-
inaz (MMP), w tym MMP-1, MMP-8, MMP-13 z jed-
noczesnym obnizeniem ich tkankowych inhibitoréw
(TIMP) [35]. Wraz z wiekiem nasila si¢ aktywnos¢
enzymow z grupy dezintegryn oraz metaloprote-
inaz z motywem trombospondyny (a disintegrin and
metalloproteinase with thrombospondin motifs,
ADAMTS),wtymagrekanaz ADAMTS-4i ADAMTS-5
biorgcych czynny udziat w trawieniu bialek rdzenio-
wych agrekandw [36]. Oprdcz bezposredniego dziala-
nia degradujacego macierz pozakomodrkowq chrzastki,
wymienione enzymy stymuluja wydzielanie cytokin
prozapalnych m.in.: IL-1,IL-6 oraz czynnika martwicy
nowotworu- a (tumor necrosis factor-a, TNF-a) [36].
IL-1, IL-6 1 TNF-a indukujg komorki chondrocy-
tow do syntezy zwigkszonej ilo$ci metaloproteinaz
macierzowych, jednoczesnie hamujac wytwarzanie
naturalnych inhibitoréw tych endopeptydaz [36].
Dodatkowo IL-1 i TNF-a, stymuluja wytwarzania
biatka wigzacego insulinopodobny czynnik wzro-
stu-1 (insulin-like growth factor-binding protein-1,
IGFBP-1). IGFBP-1 przylaczajac IGF-1, ogranicza
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mozliwos¢ jego wigzania z wlasciwym receptorem na
chondrocytach, prowadzac do obnizonej odpowiedzi
dojrzatych chondrocytéw na stymulacje IGF-1 [37].
Pod wptywem IL-1i TNF-a dochodzi w chondrocytach
do wzrostu aktywnosci indukowanej syntazy tlenku
azotu (inducible nitric oxide synthase, iNOS), a wtdrnie
do wzrostu wydzielania do macierzy katabolicznych
metaloproteinaz i prostaglandyn [36].

Wraz z wiekiem dochodzi do nadmiernego
wytwarzania ROS i zaburzen réwnowagi prook-
sydacyjno-antyoksydacyjnej. Reaktywne formy
tlenowe w reakgji z biatkiem rdzeniowym proteogli-
kanéw modyfikujg reszty aminokwasowe oraz pro-
wadzg do peknig¢ fancucha polipeptydowego biatka
rdzeniowego i powstawania produktéw fragmentacji
proteoglikanéw w postaci glikozaminoglikanowych
tancuchow zwigzanych z pozostaloscig biatek rdzenio-
wych i wolnych glikozaminoglikandw [38].

Modyfikacje proteoglikanéw stawowej tkanki
chrzestnej dokonujace si¢ z uplywem czasu, poza
katabolicznym dziataniem wydzielanych enzy-
mow i stresu oksydacyjnego, spowodowane sg groma-
dzeniem w chrzastce produktéw pdznej glikacji. Do
produkeji AGEs dochodzi w wyniku spontanicznej,
nieenzymatycznej glikacji bialek, bedacej wynikiem
reakeji cukréw redukujacych, w tym sacharozy, fruk-
tozy i rybozy z resztami lizynowymi i argininowymi.
Tkanka chrzestna, ze wzgledu na do§¢ wolny metabo-
lizm, jest szczegdlnie predysponowana do tworzenia
AGEs. Okres poftrwania kolagenu typu II, najlicz-
niejszego bialka macierzy pozakomodrkowej chrzastki,
oszacowano na ponad 100 lat [39]. Chociaz produkty
poznej glikacji obnizajg wrazliwo$¢ proteoglikandéw na
proteolityczne dzialanie metaloproteinaz, catkowita
pula proteoglikanéw w chrzastce ulega obnizeniu
proporcjonalnemu do ilosci AGEs [40]. Nie do konca
zostal wyjasniony wptyw AGEs na procesy zacho-
dzace w starzejacej si¢ chrzastce. Prawdopodobnie za
posrednictwem odpowiednich receptoréw (receptor
for advanced glycation end products, RAGE) obecnych
na blonie komdrkowej chondrocytu hamowana jest
synteza i wydzielanie proteoglikanéw do macierzy
pozakomorkowej chrzastki oraz dochodzi do induk-
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cji syntezy metaloproteinaz macierzowych (MMP-1,
MMP-3, MMP-13) i prostaglandyny E2 [35].

Podsumowanie

Zmiany zachodzgce w chrzastce stawowej zwia-
zane z starzeniem przyczyniaja sie¢ do degeneracji
chrzastki, pogarszajac mozliwosci utrzymania wtasci-
wosci i regeneracji tkanki chrzestnej. Wydaje sie, ze sta-
rzenie si¢ chrzgstkiirozwdj choroby zwyrodnieniowej
stawOw moga by¢ wspolzaleznymi procesami. Z pew-
noscia czynniki zwigzane z uptywem czasu, takie
jak: fenotyp sekrecyjny chondrocytéw, ostabienie
odpowiedzi chondrocytéw na czynniki wzrostowe,
stres oksydacyjny oraz gromadzenie w chrzastce kon-
cowych produktow glikacji moga réwniez prowadzi¢
do czestej w populacji ludzi starszych choroby zwyrod-
nieniowej stawow. Starzenie sie chrzastki w oczywisty
sposdb postepuje w czasie, a zmiany wywolane tym
procesem s3 nieodwracalne. Ze wzgledu na starzenie
sie populacji naszego kraju, choroby narzadu ruchu
zwigzane z wiekiem stanowia juz obecnie istotny
problem spoteczny. Na szcze$cie nie u wszystkich
0s0b po 65 r.z. rozwija si¢ kliniczny obraz choroby
zwyrodnieniowej stawéw, pomimo obecnoséci mody-
fikowanych wiekiem zmian w tkance chrzestne;j.
Badania nad poznaniem mechanizméw nasilajacych
procesy starzenia chrzastki stawowej moga pozwoli¢
na wprowadzenie terapii spowalniajacych przemiany
chrzestne zwiazane z uptywem czasu, zwlaszcza u osob
szczegblnie predysponowanych do wystapienia cho-
roby zwyrodnieniowej stawow.
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